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OZET

Bu retrospektif caligmaya Haziran 1997 tarihinden, Aralik 2002 tarihine
dek boélimimize MPS ile degerlendiriimesi icin refere edilen ve bu tetkik
sirasinda dipiridamol ile farmakolojik stres uygulanan hastalar alindi.
Degerlendirme kriterlerine uygun oldugu saptanan toplam 69 olguya
dipiridamol inflizyonu standart bir protokol ile uygulandi. Calismamizda ki
olgularin %41’i Tc99m-MIBI, %59'u ise Ti-201 ile gérintiilendi. Dipiridamol
infizyonu sirasinda ve sonrasinda olgularin kalp hizi, kan basinci ve EKG
bulgularinin kaydi alindi. Degerlendirme agsamasinda koroner anjiyografi
sonuclan “Altin Standart’ olarak kabul edildi. MPS sonuglar ile dipiridamol
infizyonu sirasinda ve sonrasinda olugsan ST segment depresyonu ile
arasindaki iliski aragtirildi.

Dipiridamol infiizyonu sonrasi olugsan ST segment depresyonu KAH icin
sensitif olmasa da spesifik bir markerdir. Dipiridamol'iin indukledigi ST
segment depresyonu 3 damar hastasi olan olgularda daha sik izlienmektedir.
Hipertansiyonun eslik ettigi sol ventrikiiler hipertrofi varliginda ise spesifite
degeri azalmaktadir.

ANAHTAR KELIMELER

farmakolojik stres test, elektrokardiogram, dipiridamol, koroner arter hastalig



ABSTRACT

During the period from June 1997 to December 2002, the patients who
were referred for evaluation with MPS and underwent dipyridamole
pharmacological stress were included in this retrospective study. Total 69
patients who fullfilled the evaluation criteria, underwent dipyridamole infusion
according to a standard protocol. Fourty one percent and fifty nine percent of
the cases in the study were imaged with Tc99m-MIBl and TI-201,
respectively. The cardiac rhythm was monitored continously and ECG, heart
rate and blood pressure were recorded during and after dipyridamole
infusion. The resuits of the coronary angiography were accepted as a “Gold
Standard” in this study. The correlation between MPS and ST-segment
depression on the ECG during and after dipyridamole infusion was
evaluated.

Although the ST-segment depression occuring after dipyridamole
infusion is not sensitive for coronary artery disease, it is a specific marker.
Dipyridamole induced ST-segment depression occurs more frequently in
patients with three-vessel coronary artery disease. The specificity of MPS
was found lower in patients with left ventricular hypertrophy secondary to

hypertension.

KEY WORDS

pharmacologic stress testing, electrocardiogram, dipyridamole, coronary

artery disease
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SIMGELER VE KISALTMALAR

ACC/AHA......... American College of Cardiology/American Heart Association

CABG.............. Koroner Arter By-Pass Grefti
EKG..................Elektrokardiyogram

EKO.....ccvuueeee. Ekokardiyografi

FDG................. .Fluorodeoxyglucose

KAH.................. Koroner Arter Hastaligi

KKA.................. Kantitatif Koroner Anjiyografi
LEGP............... Dustk Enerjili Genel Amagli (kolimatér)
LEHR................ Dustk Enerjili Yiksek Rezollisyoniu (kolimatér)
MIBI................. Methoxyisobutylisonitrile

MPS................. Miyokard Perfiizyon Sintigrafisi
PET........c...... Pozitron Emisyon Tomografi
PTCA............... Perkiitan Transliminal Koroner Anjiyoplasti
RPP.....ccccoue..e. Rate Pressure Product

SPECT............. Tek Foton Emisyon Bilgisayarli Tomografi
Tec99m.............. Technetium-99m

T201............... Thallium-201
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1. GIRIS VE AMAG

Gunumiizde Koroner Arter Hastaligr'nin (KAH) tani ve takibinde myokard
perflizyon sintigrafisi (MPS) ve diger radyoniklid gériintileme yéntemleri
6nemli yer tutmaktadr.

MPS esnasinda gerekli egzersiz seviyesine ulasamayan ya da cesitli
problemler nedeni ile egzersiz stres test uygulanamayan olgularda, cesitli
farmakolojik ajanlar kullanilarak dinamik egzersizdekine benzer etkiler
olusturulabilmektedir. Bu amagla en sik kullanilan drog olan dipiridamol ile
yapilan pek c¢ok calismada prognostik acidan dipiridamol-MPS'nin,
egzersiz-MPS ile benzer sensitivite-spesifite ve prognostik degere sahip
oldugu literatiirdeki pek cok calismada gésterilmigtir (1,2,3,4,5,6,7,8).

MPS sirasinda elde edilen imajlann degerlendirimesi ve
raporlanmasinda yoruma katkida bulunan pek gok faktor vardir. Farmakolojik
stres sirasinda elde edilen elektrokardiografik (EKG) bulgular da bu
faktorlerden biridir. Literatlr incelendiginde farmakolojik stres icin kullanilan
ajanlardan olan dipiridamol’iin indikledigi EKG degisikliklerinin, elde edilen
myokard perfiizyon SPECT sonuglan ile iligkisi hakkinda yeterli bilgi olmadigi
dikkati cekmektedir. Yine literatir incelendiginde KAH'1I olan olgularda
dipiridamol’iin indikledigi anlamh ST depresyonunun %6-40 oraninda
izlendigi bildiriimektedir (9,10,11,12,13). Bu caligmada koroner anjiyografi
sonugclari “Altin Standart” olarak kabul edilerek, MPS sonuglari ile dipiridamol
inflizyonu sirasinda ve sonrasinda olugsan ST segment depresyonu ile
arasindaki iligki aragtiridi.



1.1. Koroner Arter Hastaligina Giris ve KAH ile ligili
Baslica Klinik Tablolar

“Koroner Kalp Hastali§l” deyimi myokardiumu oksijenize eden kan
temininin bozulmasina sebep olan koroner arter patolojilerinin neden oldugu
klinik tablolara verilen genel addir. Iskemik kalp hastaligi da ayni anlamda
kullanilabilir ancak bu tanim aslinda anatomik lezyonlan kapsam digi
birakmaktadir (14). Bu calismada, koroner kalp hastaligini ifade etmek igin
gunlik hayatta sik kullaniimakia beraber daha c¢ok anatomik degigiklikleri
cagnstiran KAH terimi tercih edilmistir. KAH'In en sik nedeni ateroskleroz
(%99) olup emboli, arterit (6r: P. Nodosa), infiltrasyon (ér: Amiloidoz) ve
ostiumlarin daralmasi (6r: Sifilitik Aortit) gibi daha az gérilen nedenleri de
mevcuttur (14,15).

KAH ile ilgili klinik tablolar séyle siralanabilir:

1.Asemptomatik KAH;

2.Stabil Anjina Pektoris;

3.Prinzmetal Anjina (Varyant Anjina);

4.Unstabil Anjina;

5.Akut Myokard Infarktiisu;

6.Ani Kardiak Oliim;

7.Kalp Yetmezligi;

8.Aritmiler (15).

1.2. KAH icin Basvurulan Tani Yéntemleri
1.Klinik bulgular (§ikay§t, anamnez ve bulgularin birlikte ele alinmasi);
2.Laboratuar bulgulan (kan analizleri, enzimler, hormonlar vb);

TC. YOKSEKOCRETIM KURULY
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3.Telekardiyografi;

4.Ekokardiografi (M Mod Ekokardiografi, |ki Boyutlu Ekokardiografi,
Doppler Ultrasonografi, Kontrast ve Transbtzefageal Ekokardiografi,
Dobutamin Ekokardiografi, Dipiridamol Ekokardiografi);

5.EKG (Rutin -12 elektrod- EKG; Stres EKG; EFOR testi; Kontini EKG
-HOLTER-); .

6.NUkleer tip yontemleri (SPECT, PET, Radyoniiklid Ventrikilografi,
-pirofosfat ve antimiyozin ile- Infarkt Goérintilemesi, Kardiyak Adrenerjik
Noéron Gérantileme);

7.Koroner Anjiografi ve Kontrast Ventrikilografi;

8.Manyetik Rezonans Gériuintileme ve Ultrafast Bilgisayarll Tomografi
(16).

1.3.1. KAH Tani ve Takibinde Kullanilan MPS igin On -
Bilgi ve Tanimlar

MPS myokardi besleyen kan akimi dagiliminin, intravendz olarak
uygulanan bir radyofarmasétik ile gosteriimesini saglar. Perfiizyon
gériintilemesi iskemi veya skar ile iligkili olan goreceli veya mutlak azalmig
myokardiyal kan akimi olan alanlan. belirlemede yararlidir. Perfizyonun
goéreceli bolgesel dagilimi kardiyovaskuler stres, istirahat veya her iki
durumda da incelenebilir. Perflizyon gériintiileri myokardda tutulan ve belli bir
zaman aralijinda myokardda kalan radyofarmasétikieri kullanarak planar,
SPECT veya PET teknikleri ile elde edilebilir. Bu sekilde elde edilen veriler
goérsel velveya kantitatif teknikler ile analiz edilir. Bu tez calismasinda
yalnizca tek foton yayan radyofarmasotiklere ait bilgilere yer verilmistir.
MPS’de Tc99m ile isaretli katyonik kompleksler, TI-201 veya pozitron yayan
radyofarmasétikler kullanilabilir. Obstriiktif KAH veya anormal koroner
vazoreaktiviteye bagli ciddi koroner arter darligi olan hastalarda, disik



dizeyde perflize olan alanda, azalmig radyofarmasétik konsantrasyonu
goralir. Radyofarmasotik, stres sirasinda enjekte edildijinde, perfiizyon
istirahattekine gbére daha az ise bu durum olasilikla iskemiye baglidir. Eder
bu bdige(ler)deki azalmis perfiizyon, istirahat halinde yapilan enjeksiyonda
da degismiyorsa lezyon muhtemelen skara aittir. Klinik duruma gére béyle
sabit anormallikler canli, hiberne myokard bélgelerindeki yiksek dereceli
obstriiksiyonu yansitabilir. Radyofarmasétik olarak TI-201 kullanildiginda,
gec goéruntileme ve/veya radyofarmasétigin yeniden enjeksiyonu sonrasinda
yapllan gériintileme bu lezyonlarin skardan ayirt edilmesinde faydalidir.
Radyofarmasétik olarak Tc99m-MIBI kullanildi§inda istirahat
enjeksiyonundan o6nce nitrogliserin verilmesi bu ayrimin yapiimasinda
yardimci olabilir. Verilerin hem SPECT, hem EKG gating ile kaydediimesi
perflizyonun bélgesel fonksiyon ile olan iligkisinin incelenmesini saglar.

1.3.2. MPS igin Baslica Endikasyonlar

1.Myokardiyal iskemi veya skarin varligi, lokalizasyonu, yayginligi ve
siddetinin degerlendirilmesi;

2.Anjiyografideki koroner stenozun béblgesel perfiizyona etkisinin
degerlendiriimesi;

3.Myokard canliifinin degerlendiriimesi ve revaskillarizasyon sonrasi
fonksiyonel diizelmenin éngériimesi;

4 Myokard infarktisi sonrasi ve non-kardiyak cerrahi oncesi risk ve
prognoz degerlendiriimesi;

5.Koroner revaskilarizasyon iglemleri, yasam tarzi degisikligi ve tibbi
tedavinin etkinliginin izlenmesi;

6.Iskemik kardiyomiyopatinin idiyopatik olandan ayirt edilmesi;

7.Akut gégus agnsi sendromlarinda koroner ve koroner digi nedenlerin

ayirt edilmesi.



1.3.3. Myokard Perfiizyon Sintigrafisinde Hasta
Hazirhg Ve Stres Protokolleri

Uygulanacak stres test hakkinda sézlii ve/veya yazil olarak hastaya 6n
bilgi veriimelidir. Kardiyovaskiler tibbi dykil ve bazal vital bulgulan da iceren
kardiyorespiratuvar muayene stres ¢caligmasindan énce elde edilmelidir. Tibbi
oykide dikkat edilmesi gereken o6zgll alanlar sunlar igerir; tetkik
endikasyonu, kullanilan ilaglar, semptomlar, kardiyak risk faktorleri ve 6nceki
tanisal veya tedaviye yonelik iglemler. Akut iskemi, aritmi veya ileti
bozukluklarini (6r: sol dal blogu) belirlemek igin dnce 12 derivasyonlu EKG ile
hasta degerlendirilir. Insilin alan diyabetik hastalar tetkik gunii diyet ve
insulin dozajinin optimizasyonu igin vaka bazinda degerlendirilmelidir. Acil
yasam destek ekipmanlari ve ilaglan stres testin uygulandii Unitede
bulunmalidir. Stres test sirasinda ve test sonlandirlirken hekim ile bir
yardimci saglik personeli bulunmaldir. Test sirasinda hasta, belirli aralklaria
sikayetleri yoniinden sorgulanmalidr.

Ginimuzde MPS icin stres, fiziksel egzersiz ve farmakolojik stres olmak
tzere iki yontemle yapilir. Ayrica istirahatte enjeksiyon sonrasinda da
myokard perfiizyon gorintiilemesi yapilabilmektedir.

A-lstirahatte enjeksiyon sonrasi myokard perflizyon gériintilemesi: Bu
test genellikle myokard canliifinin arastinimast icin uygulandidindan
perfluzyon gérintilemesi dncesinde ilaglarin kesilmesi gerekmez. Hastanin
ac¢ olmasi tercih edilir. Radyofarmasétik uygulamasi igin iyi bir iv yol gerekir.
implante edilmis radyoopak objeler (metal, silikon vb) gibi potansiyel
atentasyon faktorlerinin bulunup bulunmadiina dikkat edilmelidir. Ciddi
koroner hastah§ oldugu bilinen vakalarda canliik aragtirilan béigenin
perfiizyonunun arttinimast amactyla istirahat enjeksiyonundan yaklagik 3
dakika énce sublingual nitrogliserin verilebilir.

B-Egzersiz stres test ve myokard perfuzyon gorintllemesi: Stres
calismasindan 6nce en az 4 saatlk aclhk gerekir. Surekli hasta
monitdrizasyonu ile agamal egzersiz stres genelde treadmill (ylirime bandh)



veya bisiklet ergometrede uygulanir. Egzersiz test, hastanin yagina goére
hesaplanan maksimum kalp hizinin % 85 ya da fazlasina ulagildijinda
sonlandinlabilir. Stres caligmasina alinan hastalar testten en az 48 saat
dncesinden itibaren hemodinamik ve klinik olarak stabil olmalidir. Tibbi olarak
kontrendikasyon yoksa tanisal ¢alismalar icin egzersize yanit olarak kalp hizi
ve kan basincini etkileyebilecek kalsiyum kanal blokeri veya beta bloker gibi
ilaglar 24-48 saat tnceden kesilmelidir (kullanilan ilaglarin yarilanma siresi
dikkate alinarak kesilme siliresi Dbelirlenebilir). Stres sirasinda
radyofarmasotijin uygulanabilmesi igin gtivenli bir iv yol saglanmaldir.
Hastalar uygun giysi ve ayakkabi giymelidirler. Egzersizden 5-10 dakika
(T1-201 icin) veya 15-45 dakika (MIBI igin) sonra stres goriintilemesi yapilir.

Egzersiz stres testi igin mutlak kontrendikasyonilar su sekilde
siralanabilir:

1-Yeni anjina atad (48saat>), kararsiz anjina veya konjestif kalp
yetmezligi;

2-Yeni gegirilmis myokard infarktiisi (2-4 gin icinde);

3-Kontrolsiiz sistemik hipertansiyon (sistolik>220, diyastolik >120);

4-Ciddi pulmoner hipertansiyon;

5-Tedavi edilmemis hayat tehdit eden aritmiler;

6-Dekompanse konjestif kalp yetmezligi;

7-lleri derece AV blok (pacemaker 'siz);

8-Akut myokardit veya perikardit.

Egzersiz stres testi icin goreceli kontrendikasyonlar su sekilde
siralanabilir:

1-Ciddi mitral veya aort darligi;

2-Ciddi obstriiktif kardiyomyopati;

3-Akut sistemik hastalik;

4-Norolojik hastalik, ortopedik hastalik, artritik hastalik, ciddi pulmoner
hastalik, periferal vaskiler hastalik, ciddi kondisyon bozuklugu veya
egzersiz protokoliine uyum saglayamama gibi egzersizi bozabilecek
durumilar olguya gére .degerlendirilmelidir.



C-Farmakolojik stres test ve myokard perfizyon gérantilemesi:
Farmakolojik stres test ve myokard perflizyon gérintlilemesi cesitli
nedenlerle egzersiz yapamayan hastalar icin bir alternatif olusturmaktadir.
Koroner hiperemi olusturan veya kardiyak is yukund arttiran ilaglar ile
farmakolojik stres gilivenle uygulanabilir. Farmakolojik stres amaciyla
genellikle iv dipiridamol veya adenozin kullanilir. Bu vazodilatér ajanlardan
baska, son yillarda inotropik bir ajan olan dobutamin de farmakolojik stres
amaciyla kulaniimaktadir. Caismamiz ile olan direkt iligkisi nedeni ile MPS
genel olarak ele alindiktan sonra ilerleyen bélimierde farmakolojik stres ve
bu stres tipinde kullanilan ilaglar daha aynintil olarak islenecektir.

1.3.4. Myokard Perfiizyon Sintigrafisinde Kullanilan
Radyofarmasétikler

MPS’de glinimiizde yaygin olarak kullanilan radyofarmasétikler T1-201,
Tc99m-MIBl ve Tc99m-Tetrofosmin'dir. SPECT ajanlarinin uygulanacak
protokole gére dozlari ve radyasyon dozimetreleri ile ilgili bilgiler Tablo 1'de
belirtilmistir (17).

Stres test ve radyofarmasoétik enjeksiyonu sirasinda kullanilan siringa ve
igne uclarninin, radyoaktif materyaller ve hasta atiklarinin emniyetli kullanimi
icin her zaman diizenleyici yonergeler takip edilmelidir.

T.C YOKSEXOGRETIM KURULU
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Tablo 1. SPECT ajanlarinin dozlan ve radyasyon dozimetresi*.

En Yiiksek
- Radyasyon
Radyofarmasotik s:g? ist'!‘lrzl;at rein'jneg?iyon Dozunu Alan
Organ
mGy (rad)
Bébrekler
TI-201 2,5-3 - 1-1,5 0,54 (2,0)
Tc-99m MIBI
(ayni glin 10-15 25-30 .
stres-istirahat)
Tc-99m MIBI
(ayni gin 8-12 22-25 —
istirahat-stres
Tc-99m MIBI . Safra Kesesi 0,0085
(ayn gtin) 2030 | 20-30 - 0,036 (0,13) (0,032)

~ Not: Radyofarmasétiklerin dozu hastanin viicut agirifina gére, bu siniriar iginde olmak

kaydiyla ayarianir.
*Kaynak: Kardiyoloji Galisma Grubu: Nukleer Kardiyoloji Uygulama Kilavuzu. Turkish J

Nuc Med; 2001;10;4(S);41-566 (17).
**opsiyonel uygulama

1.3.5. Myokard Perfiizyon Sintigrafisinde
Goriintiileme ve Goriintiilerin Degerlendirilmesi

Planar Gorantileme: Goriuntliler en az 3 standart projeksiyonda
alinmaldir. Bunlar, anterior, sol anterior oblik ve sol lateral goéruntilerdir.
Abdominal atenllasyonu azaltmak igin tercihen sag lateral dekibitus
gorintiisi ve kalbin normal yerlesimi diginda oldugu durumlarda ilave
gorintaler alinabilir. Goriintilemede dusik enerjili genel amacl (LEGP) veya
disiuk enerjili yiuksek g¢ozunarikli (LEHR) kolimatérler kullaniabilir.
Gorintileme sirasinda kolimatér hastanin gégis duvarina mimkin olan en
yakin mesafede oimalidir. Kalp, UFOV'un %35-50'sini kaplayacak sekilde
gorinti  alanina vyerlestiriimelidir. Genig go6ris acili gamma kamera
kullaniliyor ise bilyutme teknikleri uygulanabilir. Hasta stres ve istirahat



géruntileri karsilastinlabilir bir sekilde konumlandiriimaldir. Tanisal degeri
olan goriuntiler elde edilmesi igin her bir pozisyonda en az 600.000 (tercihen
1.000.000) sayim alinmahdir.

SPECT goéruntileme: Kullanilan gamma kameranin teknik &zelliklerine
goére, goéruntiler 180 veya 360 derecelik yériinge kullanilarak elde edilebilir.
Her iki kol gérintl alanindan uzaklastirimalidir. Géruntlleme genellikle
supin, gerekli oldujunda prone pozisyonda yapilir. Atenilasyona bagli
artefaktlan azaltmak icin atenliasyon dizeltmesi kullanilabilir. Akciger
tutulumunu degerlendirmek ve akciger/kalp oranimi hesaplamak igin ek
planar anterior géruntli alinabilir.

Gorintileme planar, SPECT veya her iki teknigin birlesimi seklinde
uygulanabilir. Planar ve SPECT gérintileme protokolleri sirasiyla Tablo 2 ve
Tablo 3'de ozetlenmistir (17). Dual izotop ile myokard perfiizyon SPECT
protokoliine ait bilgiler ise Tablo 4'de 6zetlenmistir (17).

Tablo 2: Planar gérintiileme protokolleri*.

Radyofarmasétik | Tc-99m Ti-201
Kolimator | LEHR LEGP
Genig gorus alanli Genig gorus alanh
kamerada: kamerada:
1,2-1,5 blyltme 1,2-1,5 baytitme
Gorlinti Alani Kuagtk goras alanh Kagctik gorus alanli
kamerada: kamerada:
(10 ing FOV) (10 ing FOV)
Buyutme yapilmaz Buytitme yapiimaz
Matris 128x128 128x128
Pencere 140 keV, %20 72 keV,%30
Gating .
(opsiyonel) 16 frame/kalp sikiast
Goriintiileme Ajam I 5 dk (gating ile 10 dk) 8 dk
Goriintii Sayimlan En az 1000000 En az 1000000

*Kaynak: Kardiyoloji Galisma Grubu: Ntkleer Kardiyoloji Uygulama Kilavuzu. Turkish J Nuc

Med 2001;10;4(S);41-56 (17).
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Tablo 3: SPECT gérintlileme protokolleri*.
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Radyofarmasétik | Stres Galismasi Istirahat Caligmasi
supin 10-15. dk supin 34. saat
72 keV,%20 ve 167 keV,%20 Ayni
LEGP Ayni
180° orbit (45 RAO - 45 LAO) Ayni
Ti-201** maksimum piksel boyutu 6,4+0,2 mm Ayni
strekli/step-and-shoot Ayni
32 projeksiyon Ayni
64x64 matris Ayni
zaman/projeksiyon 40 sn Ayni
Ayni
supin Ayni
140 keV,%20 Ayni
LEHR Ayni
g 180° orbit (45 RAO - 45 LAO) Ayni
T‘(::;’: gMu:’Bl maksimum pil;sel boyutu 6,4+0,2 mm Ayni
istirahat-stres) strekli/step-and-shoot Ayni
64 projeksiyon Ayni
64x64 matris zaman/projeksiyon 20 sn
zaman/projeksiyon 25 sn EKG gated — opsiyonel
EKG gated — uygulanmaz R-R arali§i %100
8 frame/siklus
Ayni
supin Ayni
140 keV,%20 Ayni
LEHR Ayni
d 180° orbit (45 RAO - 45 LAQ) Ayni
T‘(:::nnl‘ glmlBl maksimum pil_(sel boyutu 6,4+0,2 mm Ayni
Stres-istirahat) sﬁreklustep-aqd-shoot Ayni
64 projeksiyon Ayni
64x64 matris zaman/projeksiyon 25 sn
zaman/projeksiyon 20 sn EKG gated — opsiyonel
EKG gated — uygulanmaz R-R araligjt %100
8 frame/siklus
supin Ayni
140 keV, %20 Ayni
LEHR Ayni
180° orbit (45 RAO - 45 LAO) Ayni
maksimum piksel boyutu 6,4£0,2 mm Ayni
Tc99m-MIBI strekli/step-and-shoot Ayni
(ayn giin) 64 projeksiyon Ayni
64x64 matris Ayni

zaman/projeksiyon 20 sn
EKG gated ~ opsiyonel
R-R arali$h %100
8 frame/siklus

zaman/projeksiyon 20 sn
EKG gated ~ opsiyonel
R-R araligh %100
8 frame/siklus

**Kaynak: Kardiyoloji Galisma Grubu: Nikleer Kardiyoloji Uygulama Kilavuzu. Turkish J Nuc

Med 2001;10;4(S);41-56 (17).

*TI-201 istirahat-redistribisyon ve reinjeksiyon sonrasi SPECT goruntileme protokolleri de

aynidir.

10




Tablo 4: Dual izotop myokard perfiizyon SPECT gériintileme protokolii*,

11

Radyofarmasdtik

istirahat calismasi:

TI-201 (2,5 mCi)

supin 15. dk
72 keV,%30 ve 167 keV,%20
LEHR
180° orbit (45 RAO - 45 LAO)
maksimum piksel boyutu 6,4+0,2 mm
strekli/step-and-shoot
64 projeksiyon
64x64 matris
zaman/projeksiyon 25 sn
EKG-gated uygulanmaz

(istirahat goriintiilemesini takiben)

stres calismasi:

Tc89m-MIBI (22-25 mCi)

supin 15.dk-1saat
140 keV, %15
LEHR
180° orbit (45 RAO - 45 LAO)
maksimum piksel boyutu 6,4+0,2 mm
strekli/step-and-shoot
64 projeksiyon
64x64 matris
zaman/projeksiyon 20 sn
EKG gated — opsiyonel
R-R araligi %100
8 frame/siklus

*Kaynak: Kardiyoloji Galigma Grubu: Nikleer Kardiyoloji Uygulama Kilavuzu. Turkish J Nuc

Med 2001;10;4(S),41-56 (17).
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1.3.6. Myokard Perfiizyon Sintigrafisinde Verilerin
Islemlenmesi ve Gériintiilerin Yorumlama Olciitleri

Myokard perfiizyon gorantileri her bir myokard bélgesinde goéreceli
aktivite icin analiz edilebilir ve sonuglar normal veri tabani ile kargilastirilabilir.
Kantitatif analiz éncesi gérintiler atenllasyon veya beklenmeyen artmig
aktivite alanlari geklinde ortaya ¢ikan artefaktlar yoniinden gézden gegirilir.
MPS kantitatif olarak degerlendirilecek ise normal laboratuar degerierinin
belirlenip, otomatik bilgisayar programiari kullanifarak aktivitenin géreceli
dagihim kesitler veya haritalar ile gosterilebilir.

Yorum yapacak olan hekim gorsel ve kantitatif degerlendirme yapmadan
Once olasi artefaktlar, gérintl igsleme problemleri, hasta hareketi ve gérinti
kalitesi yoéninden MPS'nin kalitesini biitiin olarak degeriendirmelidir.
Goruntiler kontrast ve parlaklik ayarlan yéniinden bilgisayar ekranindan
degerlendirilir. Elde edilen verilere 'filtered back projection’' veya ‘iterative
reconstruction’ algoritmalarn uygulanmalidir. Stres ve istirahat gorintuleri
uygun olarak dizilmeli ve bire bir karsilastinimaya izin verecek bir formatta
ekrana getiriimeli ve yine ayni formatta filme basiimaldir. Ham veriler ve
islemden gegmig gorintiilerin gérsel degerlendiriimesinin ardindan yorum igin
stres ve istirahat gorintlleri geri plan ve hedef doku aktivitesinin
kargilagtinimasini  saflamak icin normalize edilmelidir.  Bilgisayar
gorantdlerine renkli veya gri skalada bakilabilir. Perfilzyondaki ufak aktivite
farkliiklan lezyon olarak yorumlanabileceginden gériintilere asiri kontrast
uygulanmamahdir. Bilgisayar destekli kantitatif analiz programlar, boigesel
myokard aktivitesini hesaplamak, perfizyon bozuklugunun siddetini ve
boyutunu dederiendirmek ve planar calismalarda radyofarmasétigin boigesel
klirensini hesaplamak igin kullanilabilir. Hem perfiizyon goriintileri hem de
fonksiyonel degerlendirme (EKG gated gekim yapildig: taktirde) sinematik bir
formatta ekrana getirilerek izlenebilir. Eger varsa, hastanin énceki sintigrafi
sonuclan karsilastirma yapmak lizere tekrar gdzden gecirilmelidir. Istirahat
géruntilerinde normalin altinda radyofarmasétik konsantrasyonu olan
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myokard bdlgeleri genellikle skar doku ile iligkilidir. Streste izlenen ve
istirahatte diizelme gosteren lezyonlar genellikle iskemi bulgusudur. Stres
TI-201 myokard perfiizyon sintigrafilerinde izlenen artmig akciger tutulumu ve
sol ventrikill kavite dilatasyonu ciddi sol ventrikiil fonksiyon bozuklugunu
isaret edebilen ek bulgular olarak belirtilebili. Myokard canhihgin
degerlendirmek icin istirahat-redistriblisyon . protokoll  uygulanmigsa
baslangicta radyofarmasétik tutulumu azalmis olan bodlgede redistriblisyon
goruntulerinde izlenen artis canli myokard dokusunu belirtir. Myokard
hipertrofisi ve artmis is yiilktint tanimlamak agisindan myokardin kalinlig: ve
radyofarmasotigin sa§ ventrikil myokardindaki konsantrasyonuna dikkat
edilmelidir.
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2. GENEL BILGILER

2.1. Myokard Perfiizyon Sintigrafisinde Kullanilan
Farmakolojik Stres Protokolleri ve Farmakolojik Stres
Igin Kullanilan Ajanlar

Egzesiz stres testin sensitivitesi submaksimal egzersiz yapan
hastalarda, maksimal efor kapasitesine ulasan hastalara kiyasla
azalmaktadir (18,19). Farmakolojik stres test ve myokard perfiizyon
goriintilemesi cesitli nedenlerle egzersiz yapamayan ve yetersiz egzersiz
kapasitesine sahip hastalar icin (6r. ciddi pulmoner hastalik, artrit,
amputasyon, norolojik hastalik, periferik vaskiler problemi olan hastalar,
zayif fiziksel kondiisyon ve motivasyona sahip Kkigiler, kronotropik
inkompetansa sahip hastalar vb.) bir alternatif olugturmaktadir. Koroner
hiperemi olusturan veya kardiyak is yuktna arttiran ilaglar ile farmakolojik
stres glivenle uygulanabilir. Farmakolojik stres ajanlarinin, MPS sirasinda ilk
kullanimi 1977'de Strauss ve Pitt tarafindan baglatiimigtir (20,21).

Farmakolojik stres test sirasinda kullanilan ilaglan “Primer Koroner
Vazodilatasyon Olusturan Ajanlar’ ve “Sekonder Koroner Vazodilatasyon
Olusturan Ajanlar” olarak iki ana gruba ayirabiliriz (18):

A- Primer Koroner Vazodilatasyon Olusturanlar:

-Dipiridamol
-Adenosine
-Adenosine Triphosphate (ATP)
B- Sekonder Koroner Vazodilatasyon Olusturanlar:
-Dobutamine
-Arbutamine
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A- Primer Koroner Vazodilatasyon Olusturan llaglar: Koroner hiperemi
yaratmak icin dipiridamol, adenozin, ATP gibi vazodilatér stres ajanlar
uygulanabilir. Koroner hiperemiyi bozabilecek kafein iceren yiyecek ve
icecekler ile metilksantin iceren ilaglar farmakolojik stres gérintilemesinden
en az 48 saat 6nce kesilmelidir. Uzun etkili metilksantin preparatlian etki
sireleri dikkate alinarak kesilmelidir. Subdiyafragmatik radyofarmasétik
tutulumunu ve vazodilatorlerle iligkili semptomlari en aza indirmek igin
mimkiinse hastalara ayni zamanda dusiik diizeyde egzersiz yaptiniabilir.

Vazodilatatér ajanlar ile farmakolojik stres testi icin mutlak
kontrendikasyonlar su sekilde siralanabilir:

1-Yeni anjina atadi (48saat>), kararsiz anjina veya konjestif kalp
yetmezligi;

2-Yeni gecirilmis myokard infarktlst (2-4 gin icinde);

3-Kontrolsiiz sistemik hipertansiyon (sistolik>220, diyastolik >120);

4-Ciddi pulmoner hipertansiyon;

5-Tedavi edilmemis hayati tehdit eden aritmiler;

6-Dekompanse konjestif kalp yetmezligi;

7-lleri derece AV blok (pacemaker 'siz);

8-Akut myokardit veya perikardit;

9-Bronkospazm;

10-Pulmoner hastalik (astim veya pulmoner hipertansiyon) éykasi olan
hastalar;

11-Ciddi pulmoner hastalik nedeniyle 6nceden entiibe edilmis hastalar;

12-Sistemik hipotansiyon (sistolik<90) veya ciddi ortostatik hipotansiyon;

13-Ciddi mitral kapak hastaligi ve dipiridamol veya adenozine énceden
duyarlilig olan hastalar;

14-Bronkospazmi kontrol etmek icin metilksantin iceren ilaglan kullanan
hastalar;

15-lleri derecede (2. veya 3. derece) AV blok veya hasta sinus sendromu
olan hastalar;

16-Son 48 saat icinde gegirilmig myokard infarktiisii veya kararsiz anjina
atag.
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Vazodilatér ajanlar ile farmakolojik stres test icin géreceli
kontrendikasyonlar su sekilde siralanabilir:

1-Ciddi mitral veya aort darligt;

2-Ciddi obstruktif kardiyomyopati;

3-Akut sistemik hastalik;

4-Norolojik hastalik, ciddi pulmoner hastalik, periferal vaskiler hastalik,
farmakolojik stres protokoliine uyum sa§layamama anamnezi gibi durumiar
olguya gére degerlendiriimelidir;

5-Ciddi aort stenozu;

6-Ciddi obstriiktif hipertrofik kardiyomiyopati;

7-Ciddi sints bradikardisi (kalp hizi<40 atim/dk);

B-Sekonder Koroner Vazodilatasyon Olusturan llaglar: Ino/kronotropik
adrenerjik ajanlar (6r. dobutamin, arbutamin) myokardiyal oksijen ihtiyacini
ve is ylukiuna arttirmak icin uygulanabili. Dobutamin veya arbutaminin
adrenerjik uyarici etkisine yamit olarak ortaya cikan pozitif kronotropiyi
azaltabilecek ilaglar, (6r. beta blokerler; kalsiyum kanal blok&rleri gibi) not
edilmeli ve mumkiinse prosedirden 24-48 saat dnce kesilmelidir. llaglar
kesilirken yanlanma sireleri dikkate alinmalidir. Bazi hastalarda dobutamine
kalp hizi yanitini arttirmak igin atropin uygulanabilir. Ino/kronotropik
adrenerjik ajanlar ile farmakolojik stres test igin kontrendikasyonlar, stres test
icin olanlar ile ayni olup, kararsiz anjinali ve obstriktif veya hipertrofik
kardiyomiyopatili hastalarda, akut infarkt sonrasi erken dénemde bu ajanlarin
kullaniminda dikkatli olunmahdir.

Farmakolojik stres test igin kullanilan ajanlar ve radyofarmasétik
enjeksiyon zamanlan Tablo 5'de belirtilmigtir (17).
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Tablo 5: Farmakolojik stres testinde kullanilan ajanlar ve radyofarmasétik

enjeksiyon zamanlar*.

Farmakolojik Radyofarmasdtik
l Ajan Doz Enjeksiyon Zaman Goriintlileme
Dipiridamol 0,14 mg/kg/dkx4dk g 0N i
(TI-201) (Total 0,56 mglkg) 7-9. dk TI-201 i.v. 10-15.dk
Dipiridamol 0,14 mg/kg/dkx4dk .
(Tcosm-MIBI) | (Total 0,56 mgrkg) 7-9. dk Tc-99m MIBI i.v. 30-60.dk
Adenozin 140ugr/kg/dkx6dk o0 i
Adenozin 140ugr/kg/dkx6dk g .
(Tcagm-MiBI) | (Total 840 ugrikg) 3. dk Tc-98m MIB! i.v. 30-60.dk
Dobutamin fimaksimum stres radyofarmasotik
(T1-201) **5-40ugr/kg/dk TI201 i.v. enj.dan sonra 5-10.dk
Dobutamin Yimaksimum stres radyofarmasotik
(Tc99m-MIBI) **5-40pgr/kg/dk Tc-99m MiBI i.v. enj.dan sonra 30-60.dk-|

*Kaynak: Kardiyoloji Galisma Grubu: Nukleer Kardiyoloji Uygulama Kilavuzu. Turkish J Nuc
Med 2001;10;4(S);41-56 (17).

**Farmakolojik strese 5 pgr/kg/dk doz ile baslanir. Her 3 dakikada bir 5 pgr/kg/dk arttirilarak
40 pgr/kg/dk maksimum farmakolojik stres dozuna ulagihr.

{I[Dobutamin inflzyonu hastanin semptomlar, klinik ve EKG bulgularina gére daha 6nce de

durdurulabilir.

2.2. Farmakolojik Stres igin Kullanilan ilaglarn

incelenmesi

Bilindigi Gzere dipiridamol’iin etki mekanizmasi indirekt olup selliler
membrandan adenozinin reuptake'ini inhibe etmesine ve bu yoldan reseptér
bélgelerinde endojen adenozin diuzeyini arttirmasina baghdir (18). Bu
bélimde sirasi ile ilk olarak adenozin, daha sonra adenozin lizerinden dolayl
olarak etki gésteren dipiridamol incelenecektir. Son olarak da Turkiye'de de

tcvﬁxsxxocnnm KURULD
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yaygin olarak kullanilan diger bir farmakolojik stres ajani olan dobutamin ele

alinacaktir.

2.2.1. Farmakolojik Stres igin Kullanilan llaglardan

Adenozin’in incelenmesi

Adenozin, tim hiicrelerde bulunan endojen bir madde olup temel
fonksiyonu ise myokardiumunda iginde bulundugu cesitli vaskuler yataklarda
kan akimini regiile etmektedir (20,22). Bu temel fonksiyonu nedeni ile potent
bir koroner dilatér ilag olarak da kullanilabilir. llag olarak ele alindiginda gok
kisa yari Omri (<1-2 saniye) ile koroner kan akimini, istirahat
durumundakinin 4-5 katina kadar cikartabilir. 1990’da Verani ve ark.lar
adenozini kullamma sokmuslardir. Adenozinin kimyasal yapisi Sekil 1'de
gosterilmistir (18). Bir diger ajan olan Adenozin Trifosfat igin ise Japonya’da
daha ¢ok kulianiimaktadir (23).
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SEKIL 1: Adenozin'in Kimyasal Yapisi®.

HO-

OH

OH

6-AMINO-9-B-D-RIBOFURANOSYL-9H-PURINE

19

*Kaynak: Iskandrian AS, Verani MS, Heo J: Pharmacologic stress testing: Mechanism of
action, hemodynamic responses, and results in detection of coronary artery disease. J Nucl

Cardiol 1994,1;94-111 (18).

Sekil 2'de ise adenozinin myokard ve diz kas hiicrelerinde sentez ve

metabolizmasinin intrensek yolu gésteriimektedir.
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SEKIL 2: Adenozinin Yapimi, Transportu, Reseptérler ile Etkilegimi
ve Metabolizmasi*.

EXTRACELLULAR SPACE Adenosine
Adenosine Reseptor Biocker: Theophylline;

U Caffeine
ﬁ

CELL MEMBRANE ‘L
Adenosine

Kinase
<4—» ATP
5-Nucleotidase
Adenosjhe
Deaminase
Inosine L-Homocysteine ¢«—p SAH ¢—Pp SAM
Adenosine SAH
Hyd rolase l
Hypoxanthine
l Methionine
Uric Acid
INTRACELLULAR SPACE

(SAM->S-Adenosyl Homocysteine, SAH->S-Adenosyl-L.-Homocysteine,
AMP->Adenosine Monophosphate, ATP->Adenosine Triphosphate)
*Kaynak: Iskandrian AS, Verani MS, Heo J: Pharmacologic stress testing: Mechanism of
action, hemodynamic responses, and results in detection of coronary artery disease. J Nucl
Cardiol 1994;1;94-111 (18).

Sekilde de gosterildigi gibi adenozin biri Adenosine Triphosphate, digeri
ise S-Adenosyl Homocysteine olmak (izere iki ana bilegikten olugur. Sekildeki
temel mekanizmalar gdz 6niine alindiginda iki temel ana bilesik ve arada
olusan dider bilegikler stres ajani olarak kullanilabilir (18,20). Kinoshita ve
ark.lan ATP’nin iv infUzyonunun efektif bir koroner vazodilatér olarak
kullanilabilecegini godstermiglerdir (18,24). Endojen adenozin intraselliiler
membrani terk ettikten sonra 6zel hilcre membran reseptorlerine etki edip
tekrar intraselliler kompartmana geri déner. ATP veya rik aside olmak
Uzere hizla metabolize olur (18,20,25,26,27). Bu iki yolda sirasi ile Xanthine
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Oksidaz ve Adenozin Deaminaz gerekli olan enzimler olarak dikkati
cekmektedir. Bellardinelli ve ark.lannin bildirdigi tizere adenozinin yarn émra
1 sn’den daha kisadir (28). Yine ayni makalede bu sistemin myokardial
oksijen arz ve talep dengesini devam ettirmek icin bir ‘biofeedback
mekanizma’ gibi davrandid! belirtimektedir. Adenozine sinyal aktivasyonu ile
adenozin (retiminde artis meydana gelir. Bodylece olusan koroner
vazodilatasyon ile myokardial oksijen destegi artarken kan basincinda ise
disme olur ve oksijen gereksinimi de azalir (28). Adenozinin intraselltler
reuptake'i 6zel bir transmembran nikleozid transport sistemi ile yapilir.

A1 ve A2 olmak (zere iki tip adenozin reseptdri mevcuttur. Bu
reseptorlerin tanimlanmasi spesifik agonist ve antagonistierin sentezini olasi
kilmistir. A1 adenozin reseptérlerinin aktivasyonu AV nodda ve kalp hizinda
yavasiama ile sonuglanir. Paroksismal supraventrikiler tasiaritmilerin
tedavisinde adenozinin faydasini agiklayan mekanizma budur. A2 adenozin
reseptorierinin aktivasyonu ile de renal afferent arterioller ve hepatik venler
disinda vaskdler yatakta vazodilatasyon olugur. Literatirde A1 reseptorlerini
a4, A2 reseptérierini az reseptdrleri olarak tanimlayip ifade eden makaleler de
mevcuttur (20). as reseptorlerinin stimilasyonu ile de bronkospazmin
olustugu bildiriimektedir (20). Intravendz verilen adenozin primer olarak
eritrositler ve vaskiler endotelial hiicreler tarafindan uptake edilerek
sirkiilasyondan hizla temizlenir (18,23). Adenozin ile pulmoner kapiller dolum
basincinda belirgin bir ylikselme gézlenir (29). Pulmoner vaskiler direncte
ise digmeye neden olur. Bu etkisi ile pulmoner hipertansiyonu olan
hastalarda kisa dénem icin tedavi amaciyla lokal inflizyon seklinde
kullanilabilmektedir (30).

A1 reseptor aktivasyonu sonucu olusan yan etkileri geri dondirmek igin
adenozin ya da dipiridamol kullanilabilir (18). Aminofilin ise nonselektif bir A1
ve A2 adenozin reseptér antagonistidir.

Adenozin uygulamasi igin iki farkl yéntem bulunmaktadir:

I- 6 dakikalik infizyon ile 140 ug/kg/dk gidecek sekilde uygulanir.
Radyofarmasétik 3. dakikanin sonunda enjekte edilmelidir.
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II- 1 dakikalik infizyon ile 50 pg/kg/dk gidecek sekilde bir 6n yilkklemenin
ardindan her dakikanin sonunda doz 75, 100 ve 140 pg/kg/dk'ya cikarilir.
Radyofarmasdtik 4. dakikanin sonunda enjekte edilmelidir. Ikinci yol yan
etkiler acisindan yuiksek riskli hastalar icin tercih ediimelidir (31) .

Adenozinin etkileri cok kisa stirede ortadan kalkti§: halde, dipiridamol ile
birlikte uygulandiginda etkinligi daha uzun siirer ancak yan etkiler de daha
sik gbzlenir. Yan etki olarak gogls agrisi, boyunda, cenede, kolda agr, bag
agnsi, flushing ve dispne oldukca sik gorilir ve beraberinde EKG
degisiklikleri ile AV blok gézlenebilir. Adenozinin yarilanma 6mri kisa
olmasina ragmen (<1 saniye) bu yan etkiler infizyonunun bitiminden sonra
1-2 dakika kadar daha devam edebilir. Siklikla olayi geri gevirmek amaciyla
antidotu olan aminofilin uygulanmak zorunda kalinir. Adenozin ile stres
calismasindan en az bir gece once hastanin teofilin ya da kafein igeren
tedavilerini birakmis olmasi gerekir. Literatlir incelendifinde adenozinin
dipiridamol'e oranla daha sik olarak yan etkilere neden oldugu s&ylenebilir
(18,20,32,33).

Adenozinin yan etkileri Cerquera ve ark.lar tarafindan gdyle siralanmigtir
(33):

1- “Flushing” %37,
2- Nefes darligi %35,
3- Gogus Adrisi %35,
4- Gastrointestinal rahatsizliklar %15,
5- Bas Agrisi %14, .
6- Bosluk hissi %9,
7- Atrioventrikiler blok % 8,
8- EKG'de ST-T dalgasi degisiklikleri % 6,
9- Aritmi % 3,
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2.2.2. Farmakolojik Stres igin Kullanilan ilaglardan

Dipiridamol’iin incelenmesi

Dipiridamol bazik ve lipofilik yapida olup bir dipiperidino-pirimidin
turevidir. Dipiridamol’tin kimyasal yapisi Sekil 3'de gosterilmigtir (29).

SEKIL 3: Dipiridamol’tin Kimyasal Yapisi*.

CH2-CH2-OH
HOCH,-CH; CH2-CH2-OH

HOCH,-CH

2,6-BIS{DIETHANOL-AMINO)-4,8-DIPIPERIDINO-~(5,4-D)PYRIMIDINE

*Kaynak: Iskandrian AS, Verani MS, Heo J: Pharmacologic stress testing: Mechanism of
action, hemodynamic responses, and results in detection of coronary artery disease. J Nucl

Cardiol 1994;1;94-111 (18).

Dipiridamol'tin vazodilatér etkisi oldukga gugladir. Dipiridamol’'tin etki
mekanizmasi adenozinin re-uptake'ini bloke ederek ve adenozini yikan enzim
olan adenozin deaminaz! inhibe ederek adenozinin etkinligini arttirmak ve bu
sekilde koroner arterlerde vazodilatasyon saglamak seklindedir. Olugan
hiperemi periyodu acisindan diger farmakolojik stres ajanlan ile
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karsilagtinidiginda en uzun etki siiresine sahip ajanin dipiridamol oldugu
gérilar (34). En kisa stiren hiperemi periyodu adenozin ile olugurken
dobutamin ve arbutamin ile olusan hiperemi ise biraz daha uzun surer (34).
Ayrica dinamik egzersiz ve katekolaminler sinoatrial-atrioventrikiler iletiyi
hizlandirirlar. Kalp blogu bu ajanlar ile genelde gézlenmez. Zit olarak
adenozin daha sik olmak {izere gegici atrioventrikiller bloga neden olurken,
bu olay dipiridamol ile daha nadir meydana gelir (34). Adenozinin olugturdugu
sistemik vazodilatasyon ve refleks tasikardi dipiridamol’e oranla daha
belirgindir (29,35). Ayrica dipiridamol ile pulmoner kapiller dolum basinci
degisiklikleri minimaldir (29). Adenozin ile pulmoner kapiller dolum
basincinda belirgin bir yilkselme gozlenir (29). Sol dal blogu olan olgularda
primer vazodilatatér stres ajanlan sentetik katekolaminlere ve dinamik
egzersize gore tercih edilen ajanlardir (34,36,37). Inanir ve ark.lan yaptiklar
bir caligmada sol dal bloju olan hastalarda end-diastolik imajlarn
degerlendiriimesi ile sol dal bloguna bagh artefaktlarin daha iyi
degerlendirilebilecegini ve bu olgularda taniya daha kolay gidilebilecegini
bildirmiglerdir (38). Tablo 6'da farmakolojik stres ajanlarinin kardiyovaskiiler
etkileri karsilagtinimaktadir (20).

Tablo 6: Farmakolojik stres ajanlarinin kardiyovaskiler etkilerinin

kargilagtinimasi®.

Dipi
Adenozin | rida | Dobutamin | Arbutamin
mol
Koroner Vazodilatasyon +++ ++ + +
Kan Basinci + + ++ +++
inotropi - - ++ +++
iskemik Yanit - - +++ +++

*Kaynak: Orlandi C: Pharmacology of coronary vasodilation: A brief review J Nucl Cardiol
1996;3:27-30 (20).
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Dipiridamol damar diz kaslarindan bagka, diger duz kaslan da
gevsetebilir. Ayrica kan basincin distrtr. Képeklerde yapilan deneylerde
koroner kan akiminda ileri derecede artma yapti§i saptanmigtir (18). Anginali
hastalarda egzersize karsi toleransi belirgin sekilde arttirmaz. Bazi klinik
denemelerde angina ndbetlerinin sikligini ve siddetini azaltma bakimindan,
plasebodan daha fazla etkili bulunmamigtir. Bunun aksini iddia eden
incelemeler de vardir. Bu nedenle antianginal ila¢ olarak genellikle tavsiye
ediimez. Oral ve ginlik kullanimda dozu ginde 3 kez 50-75 mg'dir;
yemeklerden en az 1 saat 6nce alinir. Olumlu sonug alinan incelemelerde
klinik cevabin bazen 2-3 ayllk devamli uygulamadan sonra belirgin hale
geldigi Dbildirilmigtir. Dipiridamol antitrombositik bir ilag olarak da kisitl
sayidaki bazi endikasyonlarda kullanilabilir. Trombositlerin hem adezyonunu
ve hem de agregasyonunu inhibe eder. Bu etkisi, trombositlerde
fosfodiesterazi inhibe etmesi sonucu siklik-AMP dizeyini arttirmasina bagh
olabilir. Aynca alyuvarlarin ve diger hicrelerin adenozin uptake'inin
dipiridamol tarafindan inhibe edilmesi sonucu kanda adenozin etkinliginin
artmast ve bu endojen maddenin trombosit adenilat siklazini aktive etmesi de
siklik-AMP diizeyinin arttinlmasinda rol oynayabilir. Trombositlerin adenilat
siklazini aktive eden prostasiklinin antiagregant etkisini potansiyalize eder.
Damar endotelinde prostasiklin sentezini arttirdidi ileri strilmiigse de bu
nokta tartismalidir. Koilajen, adrenalin ve trombinin yapti§i trombosit
aktivasyonunu ve buna bagl saliverme reaksiyonunu, yilksek dozda inhibe
eder; trombositlerin dmrini uzatir. Tromboembolik olaylar sirasinda
trombositlerin 6mriinde meydana gelen kisalmay: tersine gevirir. Dipiridamol
trombositlerin 6zeliikle yabanc ylzeylere yapismasini énler ve zedelenmis
damar ceperine yapismayi 6nleme bakimindan zayif etkilidir. Antitrombotik
ilag olarak bir cok endikasyonda denenmigse de halen yararh olabilecegi
kabul edilen iki endikasyon sunlardir:

a) Kalp kapak protezi takilan hastalarda kapakgik Uzerinde trombiis
olusumuna bagh tromboembolik olaylarin énlenmesi: Bu amagla genellikle
oral antikoagiilan veya aspirin ile birlikte kullanilir;
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b) Inmeli hastalarda derin ven trombozunun énlenmesi. Serebrovaskiiler
hastaliklarda, koroner kalp hastalijinda ve okluzif periferik hastaliklarda
profilaktik olarak aspirin ile birlikte kullaniimigtir; ancak meydana gelen klinik
etkinligin, esas olarak aspirine bagh oldugu ve dipiridamol’iin ilave bir etki
meydana getirmedidi veya katkisinin ¢ok az oldugu bildirilmistir.

Antitrombotik etkisi tek basina kullanildiginda, etkisi siklikla basagrisina
neden olan dozlarda (giinde 400 mg gibi) meydana geldiginden ve bu iki
ilacin etki mekanizmas: farkh ve aditif oldugundan, dipiridamol aspirin ile
birlikte kiiciik dozda kullanilir (glinde 3 kez 75-80 mg Dipiridamol + 325-500
mg aspirin).

Deneysel galismalar dipiridamol’'tin Tc-99m ile isaretli eritrositleri inhibe
ettigini ileri surmektedir. Bu etki dipiridamol TI-201 stres test sonrasi
uygulanabilen radyontklid ventrikiifografinin (pre-operatif kardiak riskin
belirlenmesinde) performansini etkilemesi acisindan 6nem tagimaktadir.

Yapilan ¢caligmalarda dipiridamol uygulanmasindan sonra in vitro eritrosit
isaretlenmesinin stres testinden énce igaretlenmesine gore anlamh bir fark
tasimadigini  gostermigtir. Ayrica aminofilinin kullanimi ile dipiridamol’iin
etkilerinin tersine gevrilmesi de yine anlamli bir farka yol agmamistir (39).

Hendel ve ark.lan dipiridamol ile yapilmis bir seri yayinlamiglar (n=561)
ve anormal planar TI-201 imaj sonuclarnin kardiak olaylan belirgin bir
bicimde ve diger olaylardan bagimsiz olarak 6nceden haber verdigini
gostermiglerdir (40). Daha sonra Tc99m-MIBI ile ve tomografik ydntem
kullanilarak yapilan caligmalar bu sonucu dogrulamistir (41). Yapilan
caligmalarda defekt derecesinin artmasi ile beklenen kardiak olaylar ile
kardiak kdkenli hospitalizasyon olasiliginin artig da gosterilmistir. Bagka bir
deyisle normal gériintileme sonuclan elde edilen bireylerde kardiak olay
gecirme riski cok dusuktar (41).

Yapilan calismalar, dipiridamol infiizyonu sonrasi meydana gelen
perflizyon anormaliklerinin, stenozun distalinde iskemi olugmasindan cok
anormal koroner akim rezervinden kaynakiandigini g&stermigtir (6).
Dipiridamol (ya da adenozin) normal koroner arterde kan akimini 3-5 kat
arthinrken (akim rezervi), stenotik damarda ise bu etki sinirhdir (1,42,43).
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Yine literatirde ‘Koroner Kacig' ile dipiridamol infllzyonu sonrasi olugan
perfiizyon anormallikleri arasinda iligki kurulmus ve bu konuda pek cok
makale yayinlanmigtir. Koroner kacisin 2 alt tipi bildiriimektedir. Bu alt
tiplerden ‘interkoroner kacis’ ile kollateralizasyon arasindaki iligki ve bu
olgunun &zellikle ciddi iskemi ile daha ¢ok iligkili oldugu belirtilmistir
(18,44,45,46). Koroner kacisin diger alt tipi olarak tanimlanan ‘transmural
kacis' ile kollateralizasyon arasinda bir iligki olmadig bildiriimektedir (18).
Koroner kagisin bu alt tipinde endokardial tabakalardan epikardial bélgeye
transmural bir ‘koroner kagis’ mevcuttur. Bu koroner kagis cesitli kaynakiarda
‘subendokardial kacig’, ‘vertikal kagis’, ‘endokardial-epikardial kacis’ veya
‘intrakoroner kagts’ olarak da tanimlanmigtir (47,48,49,50). Bu kagis sonucu
endokardial perfiizyonda izlenen azalina ile iskeminin cesitli dereceleri
arasinda iligki kurulmustur (42,51,52,53). Dipiridamol inflizyonu sonrasinda
bélgesel myokardial kan akimindaki farkliliklar, tracer konsantrasyonlarinda
bolgesel farkliliklara, dolayis! ile perflizyon defektlerine ya da iskemi olarak
nitelendirilen 'hipoperﬁ]ze alanlara yol acar. Ancak dobutamin stresden farkh
olarak dipiridamol ve adenozin ile myokardial oksijen gereksiniminde bir artig
yasanmadigi ifade edilmektedir. Bu yilizden izlenen bulgularin aslinda gercek
bir iskemiyi yansitmadigi ve temelde gériintlilenen olayin anormal koroner
akim reservi oldugu bildiriimektedir (1,6,18).

Dipiridamol-MPS ile egzersiz-MPS arasinda yapilan karsilagtirmali
calismalar, dipiridamol ile yapilan gérintilemelerin hassasiyetinin ve
spesifikliginin egzersizle yapilanlaria ayni oldugu, buna karsin caligma
esnasinda agn gorilme oraninin yari yariya azaldigini godstermistir (5).
Dipiridamol’'iin goérintilemede kullanildigy tek yéntem MPS olmayip
dipiridamol ekokardiyografi, dipiridamol radyoniiklid ventrikiilografi ve
dipiridamol manyetik rezonans gériintileme diger modalitelerdir (47).

Farmakolojik stres igin dipiridamol uygulama protokoll, 1978 yilinda itk
tarif edildigi zamandan beri kligiik modifikasyonlara ugramig ancak dozu
dedismemigtir. Dipiridamol-MPS calismasi 2 metodla yapilabilir. Her iki
protokolde de hastanin, 24 saat dncesinden itibaren kahve, cay, karbonatl
icecekler ve cikolata vb. 'kafein iceren gidalar almasi yasaklanir (104).
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Hastalarin goériintileme &ncesinde, 36 saat o6ncesinden kullandiklari
ilaclardan ksantin tirevlerini (teofilin gibi) ve 4-8 saat 6ncesinde yemek
yemeyi kesmeleri gerekmektedir. Literatiirden bir galismada 4 mg/kg kafein’in
IV infizyonu sonrasi yapilan dipiridamol stres testte, izlenen EKG
degisiklikleri Sekil 4°'de gbsterilmistir (54).

Birinci protokol olan oral dipiridamol protokoliinde a¢ haldeki hastaya
300-400 mg. dipiridamol oral yoldan verilir. 10 dakika aralarla nabiz, kan
basinci ve EKG takibi yapilarak 45 dakika sonra radyofarmasétik enjekte
edilir. Intravenéz dipiridamol protokoliinde ise 0,14 mg/kg (diisik doz
protokolll) yada 0,56 mg/kg (yiksek doz protokolil) dozunda 4 dakikalik
infiizyonu takip eden 7.-9. dakikalarda radyofarmasoétik enjeksiydnu yapilir.
Dipiridamol, 50 ml icinde eyreltildikten sonra 4 dakikadan daha hizh
olmamak sartiyla intravendz olarak uygulanir. Inflize edildikten sonra 2-3
dakika icinde maksimum etkisini gésterir ve bu etki 15-30 dakika devam eder.

SEKIL 4: IV Kafein inflizyonu sonrasi dipiridamol stres test sirasindaki EKG
bulgularinin degisimi*.

CAFFEINE (-) CAFFEINE (+)

LA ety
MA&SM L~ J/‘mzﬂji/
Lﬁij&w& NLJ/&HML

*Kaynak: Smits P, Aengevaeren WRM, Corstens FHM, Thien T: Caffeine reduces
dipyridamole-induced myocardial ischemia. J Nucl Med 1989;30;1723-1726 (54).

Adenozin ve dipiridamol’in iv inflizyonu kalp hizinda ve kardiak output’ta
hafif bir artig ve sistemik basingta hafif bir diismeye yol acar. Kardiak
output'taki artigin nedeni kalp hizindaki artigtir. Olusan hipotansiyonun

10, YOKSEKOGRETIM KURULY
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nedeni ise sistemik vaskiler direngteki dismedir. Bu etki KAH olan bireylerde
oldugu gibi normal bireylerde de izlenir (18). Nitrojen-13 ile isaretlenmis
amonyum ile yapilan kantitatif PET caligmalarinda dipiridamol ve adenozin ile
myokardial kan akiminin normalin yaklasik 4,5 katt oraninda arttid
saptanmistir. Dobutamin ile ise bu oran normalin 3 kati kadardir (18,55).
Ancak normal hiperemik cevabin degisken oldugu unutulmamalidir. Ornek
olarak diffiz mikrovaskiller hastaliklarda koroner akim rezervindeki
degigiklikler bu 6lcim degerlerinde farklilik yaratabilir. Kullanilan tracer’in
myokardial uptake’i de 6nemli bagka bir faktérdar. “Tc-99m Teboroxime” ve
“O-15 labelled water’” bu agidan daha lineer bir iligkiye sahiptir. “TI-201”,
“Sestamibi®, “Tetrofosmin Phosphine Bilegikleri” ve “Rubidium-82” ise ilk
gecis esnasinda degisen oranlarda azalmisg ekstraksiyon gésterirler. Bu
faktér nedeniyle de koroner kan akimindaki izlenen artig, tracer
konsantrasyonunda ayni oranda bir artiga déniismez (18).

Dipiridamol uygulanan hastalann % 20’sinde ve adenozin uygulanan
hastalarin ise %10’undan azinda kan akiminda maksimum artis diizeyine
ulagilamaz. Bu olayin nedeni acik olmamakla birlikte dipiridamol kullanilan
hastalarda, daha yiksek dozda kullanilan dipiridamol ile bu problem
cozilebilmektedir (23). Kafein alimi ve yaslanma ile koroner akimin
hiperemiye olan duyarlihginin azaldi§i dikkati cekmektedir. Bu acgidan
bakildiginda cinsiyete bagh bir fark gbéze carpmamaktadir. Postmenopozal
kadinlarda ise akut 6strojen verilmesinin hiperemiye olan duyarlilig: arttirdigs
bildirilmistir (23,56,57).

Dipiridamol’iin indirekt yoldan (ve adenozin’in direkt yoldan) koroner
vazodilatasyona yol agarken kullandigi muhtemel temel mekanizmalar séyle
siralanabilir:

1- A2 reseptérlerinin stimilasyonu;

2- “Endotelial cell relaxation/coupling” mekanizmasinin kulaniimasi ile

olusan vaskiler diiz kas gevsemesi;

3- Vaskiiler diiz kaslarin gevsemesine neden olan diger etkenler;

-cAMP diizeyinin artigi;
-cGMP diizeyinin aﬁ|§| (sinyal transdiiksiyonu);
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-Inositol trifosfat dizeyinin artigi ile kalsiyum iyonunun serbest

birakiimasi;

-Kalsiyum alinimindaki azalma;

-Sempatik nérotransmisyonun modiilasyonu ile noradrenalin

saliniminin inhibisyonu;

-Olasi EDRF (Endothelial Dependent Relaxing Factor) stimiilasyonu.

Genel olarak dipiridamol givenli bir ilagtir, ancak bazi yan etkiler

olugabilir ve bunlar icin énlemler almak gerekebilir. Dipiridamol, esas olarak
karacigerde metabolize edilip elimine edildiginden ciddi karaciger yetmezIigi
olan hastalarda ¢ok dikkatli olunmalidir. Karacijerde metabolize edildikten
sonra primer olarak bilier ekskresyona ugrar. Enterohepatik resirkiilasyona
da giren dipiridamol’in yarilanma siiresi yaklasik olarak 10 saattir (47,58,59)
Hepatik disfonksiyoniu hastalarda kulllanimi sanirhdir (5). Buna ilaveten,
astimli, anginall ve hipotansif hastalarda da yarar/zarar orani géz 6niinde
bulunduruimahdir. Dipiridamol kullanminda gérillen baslica yan etkiler
Meyers ve ark.lar tarafindan 2002 yilinda yapilan bir calismada (933
hastada) su sekilde siralanmistir (0,57 mg/kg doz ile) (60):

1-Bas agrisi % 371
2-Gogls agrisi % 12,1
3-Bulanti % 111
4-Sersemlik hissi % 8,6
5-Sicak basmasi % 84
6-Boyunda yada kolda baski hissi % 6,1
7-Bag dénmesi % 5,1
8-Nefes darligi % 4,5
9-Diger % 7.0

Bu grupta toplam 413 hastada (%44,3) yan etki gézlenmistir. Ayrica bag
agrisinin  bayan hastalarda (%62,1) erkek hastalara oranla (%37,9)
istatistiksel olarak anlamli bigimde daha fazla izlendigi de dikkati
cekmektedir.

Literatiirdeki en kapsamll calisma ise 1995 yilinda Jean Lette ve ark.lan
tarafindan ok merkezli olarak planianan calismadir. Bu galisma toplam
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73806 hastayi kapsamakta olup 19 ayn ilkedeki 59 farkli hastanede
gerceklestiriimistir (61). 64740 hastaya 0,56 mg/kg, 6551 hastaya 0,74 mg/kg
ve 2515 hastaya ise 0,84 mg/kg dozlarinda dipiridamol inflizyonu
uygulanmigtir. Toplam 7 hastanin (0,95/10000) kardiak kékenli 6lim nedeni
ile kaybedildi§i caismada 13 nonfatal myokardial infarkt (1,76/10000), 6
nonfatal ventrikller aritmi -2 ventrikiiler tagikardi ve 4 ventrikiler fibrilasyon-
(0,81/10000), 9 gecici serebral iskemik atak (1,22/10000), 1 stroke tablosu ve
9 ciddi bronkospazm atag (1,22/10000) gbzlenmigti. Bu c¢alismada
dipiridamol’in indiiklemis oldugu ciddi nitelikteki yan etkilerin olugma
olasihgmmin cok diigiik oldugu bildirilmistir (61).

Literatirde unstabil anjinasi olan hastalarda iv vazodilatér inflizyonu
nedeni ile infarkt geligmesinin nedenleri sorgulandiginda olasi su
mekanizmalar lizerinde duruimustur (62):

1- Kritik stenotik bir bdlge ortaya cikarildigi sirada olusan sistemik
hipotansiyona sekonder olarak koroner perflizyon basincinda ani
diusme;

2- Yeterli kollateral akim olmadan subendokardial hipoperfiizyon ile
birlikte koroner kan akiminda uzamig kacak;

3- Hiperemiye sekonder olarak stenotik lezyondan gegen artmis
turbulan akimdan dolay! olugan intimal hasarlanmaya bagh olarak
trombils formasyonunda ve gerginliginde izlenen artis.

Literatirde okliiziv aortailiak hastaligi olan tek bir vakada dipiridamol’iin
serebrovaskiler olayi presipite ettijine dair bilgi verilmektedir (63). Olusan
serebrovaskiiler olaydan ise “dipiridamol’liin indiikledigi intraserebral vaskiler
calma fenomeni” sorumiu tutuimustur.

Dipiridamol stres test sonras! dipiridamol'iin etkilerini geri ¢evirmek
amaciyla radyofarmasétik uygulamasini takiben yan etkileri ortadan
kaldirmak icin  75-100 mg aminofilin (IV yavas) yapilirsa dipiridamol’e bagh
etkiler birka¢c dakika icinde ortadan kalkar (1). Eger gerekliyse, organik
nitratlar, gégus agnsi icin verilebilir. Eger teofilin uygulanacak ise yiikleme
dozu, kilogram bagina 5 mg'dir ve 30 dakikada uygulanmalidir. |

T.IC. YUMER%M ¥kl ff&%}%&ﬁ?
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Son yillarda hastaya dipiridamol ile birlikte dislk seviyede fiziksel
egzersiz yaptinlarak stres MPS caligmasi yapilmaya baglanmigtir. Bu
protokolle gérintl kalitesinin arttidi, dipiridamol’e bagh yan etkilerin daha az
géruldugu, splanknik aktivitenin azaldifi (TI-201 igin), sol ventrikil
disfonksiyonuna bagh bulgularin (dilatasyon, akciger uptake artig1) daha fazla
goéraldugu, dipiridamol’stiz submaksimal egzersizle elde edilenlere nazaran
sensitivitenin arttigi ve bltin kardiyak hastalarda herhangi bir klinik problem
yasanmadan glivenle uygulanabilecedi gosterilmistir (4,8,64,65).

Taillefer ve ark.lari stres ajan olarak adenozin ve dipiridamol’tl kullanarak
KAH'1 mevcut 54 hastayl (radyofarmasétik ajan olarak ise TI-201
kullaniimigtir) kargilagtirmiglardir (66). Bu calismada perfiizyon defektleri
kantitatif planar goriintiileme ydntemi ile degerlendirilmistir. Dipiridamol ile 47
hastada patoloji izlenirken adenozin ile 49 hastada patoloji saptanmis olup
aradaki farkin anlamh olmadigi belirtiimigtir. Dipiridamol kullanilan 6 hasta ile
adenozin kullanilan 8 hastada, TI-201 ile alinan géruntilerde herhangi bir
patoloji izZienmemesine ragmen bu hastalarin aslinda tek damar koroner arter
hasthgina sahip olduklari belirlenmisgtir. Adenozin ile alinan imajlarda
dipiridamol ile alinan imajlarda izlenmeyen 35 yeni reversible perfiizyon
defekti (hasta basina 0,6 segment olmak {izere) izlenmistir. Bu 35 defekt
bolgesinin blyik bolimiinin ise %50-70 stenoz saptanan vaskiiler alanlar ile
uyumiu olan bélgelerde izlendigi dikkati cekmektedir (23,66). Yine bu
calismanin Iskandrian tarafindan yapilan degerlendiriimesinde ise orta ve
hafif dereceli stenozlarin degerlendiriimesi icin bu ¢alismanin kriter olarak
gosterilemeyecegi bildiriimistir (46). Bu gérise neden olarak da calismaya
dahil edilen hasta grubunun gerekli kriterleri icermedigi bildiriimektedir (23).
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2.2.3. Farmakolojik Stres Igin Kullanilan ilaglardan
Dobutamin ve Arbutamin’in incelenmesi

Dobutamin koroner dilatorlerin tersine, kalpteki B adrenerjik reseptorleri
uyararak, pozitif inotrop etki gdsterir ve kalp kasinin kontraktilitesini arttirir.

Dobutamin ve arbutaminin kimyasal yapisi Sekil 5'de gosterilmistir (20).

Tablo 7'de dobutamin ve dobutamin ile iligkili bilesiklerin hangi
reseptorler tizerinden etki ettigi ayrintili olarak gésterilmektedir (13).

Myokardin kasilabilirliginin artmasi, oksijen tuketimini arttirarak kalbi
strese sokar. Dobutaminin hemodinamik etkileri dipiridamol ya da adenozin
ile kiyaslandiginda, egzersiz stres teste daha cok benzer. Dobutamin,
20 ug/kg/dakikadan daha yilksek dozlarda pozitif kronotrop etki gdsterir ve
kalbin hizim arttinir. 40 ug/kg/dk gibi daha yiksek doziarda ise kalbin hizi
ortalama olarak dakikada 50 atim artar. Sonug olarak, dobutamin kardiyak
farmakolojik stres olusturan alternatif bir ilagtir. Dobutamin, egzersiz
yapamayan veya bronkospastik hastalar gibi farmakolojik stres icin diger
ilaglara kars! intoleransi olan hastalarda, glivenle kullanilabilir. Dobutamin
kardiyomiyopatisi olan yeni doganlar ile gocuklarda, ventrikiil fonksiyonunu
incelemek icin ve kardiyotoksik kemoterapétik ilaglarin kullanimi sirasinda
(antrasiklin gibi) kalbin rezervini dicmek amaciyla da kullanilir. Caligmadan
3-4 saat 6ncesinden itibaren hastalardan oral yoldan hig¢ bir sey almamalar
istenir. Eger kullaniyorlarsa, dobutaminin kalp t]zerind‘eki etkilerini tam olarak
gbrebilmek amaciyla beta bloker ilaglar 24-48 saat dncesinden birakilmig
olmaldir.

Dobutaminin, plazmada yan émrii 2 dakika gibi kisa bir siiredir. Bu
ylizden sirekli inflizyon seklinde uygulanir. Doz 50 ml %5 dekstroz veya
serum fizyolojik icinde seyreltilerek uygulanir. Infizyona 5 pg/kg/dk ile
baslanir ve 3 dakika bu hizda verilir. Daha sonra, her t¢ dakikada bir 10, 20,
30, ve 40 pg/kg/dk ya da alternatif olarak 15, 20, 25, 30, 35 ve 40 pg/kg/dk
dozlarina cikilir. Infuzyon sirasinda yan etkiler goruldugu takdirde hastanin
tolere edebildigi maksimum doza dusiiir.
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SEKIL 5: Dobutamin ve Arbutamin’in Kimyasal Yapisi*.

HO CH2
H CH; CH: NH CH
et
DOBUTAMIN CH,
H
H

N

H OH
H

ARBUTAMIN
OH

*Kaynak: Orlandi C: Pharmacology of coronary vasodilation: A brief review J Nucl Cardiol
1996;3:27-30 (20).

Radyofarmaso6tik maksimum dobutamin dozuna ¢ikildiktan 1 dk sonra iv
olarak verilir. Dobutamin inflizyonu, radyofarmasétigin veriimesinden 2 dk
sonra durdurulur. Cocuklarda dobutaminin infizyon dozu, 5 ile 15 ug/kg/dk
arasinda degisir. Dobutamin ile goérilen angina, bag agnsi, bulanti ve
tasikardi gibi yan etkiler hastalarin %70'inde ortaya gikar. Hipotansiyon ise
Ozellikle yliksek dozlar kullanildifinda B2 reseptérierin stimiilasyonuna bagl
olarak gorilebilir. Bu etki normal bireylerde iskemi olmadidinda da izlenebilir.
Eger gerekliyse, cabuk ve kisa etki sireli bir beta bloker olan esmolol,
dobutaminin etkilerini geri cevirmek amaciyla intravenéz olarak uygulanabilir.
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Tablo 7: Dobutamin ve Dobutamin ile iligkili bilesiklerin etkilesim g&sterdigi

reseptor tipleri*,
ADRENERJIK RESEPTOR AKTIVITESI
Periferik (A) Kardiak (1) Kardiak (B2)
Norepinefrin B = - 0
Epinefrin o+ b ++
Dopamin ++++ ottt ++
isoproterenol 0 44+ ++++
Dobutamin + 4+ ++
Methoxamin ++++ 0 0

*Kaynak: Iskandrian AS, VerﬁijMS, Heo J: Pharmacologic stress testing: Mechanism of
action, hemodynamic responses, and results in detection of coronary artery disease. J Nucl
Cardiol 1994;1;94-111 (13).

Dobutaminin yan etkileri American College of Cardiology tarafindan
yapilan bir calismada séyle siralanmistir (67):

1- Gégus agnisi %31,
2- Carpinti %29,
3- Bas Agnisi %14,
4- “Flushing” %14,
5- Nefes darhg %14,
6- Kol, sirt, ve omuz bélgesinde agn %14,
7- Parestezi %12,
8- Bulanti % 9,
9- Boyun, girtlak ve ¢ene bélgesinde agn % 7,

10- Bag d6nmesi % 4.
Her ne kadar arbutaminin es deger dozlari daha fazla kronotropik ve
inotropik stimiillasyona neden oluyorsa da bu ilacin farmakolojik stres ajani
olarak dobutamine bir tstlinligi olup olmadigi heniiz acik dedgildir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu retrospektif proje icin 02,01,2003 tarihinde Marmara Universitesi
Yerel Etik Komite Baskanligi'ndan onay alinmis olup ¢alisma grubuna dahil
edilen tum olgularin ortak &6zelligi KAH tanisi ya da takibi i¢in myokard
perflizyon SPECT ile degerlendiriimeleri ve bu tetkik swasmdé tim erigkin
olgulara dipiridamol ile farmakolojik stres uygulanmasidir. Koroner
anjiyografisi olmayan hastalar ile MPS éncesi ya da sonrasinda koroner
anjiyografisi 3 aydan daha uzun bir siireye uzanan olgular calismaya dahil
edilmemigtir. Calisma grubuna alinan hastalar anabilim dalimizin hizmete
girdigi 01.06.1997 tarihinden 31.12.2002 tarihine dek bélumimize refere
edilen hastalar arasindan seciimistir. Olgularin bliylk bir kismin1 koroner
anjiyografisi Marmara Universitesi Kardiyoloji Anabilim Dalinca yapilan
hastalar olusturmaktadir. Hamile ya da hamilelik olasiligi olan dogurganiik
cagindaki kadin hastalar ile ¢ok kisith endikasyonlar haricinde (Kawasaki
Progeria gibi) pediatrik hasta grubuna béliimiimiizde Myokard Perfizyon
SPECT ¢ekimi yapiimamaktadir.

Diger dislama kriterleri ise agagida belirtilmistir:

-Myokard Perfiizyon SPECT gorintilerinde “artefakt’ saptanan olgular;

-Bazal EKG’sinde sol dal blogu izlenen hastalar;

-CABG operasyonu gegiren olgular;

-Kardiak pacemaker kullanan hastalar;

-Wolf-Parkinson-White sendromu;

-Mikrovaskuler kalp hastali§i saptanmis olgular;

-Myokard Perfizyon SPECT o©ncesi yapilan koroner anjiyografide
girisimsel tedavi uygulanan hastalar (Stent yerlestirilen, PTCA uygulanan
hastalar gibi) degerlendirme disinda birakiimigtir.

Degerlendirme kriterlerine uygun oldugu saptanan toplam 69 olguya
dipiridamol infizyonu standart bir protokol ile uygulanmis olup inflizyon
esnasinda ve takibinde olgularin EKG kayitlari alinmigtir. Hastalarin 42'si
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erkek (%59), 29'u ise kadindir (%41). Calisma grubu icin erkek/kadin orani
1,45/1 olarak saptanmistir. Calisma grubuna dahil edilen olgularin yaslari
44-79 arasinda olup ortalama yas ise 64 olarak hesaplanmistir.

Degerlendirme asamasinda koroner anjiyografi sonuglan “Altin Standart”
olarak kabul edilip; Myokard Perflizyon SPECT sonuglan ile elde edilen
EKG'ler arasindaki uyum, iligki ve bu bulgularin SPECT sonuglan ile iligkisi
arastinldi. Bu noktada belirtimesi gereken diger 6nemli bir nokia “Gergek
Altin Standart” olarak kullanilmasi gereken esas yontemin metabolik PET
gortntiileme oldugudur (68). Bu inceleme igin kullaniimasi gereken “flow
tracer” ajanlarinin (015-H,0, N-13 Ammonia) ve F-18 FDG'nin Gniversite
hastanemizde henlz kullanilamamasi nedeni ile bu ¢alismada koroner
anjiyografi “Altin Standart” olarak kullaniimigtir.

Myokard perfiizyon sintigrafi gekimleri bdlimiin rutin hasta akisina uygun
olarak tek giin protokolli ile ve iki radyofarmasétik ajan kullanilarak
(Tc99m-MIBI ve TI-201) gergeklestiriimistir. 69 hastadan 41’inde (%59)
radyofarmasotik olarak TI-201 kullanilirken 28’inde (%41) ise Tc99m-MIBI
kullanildi. Cekimlerden 48 saat dnce bitiin hastalarin kalp ilaclan kesildi,
metil ksantin iceren besin maddelerini ve metil ksantin igeren ilaclar
almamalan icin gerekli uyarilar yapildi. Hastalarin ¢gekime en az 8 saat aclk
ile gelmeleri icin gerekli planlama ve kontroller yapildi. Gérintilemede T1-201
ile yapilan gekimlerde genel amagli-digik eneriji kolimatdrii ile donatiimig cift
dedektorli gama kamera (GE-Optima) kullanildi. Tc99m-MIBI ile yapilan
cekimlerde ise ayni gama kamera ile yilksek enerji kolimatdri kullanildi. Tam
géruntiler transvers planda 180 derecelik ark Uizerinde kaydedildi. TI-201 ile
alinan imajlar 32 poz halinde, Tc99m-MIBI ile alinan imajlar ise 64 poz
halinde alindi. Tuim gorintiler 64x64 matrikste elde edildi. “Zoom Faktor”
olarak ise 1 degeri kullanildi. TI-201 ile alinan gérintilerde her poz 40
saniyede alinirken, Tc89m MIBI ile alinan gérintilerde ise stres imajlar 20
saniyede, istirahat imajlariysa 25 saniyede pozlandi. Trasvers planda alinan
gorantiler “back projection” ydntemi ile oblik-transvers, sagital ve koronal
planlarda rekonstrikte edildi. Atenliasyon dizeltmesi yapilmadi. Ritm
problemleri ve teknik prdblemler olmadi§i middetce tim Tc99m-MIBI
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goruntileri EKG senkronizasyonu eslijinde -gated teknidi ile- alind.
Cekimlerde TI-201 kullanilan hastalarda 2,5-4 mCi TI-201 daha &nce
konulan kateter yolu intravenéz olarak verildi. Gerekli gériildiiga takdirde 1
mCi TI-201 injeksiyonunu takiben (injeksiyondan 1 saat sonra) reinjeksiyon
imajlar ve 24. saat imajlan elde edildi. Tc99m-MIBI kullanilan hastalarda ise
dnce istirahat imajlari 8-12 mCi Tc99m-MIBI ile alindiktan sonra en az 2 saat
beklenmek kaydi ile 24-36 mCi Tc99m-MIBI ile de stres gérintileri elde
edildi. MPS bulgulan 2 niikleer tip uzmani tarafindan fikir birli§i saglanarak
degerlendirildi. Sonuglar degderlendirilicken American Society of Nuclear
Cardiology tarafindan 1999 yilinda Journal of Nuclear Cardiology'de
yayinlanan ve “bullseye” gorantilerini toplam 20 segmente ayiran skorlama
sistemi kullanildi (69) . Skorlama sisteminde ki O ve 1 skorlari (-) olarak 2, 3,
4, skorlari ise (+) olarak degerlendirildi. Kullanilan 20 segment modeli ve skor
kategorileri Sekil 6 ve Tablo 8'de gosteriimektedir (69).

Farmakolojik stres icin tim hastalara dakikada 0,14 mg/kg i.v. olmak
tizere toplam 4 dakikada 0,56 mg/kg dipiridamol infilizyonu yapilmigtir.
Radyofarmasétik enjeksiyonu ise 7. dakikada uygulanmigtr. Caligma
oncesinde (bazal EKG), dipiridamol infizyonu siiresince ve takip eden
donemde her dakika icin bir 12 derivasyoniu EKG kaydi alindi. Sistolik ve
diastolik kan basinglari not edildi. Dipiridamol inflizyonuna bagh yan etkiler
gézlendiginde ise 75 mg. aminofilin 7.-8. dk.'daki 12 derivasyonlu EKG kayd!
alindiktan sonra yavasca infize edildi. Caligma 6ncesi alinan bazal EKG
kayitlan ile 7. ve 8. dakikalarda alinan EKG kayitlan (stres EKG) arasinda
saptanan farklar bir kardiyoloji uzmaninca degerlendirildi. Stres EKG
bulgulan degerlendirilitken 1997 yiinda ACC/AHA tarafindan yayinfanan
egzersiz stres test rehberinde kullanilan kriterier kullanildi (36). Bu kriterler
uyarinca QRS kompleksinin bitiminden 60-80 milisaniye sonra izlenen ve en
az 1 mm’'lik “horizontal” ya da “downsloping” segmenter ST depresyonu
yada elevasyonu anlaml (+) olarak kabul edildi. Degerlendirilen bu EKG
derivasyon alanlarn ile myokard perfizyon béigelerini anjio sonuglan ile
kargilagtinrken kullanilan koroner arter alanlar ise $ekil 7'de gosterimektedir
(69). Bu degerlendirme igin ise kaynak olarak American Society of Nuclear
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Cardiology tarafindan 1999 yilinda Journal of Nuclear Cardiology’de
yayinlanan rehber kullanildi (69).

Koroner anjiyografi femoral vyaklagimla rutin ilaglar kullanilarak
yapilmigtir (General Electric DLX Angiographic Systems). Lezyonlara ait
degerler ise anjiyografi sistemi icinde yer alan kantitatif koroner anjiyografi
(KKA) sistemi ile dlgiimustir. Olcimler icin lezyonun en kritik darlik gdsteren
goruintisti secilmis ve ortogonal agi gorintuleri ile ortalamalan alinmistir.
Otomatik KKA sistemi kisitlliklari nedeni ile kullanilamadiginda goértntiler 4
kat olarak buyutilmis ve elektronik kaliper araciligi ile manuel Slgtimler
yapiimigtir. Opak madde ile dolduruimug kilavuz kateter KKA élgimleri igin
referans alinmistir. KKA ile yluzde darlik (%D) oélgimleri elde edilmistir.
Hastalarin koroner anjiyografileri iki deneyimli kardiyolog tarafindan
degerlendirildi. Anjiyografi bulgular degerlendirilirken 1999 yilinda ACC/AHA
tarafindan yayinlanan koroner anjiyografi rehberinde kullanilan kriterler
kullaniidi (70). Koroner anjiyografi sonuclar degerlendirilirken, koroner
anjiyografi sonuglann tamamen normal olarak degerlendirilen hastalar ile
koroner anjiyografi sonuglarinda darlik derecesi %50’nin altinda olan hastalar
(-) olarak kabul edilirken; darlik derecesi %50’nin lizerinde olan hastalar ise
(+) olarak istatistiksel degerlendirmeye dahil edildi.
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Tablo 8: Myokard Perfiizyon Sintigrafisinin Degeriendirimesinde Kullanilan

Segmentier ve Kategori Skorlar*.

20 Segment Model
Kategori Skor | 1. |Basal Anterior
2. |Basal Anteroseptal
Normal 0 3. | Basal inferoseptal
Perfusion 4. |Basal Inferior
5. | Basal Inferolateral
Mild Reduction 1 6. | Basal Anterolateral
In Counts 7. IMid Anterior
(Not Definitely Abnormal) 8. [Mid Anteroseptal
9. |Mid Inferoseptal
Moderate Reduction 2 10. | Mid Inferior
In Counts 11. |Mid Inferolateral
(DefinitelyAbnormal) 12.]Mid Anterolateral
13. } Apical Anterior
Severe Reduction 3 14.| Apical Anteroseptal
In Counts 15.| Apical Inferoseptal
16. | Apical Inferior
17.] Apical inferolateral
Absent 4 18. ] Apical Anterolateral
Uptake 19. | Anteroapikal
20. | inferoapikal

*Kaynak:Committee on nuclear cardiology: Imaging guidelines for nuclear cardiology

procedures. J Nuc Cardiol 1999;6;G49-G84 (69).
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Sekil 6: Myokard Perfiizyon Sintigrafisinin Degerlendirimesinde Kullanilan
20 Segment Modeli*.

6

2

14 18
19
15 20 17
o'

*Kaynak:Committee on nuclear cardiology: Imaging guidelines for nuclear cardiology
procedures. J Nuc Cardiol 1999;6,G49-G84 (69).
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Sekil 7: Myokard Perfuzyon Sintigrafisi'nin Degerlendiriimesinde Kullanilan

Koroner Arter Alanlari*.

APIKAL
13
14 18
15@17
16 19
MiD 20
7
8 12

*Kaynak:Committee on nuclear cardiology: Imaging guidelines for nuclear cardiology
procedures. J Nuc Cardiol 1999;6,G49-G84 (69).
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4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen toplam 69 hastadan elde edilen veriler
degerlendirmeden o6nce tum olgularin demografik &zellikleri Tablo 9'da
Ozetlenmistir:

Tablo 9: Calismaya dahil edilen hastalarin demografik 6zellikleri.

CINSIYET:
Ortalama Yas: 64
Erkek: 42 (%61)
Kadin: 27 (%39)
KORONER RiSK FAKTORLER::
Aile Hikayesi: 28 (%41)
Sigara igimi: 35 (%51)
Diabetes Mellitus: 22 (%32)
Hiperlipidemi: 44 (%64) .
Hipertansiyon: 49 (%71)
ANAMNEZ:
Gegirilmis MI: 24 (%35)
Angina: 43 (%62)
iLAC KULLANIMI:
Digital: 7 (%10) B
Ca Kanal Blokérii: 18 (%26) |
B Blokér: 19 (%28)
Nitrat: 24 (%35)
ACE inhibitorii: 22 (%32)
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Tablo 10: Olgulara ait yas-frekans tablosu.

44

Frequencies
Statistics
YAS
N Valid 69
Missing 0
Mean 64,0290
Median 66,0000
Std. Deviation 8,9459
Variance 80,0286
Range 35,00
Minimum 44,00
Maximum 79,00
Descriptives
Descriptive Statistics
N | Range | Minimum [Maximum| Mean [Std. Deviation|Variance
YAS 69| 35,00 44,00 79,00 |64,0290| 8,9459 80,029

Valid N (listwise) | 69

Grafik 1: Olgulara ait yas-frekans grafigi.

YAS

Frequency
=

0

:14,00 51,00 56,00 61,00 66,00 70,00 74,00

49,00 53,00 58,00 64,00 68,00 72,00 77,00

YAS
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Tablo 11: Olgulara ait cinsiyet-frekans tablosu.

Frequencies
Statistics
CINSIYET
N Valid 69
Missing 0
CINSIYET
Valid |Cumulative
Frequency| Percent
Percent | Percent
Valid Erkek 42 60,9 60,9 60,9
Kadin 27 39,1 39,1 100,0
Total 69 100,0 100,0

Grafik 2: Olgulara ait cinsiyet-frekans grafigi.

CTNSTYED

Kadyn
39,1%

Erkek
60,9%

Calisma grubuna ait bulgularin genel 6zeti Tablo 12'de 6zetlenmektedir.
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Tablo 12: Calisma grubuna ait bulgularin genel 6zeti.

46

No BULGULAR:
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 1:2-0,2:2-0,3:2-0,4:3-0,7:3-2, 8:3-1,9:2-0,10:3-1,13:4-4,14:4-4,15:4-4,16:4-4
1. ANJIO: LAD:1. DIAGONAL SONRASI TOTAL OKLUDE; LCX:PROKSIMAL ARDISIK 3
LEZYON (%80) ; RCA: PROKSIMAL ONEMLI LEZYON
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZl: { 7.Dk KALP HI2l: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: - 62 65 170/80 160/90
EKG: V4-5-6:ST DEPR.'DA 1-1.5 mm ARTIS; Dill: 1 mm ST DEPR.
MPS: 1:2-0,4:3-1,7:2-0,10:3-1,16: 2-0
LAD: PROKSIMALDE %85 ARDISIK 2 LEZYON, 2. DIAGONAL ONCESI %80-90 |
2. ANJIO: DARLIK; LCX: BASINDA %90 DARLIK; LCX: MID PORTIONDA %70-80
MULTIPLE DARLIK; RCA:BASINDAN ITIBAREN TAM TIKALI
HEMODINAMIK | 0.Dk KALPHIZi: | 7.Dk KALP HiZl: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 94 115 180/110 180/110
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 4:3-2,5:3-2,10:3-2,11:3-2,16:4-4,17:4-4
3. ANJIO: RCA: PROKSIMALDE %50 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZl: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 57 65 145/85 145/85
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 4:2-0,10:2-0,16:2-1
LAD-PROKSIMALDE %80 DARLIK; LCX: PROKSIMALDE %75-80 DARLIK, |
4, ANJio: SINOATRIAL DALINDAN SONRA %80 ARDISIK IKI LEZYON; RCA: SAG
VENTRIKOL DALI SONRASI %90 DARLIK; DISTALINDE TOTAL TIKANIKLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZi: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KANP: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 67 92 170/80 140/80
EKG: ANLAML! EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 1:2-0,2:2-2,3:2-2,4:2-1,7:3-2,8:3-2,9:3-2,10:3-2,13:44,14:3-3,15:3-3,16:44
5. ANJIO: LAD: 1, DIAGONAL SONRASI TOTAL OKLUDE
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZi: | 7.Dk KALP HiZl: | 0. Dk SiS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 60 67 110/75 120/80
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 1:2-0,2:2-0,3:2-0,4:2-0,7:2-0,8:2-0,9:2-0,10:2-0,13:3-0,14:3-2,15:2-0,16:2-0
LAD: PROKSIMALDE %40-50'LIK DIFFUZ LEZYON ; LCX: PROKSIMALDE %80
6. ANJIO: DARLIK; 1. OM'DAN SONRAS! DIFFUZ PLAKLI VE 1. OM'DA %60 DARLIK ; RCA:
AKUT MARGINALIS DALINDAN SONRA %50 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALPHIZI: | 7.Dk KALP Hizl: | 0. Dk SIS. KANP: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 65 80 130/85 120/80
EKG: ANLAMLI EKG' DEGISIKLIGI YOK
MPS: NORMAL MYOKARD PERFUZYONU
7. ANJIO: NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZl: | 7.Dk KALP HiZI: { 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P;
BULGULAR: 97 101 160/110 160/110
EKG: V1-2-3: ST YUKS.'DE 1-2 mm ARTIS; DII-DIil; aVF: 1 mm ST DEPR.
MPS: 2:4-4,3:2-0,5:2-0,7:4-1,8:3-1,9:2-0,11:2-0,12:2-2,13:4-4,14:4-4,15:2-0,17:2-0,18:2-2
8. ANJIO: LAD: 1. DIAGONAL ONCESI %80 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HizI: | 0. Dk SiS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 93 105 140/95 150/100
EKG: ANLAML] EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 5:3-1,11:341
9. ANJIO: , NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZi: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 81 105 140/90 140/90
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EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: NORMAL MYOKARD PERFUZYONU
10. ANJIO: NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZI: | 7.Dk KALP HiZl: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 81 82 160/90 195/110
EKG: V2-3-4: 1 mm. ST DEPRESYONU
MPS: 1:2-0,2:2-0,3:2-0,4:2-0,7:2-0,8:2-0,9:2-0,10:2-0,14:2-0,15:2-0,16:2-0
11. ANJIO: LAD: TOTAL OKLUDE; LCX: 2. OM BASINDA %60 DARLIK; RCA: SAG
VENTRIKOL DALINDAN SONRA % 90 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.DkKALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 57 94 155/100 160/90
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 1:2-0,2:2-0,3:3-0,4:3-2,6:3-2,7:3-1,8:2-0,9:3-0,10:3-2,11:3-2,12:2-1,13:3-2,14:2-
- 0,15:3-0,16:3-2,17:3-2,18:3-2
12 LAD: 1. SEPTAL VE 1. DIAGONAL DAL AYRIMINDA %70 PLAK; LCX:
. ANJIO: PROKSIMALDE %70 DARLIK; 1. OM SONRASI %80 DARLIK, 1.0M BASINDA
%70 DARLIK; RCA: DISTAL %70 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZI: | o. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 87 90 115/75 110/70
EKG: ANLAML! EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 4:2-0,5:2-0,10:2-0,11:2-0,16:2-0,17:2-0
13. ANJIO: RCA: %50 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP Hizl: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 55 75 130/70 135/80
EKG: V5-6: 2 mm DWNSL. ST DEPR.; Dil - aVF: 1 mm ST DEPR.
MPS: 1:2-0,2:3-3,3:4-2,4:4-2,5:4-2,7:2-0,8:3-0,9:4-2,10:4-2,11:4-2,13:3-0,14:4-3,15:4-
- 4,16:4-4,17:4-3
14 LAD: PROKSIMALDE %60'LIK DARLIK, 1. DIAGONAL SONRASI %60 DARLIK; |
- ANJIO: LCX: 1. OM BASINDA %50 DARL(;ﬁ chﬁEu KONUS DAL SONRASI TOTAL
HEMODINAMIK [ 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HI2l: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 85 117 160/80 160/80
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: NORMAL MYOKARD PERFUZYONU
15. ANJIO: NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZi: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 45 57 130/70 110/50
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 5:2-0,7:2-0,10:2-0,11:2-0,13:2-0,16:2-0
16. ANJIO: LAD: MID SEVIYEDE %60 DARLIK; RCA: PROKSIMALDE %50 DARLIK VE PDA
. MID SEVIYEDE %50 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZi: | 7.Dk KALP HiZi: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 60 78 140/90 130/80
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 3:2-0,4:2-0,9:2-0
LAD: 1. DIAGONAL PROKSIMALINDE %70 DARLIK; LCX: 1. OM SONRASI %860
17. ANJIO: DARLIK, 1. OM 2 DALA AYRILIRKEN CATALDA %70 DARLIK MEVCUT;
RCA: MID SEVIYEDE %80 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HiZl: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 70 78 170/100 160/90
EKG: V4-5-6: 1,5 mm ST DEPR.
MPS: 3:2-0
18. ANJIO: RCA: MID %80 DARLIK
HEMODINAMIK [ 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HiZI: [ 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 64 93 125/80 140/90
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EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: NORMAL MYOKARD PERFUZYONU
19. ANJiO: NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 81 101 130/70 130/90
EKG: V3-4: 1 mm ST DEPR.
MPS: NORMAL MYOKARD PERF(ZYONU
20. ANJIO: NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZi: | 7.Dk KALP HiZl: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 85 120 460/90 170/100
EKG: V5-6: 1.6 mm DWNSL. ST DEPR.; Dill: 1/mm DWNSL. ST DEPR.
MPS: 1:2-0,4:3-0,6:2-0,6:2-0,7:3-0,10:2-0,11:2-0,12:2-0,13:3-0,17:2-0,18:3-0
21. ANJIO: NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZl: | 7.Dk KALP HiZt: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 93 89 1901110 190/90
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 1:2-0,4:3-0,5:3-2,6:2-0,7:2-0,10:3-1,11:3-2,12:2-0,13:2-0,16:3-1,17:3-2,18:2-0
22, ANJIO: LAD: %50-60 DARLIK; LCX: MIDDE %80 DARLIK; RCA: MIDDE %80 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZi: | 7.Dk KALP HIZi: | 0. Dk SiS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 71 81 130/90 430/90
EKG: ANLAML! EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 7:2-2,13:2-2
23. ANJIO: LAD: 1. DIAGONAL ONCESI %40-50 UZUN LEZYON; LCX: 1. OM SONRAS! %70
DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZl: | 7.Dk KALP HiZl: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 80 92 190/100 170/80
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 1:3-0,4:2-0,5:3-0,6:3-0,7:3-2,10:3-0,11:3-0,12:3-2,13:3-3,16:3-0,17:3-2,18:3-3
24. ANJIO: LAD: MID DUZEYDE %70 DARLIK; RCA: PROKSIMALDE %80 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZl: | 7.Dk KALP HiZi: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 73 87 150/95 140/80
EKG: V4: 1 mm UPSLP. ST DEPR.; V5: 1 mm ST DEPR.
MPS: 1:2-0,4:3-3,5:3-3,6:2-0,7:2-0,10:3-2,11:2-0,12:2-0,13:2-0,16:3-2,17:2-0,18:2-0
LAD: 1. DIAGONAL SONRASI %85 UZUN LEZYON, 1. DIAGONALDE %70°LIK
25, ANJIO: IKI DARLIK; LCX: 2. OM'DA %80 DAll;klth;l ll(RCA: PDA BASINDA %60 VE %90 IKi
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZi: | 7.Dk KALP HIZi: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 95 111 155/80 140/80
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 3:2-0,4:2-0,9:2-0,10:2-0
26. ANJIO: LAD: 2. DIAGONAL DAL BASINDA %70-80 DARLIK; LCX: 2. OM
PROKSIMALINDE %40-50 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZl: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 56 68 150/90 130/80
— DI: 1 mm ST DEPR.; DII: 2.6 mm ST DEPR.; Dill: 1.6 mm ST DEPR.; V3: 1.6 mm |
ST DEPR.; V4-5-6: 2 mm ST DEPR.
MPS: 1:3-0,2:3-0,4:2-0,7:3-0,8:3-0,9:2-0,10:3-0,13:3-0,14:3-0,15:3-0,16:3-0
27. ANJIO: LAD: 2. OM PROKSIMALINDE %40-50 DARLIK; LCX: 1. OM BASINDA %50 |
. DARLIK; RCA: OSTIAL %60, PDA'DA %80 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZl: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 90 115 180/110 150/90
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EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
~ MPS: 10:2-0,11:2-0,16:2-0,17:2-0
28. ANJIO: LAD: 1. DIAGONAL ONCESI %60 DARLIK, LAD DISTALINDE %70 DARLIK; RCA:
PROKSIMALDE %70 DARLIK, PDA BASINDA %70 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZI: 7.0k KALP HiZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SiS. KAN P:
BULGULAR: 73 90 160/80 130/70
EKG: V3: 1 mm ST DEPR.
MPS: 7:2-1,13:341
LAD: PROKSIMAL VE MID SEVIYEDE %860-70 DARLIK, 1. DIAGONAL BASINDA |
29. ANJiO: i %o DAKABK; LCX: MIDISBEJIYEDE %l;'o DARLIK BASINDA
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP Hizi: 7.0k KALP HiZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 74 97 190/85 180/80
EKG: ANLANMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 4:3-2,7:3-1,8:3-1,9:3-2,10:3-3,13:3-2,14:3-2,15:3-2,16:4-4
LAD: PROKSIMALDE %95 SEGMENTER DARLIK, 2. DIAGONAL SONRAST |
30. ANJIO: TOTAL OKLUDE; LCX: 2. OM ONCESINDE %80 DARLIK, 1. OM BASINDA %90
DARLIK; RCA: SAG VENTRIKOL DALI GIKTi&] YERDE %60 DARLIK, CRUX'DA
9,70 DARLIK, PDA'DA %50 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: 7.0k KALP Hizl: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk $iS. KAN P:
BULGULAR: 58 73 185/90 150/75
EKG: V4-5-6: 1 mm ST DEPR.
MPS: 11:2-0,12:2-0,17:2-0,18:2-0
LAD: PROKSIMALDE %70 DARLIK, DIl SONRASI %80, DISTALDE %80 DARLIK;
31. ANJIO: LCX: OMIl ONCESINDE %60 DARLIK; RCA: PROKSIMALDE %60, DISTALDE
%70, PDA BASINDA %70 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZi: 7.0k KALP HiZi: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 89 107 1701110 175/100
EKG: Dil: 1 mm ST DEPR; V5-6: 1 mm DWNSLP. ST DEPR.
MPS: 7:3-2,11:2-0,12:2-0,13:3-2,16:2-0,17:2-0,18:2-0
32. ANJiO: NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HizZi: 7.0k KALP HiZl: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 57 71 170/90 170/80
EKG: ANLAML] EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 4:3-2,5:3-2,10:2-0,11:2-0,16:3-0,17:3-0
33. ANJIO: LCX: PROKSIMAL %890 SEGMENTER DARLIK; RCA: KONUS DALI SONRAS] |
TOTAL OKLUDE
HEMODINAMIK | 0.DkKALP HIZi: | 7.Dk KALP HiZl: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 70 84 125/80 115/70
EKG: V4: 2 mm ST DEPR.
MPS: 1:2-0,4:4-4,5:4-4,6:2-0,7:2-0,10:4-3,11:3-2,12:2-0,13:2-0,16:2-0,17:2-0,18:2-0
34. ANJIO: LAD: 1. DIAGONAL SONRASI %70'LIK TUBULER LEZYON; LCX: 2. OM
SONRASI TOTAL OKLODE; RCA: MID KESIMDE %80 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZi: | 7.Dk KALP HiZl: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 109 117 2101110 205/80
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: NORMAL MYOKARD PERFUZYONU
35. ANJiO: LAD: MID PORTIONDA %70 DARLIK, %50-60 ARDISIK IKI LEZYON; LCX: 1. OM
) SONRASI %50 DARLIK, 2. OM GIKISINDAN ITIBAREN TOTAL OKLUDE
HEMODINAMIK | 0.0k KALP HI2I: | 7.Dk KALP Hizi: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 72 94 150/90 150/90
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 13:2-0,17:2-0,18:2-0
36. ANJIO: RCA: PROKSIMAL %50 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HiZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 73 105 200/110 210/100
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EKG: ANLAML] EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: NORMAL MYOKARD PERFUZYONU
37. ANJIO: NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZi: | 7.Dk KALP HiZl: | 0. Dk SIS. KANP: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 73 89 120/80 110/80
EKG: V2: 1 mm ST DEPR.; V3: 2mm ST DEPR.
MPS: 4:4-3,5:3-2,10:4-3,11:3-2,16:4-3
LAD: PROKSIMALDE %70-80 DARLIK, 1. DIAGONAL SONRASI %70 DARLIK; |
38. ANJiO: LCX: PROKSIMALDE %50 DARLIK; RCA: MID KESIMDE %70 DARLIK, PDA
BASINDA %70 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZi: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 82 111 140/90 150/100
EKG: V4-5-6: 2,56 mm ST DEPR.
MPS: 4:2-0,5:2-0,10:2-0,11:2-0
39. ANJIO: LAD: 1. DIAGONAL SONRASI %50 DARLIK ; LCX: 1. OM SONRASI %70
. DARLIK; RCA: MID DUZEYDE %50 DARLIK, PDA BASINDA %70 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZi: | 0. Dk SIS. KANP: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 76 89 150/100 150/100
EKG: V2: 1 mm ST DEPR,; V3: 1,6 mm ST DEPR;; V4: 2 mm ST DEPR.; V5-6: imm
: HOR. ST DEPR.
MPS: 1:2-0,5:2-0,6:3-0,7:2-0,11:3-0,12:3-0,13:2-0,17:3-0,18:3-0
40. ANJIO: LAD: PROKSIMALDE %90 DARLIK, DISTALDE %40 DARLIK; LCX: 1. OM
. SONRASI TAM TIKAL!; RCA: CRUX'DA %60 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZI: | 7.Dk KALP HIZi: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 135 164 180/110 170/105
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: NORMAL MYOKARD PERFUZYONU
41. ANJiO: NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HiZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 92 100 170/100 150/100
EKG: V4-5-6: 1 mm DWNSLP. ST DEPR.
MPS: 4:4-2,5:4-2,6:2-0,10:4-2,11:4-2,12:3-0,16:4-2,17:4-2,18:3-0
LAD: 1.DJAGONALGIKISINDA %85, 2.DIAGONAL ONCESI %85 DARLIK; LCX: |
42, ANJiO: 1. OM SONRASI %890, 2. OM glK'nél YERDE %80 DARLIK; RCA: PROKSIMAL
%60-70, SAG VENTRIKUL DALI CIKIS YERINDE %80-85 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZi: | 7.Dk KALP HiZl: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 65 72 115/80 110/80
EKG: V4-5-6: 1 mm ST DEPR.
MPS: 4:1-3
43. ANJiO: RCA: MID %70 VE %40'LIK ARDISIK Ikl LEZYON
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZi: | 7.Dk KALP HIZl: | 0. Dk SIS. KANP: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 51 70 170/110 170/80
EKG: V5-6: 1 mm ST DEPR.
MPS: 1:3-0,2:3-0,3:3-0,4:3-0,5:3-0,7:3-0,8:3-0,9:3-0,10:3-0,11:3-0,12:2-0,13:3-0,14:3-
: 0,15:3-0,16:4-0,17:3-0,18:3-0
44, ANJIO: LAD: 1. DIAGONAL ONCESI %80 DARLIK, DISTAL %50 DARLIK; LCX: %70
- DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZi: | 7.Dk KALP HiZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 85 93 210/110 200/90
EKG: V5-8: 1.5 mm DWNSLP. ST DEPR.
MPS: 4:2-0,5:2-0,10:2-0,11:2-0
LAD: 1. DIAGONAL SONRASI %50 DARLIK; LCX: 1. OM BASINDA %70, 1. OM
45, ANJIO: SONRASI CX MID BOLGEDE %80 DARLIK, 2. OM BASINDA %60 DARLIK;
RCA: PROKSIMALDE %70,SAG VENTRIKUL DALI SONRASI %60 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZl: | 7.Dk KALP HiZl: ] 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 70 98 160/80 180/100
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EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 1:4-0,2:4-0,3:4-0,4:2-0,7:4-0,8:4-0,9:4-0,10:3-0,13:4-0,14:4-0,15:4-0,16:4-0
46. ANJIO: LAD: PROKSIMAL] TOTAL OKLUDE; LCX: 1. OM SONRASI %95 DARLIK; |
RCA: PROKSIMALDE TOTAL OKLUDE
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZi: | 7.Dk KALP HIZi: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 64 82 136/80 135/80
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: NORMAL MYOKARD PERFUZYONU
47. ANJIO: NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HI2):: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 76 99 165/90 160/80
EKG: V3-4-5: 1 mm ST DEPR.
MPS: 4:2-0,5:2-0,10:2-0,11:2-0
48. ANJIO: LCX: 2. OM'DA %80 LEZYON ; RCA: DISTALDE %70 LEZYON
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZi: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 98 112 170/80 170/80
EKG: DI: 1 mm ST DEPR.; V2-3: 1 mm ST DEPR.; V4-5: 2 mm DWNSLP. ST DEPR.; |
: V6: 1.5 mm DWNSLP., ST DEPR.
MPS: 1:2-0,4:3-2,5:2-0,6:3-0,,7:2-0,10:3-0,11:2-0,12:3-0,16:3-0,17:2-0
49. ANJIO: LAD: 1. DIAGONAL ONCESI %70 DARLIK; 1. SEPTAL BASINDA %80 DARLIK, |
E 1. OM'DA %70 DARLIK; RCA: %80 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 104 122 180/95 180/95
EKG: ANLAML! EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 4:2-2,5:3-2,10:2-2,11:3-2,14:3-2,15:3-2,16:3-3,17:3-3
LAD: 1. SEPTAL SONRASI TOTAL OKLUDE; 1. DIAGONAL BASINDA %80 |
50. ANJiO: DARLIK; LCX: PROKSIMALDE TOTAL OKLUDE; RCA: DIFFOZ HASTA; PDA
BASINDA %80 UZUN LEZYON
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZi: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KANP: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 78 73 120170 120/70
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 1:2-0,4:2-0,7:2-0,10:2-0,13:2-0,16:2-0
51. ANJIO: LAD: %50 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZl: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 59 93 155/90 155/85
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 4:2-0,5:2-0,10:2-0,11:2-0,16:2-0,17:2-0
1. Y ; LCX: 1. Y
59. ANJIO: LAD: 1. DIAGONAL SONRASI Asg ERASIIZIK LCX: 1. OM SONRASI %60-70
HEMODINAMIK | 0.DK KALP HIZI: | 7.DK KALP HiZi: | 0. Dk SIS. KANP: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 76 99 180/110 180/100
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 4:4-3,10:3-,16:3-0
53. ANJIO: RCA: PROKSIMALDE %90 DARLIK; SAG VENTRIKUL DALINDAN SONRASI
TOTAL OKLUDE
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: o7 113 156/100 155/100
EKG: ANLAML} EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 4:2-90,7:2-0,10:3-0,11:2-0,13:3-2,14:3-2,16:3-2,17:3-2,18:3-2
54. ANJIO: LAD: PROKSIMAL] TOTAL TIKALJ; LCX: 1. OM MID %890 DARLIK; DISTALINDE
SUBTOTAL DARLIK; RCA: %50-60 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KANP: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 66 100 160/100 160/100
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EKG: ANLAML] EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 1:3-0,2:2-0,3:2-0,4:3-0,7:3-0,8:2-1 ,9:02-106? :_:03-0,12:2-0.13:3-0.14:4-4,15:2-0,15:3-
5. ANJIO: LAD: % 60 DARLIK; 1. OM %100; 2. OM %80 DARLIK; LCX: %60 DARLIK; RCA:
. MID %49; DISTAL %90 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KANP: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 85 104 160/90 140/90
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: NORMAL MYOKARD PERFUZYONU
§6. ANJIO: NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KANP: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 82 92 160/80 150/80
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 3:2-0,4:2-0,8:3-0,9:3-0,10:2-0,14:3-0,15:3-0,16:3-0
57. ANJIO: LAD: MID DUZEYDE TAM TIKAL!; 1. DIAGONALDE %80 DARLIK; RCA: MID
DUZEYDE TAM TIKALI
HEMODINAMIK | _0.Dk KALP HI2): | 7.Dk KALP Hizi: | 0. Dk SiS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 7 88 165/80 150775
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: NORMAL MYOKARD PERFUZYONU
58. ANJIO: NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 50 72 115/60 110/65
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: NORMAL MYOKARD PERFUZYONU
59. ANJIO: NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZi: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 67 82 150/85 110770
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: NORMAL MYOKARD PERFUZYONU
60. ANJIO: NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZi: | 7.Dk KALP HiZl: | 0. Dk SIS. KANP: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 7 94 190/100 200/110
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 7:2-3,13:4-4,18:4-4
61. ANJIO: LAD: 1. SEPTAL DAL SONRASI %90 DARLIK; WD SEVIYEDE %70 VE DISTAL
%70 DARLIK; 1. DIAGONAL DAL UZERINDE %80 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KANP: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 80 111 120/85 125/85
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 14:2-0,16:2-0,16:2-0,17:3-3,18:3-3
62. ANJIO: LAD: 2. DIAGONAL SONRASI %80 DARLIK; LCX: 2. OM SONRASINDA %60
DARLIK; RCA: SAG VENTRIKOL DAL! SONRASI %50 DARLIK
HEMODINAMIK { 0.Dk KALP HIZl: | 7.Dk KALP HiZi: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 76 103 150/70 150/70
EKG: ANLAML) EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 1:2-0,3:2-0,4:4-4,5:4-4,6:2-0,7:2-0,9:2-0,10:4-3,11:2-0,12:2-0,13:2-0,15:2-0,16:2-
0,17:2-0,18:2-0
63. ANJIO: LAD: 1. DIAGONAL AYRIMINDA %70 DARLIK: 1. DIAGONAL BASINDA %80 |
. DARLIK ; RCA:PROKSIMALDE %50 DARLIK, CRUX'DA %70 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZl: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 63 77 210/100 120/85
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EKG: ANLAML! EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 1:2-0,2:3-1,3:3-1,4:3-0,7:2-0,8:3-1,9:3-1,10:3-0,13:2-0,14:3-1,15:3-1,16:3-0
64. ANJIO: LAD: HEMEN BASINDA %100 TIKALI; LCX: OM1'DE %80 DARLIK ; OM 2 DALI
: AYRILDIKTAN SONRA %80 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HiZi: | 7.Dk KALP HiZl: | 0. Dk SIS. KANP: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 72 100 140/80 130/70
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: NORMAL MYOKARD PERFUZYONU
65. ANJIO: NORMAL KORONER ANJIOGRAM
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIiZI: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 62 94 150/85 140/85
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 1:2-0,2:2-0,3:2-0,4:2-0,5:3-0,6:3-0,7:2-0,8:2-0,9:2-0,10:2-0,11:3-0,12:3-0,13:2-
0,14:2-0,16:2-0,16:2-0,17:2-0,18:2-0
66. ANJIO: LAD: D1'DE %70; LCX: OM1 SONRASI %80; MID %98 DARLIK; RCA: CONUS
: SONRASI %70 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HiZI: | 0. Dk SIS. KANP: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 85 109 180/100 150/100
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 3:3-1,4:3-1,9:3-1,10:3-1,16:3-1,16:3-1
67. ANJIO: LAD: MID DUZEYDE %70 DARLIK ; LCX: PROKSIMALDE %80 DARLIK; RCA:
: DISTALINDE %70-80 DARLIK, PDA BASINDA %60-70 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZIi: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KANP: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 80 81 205/100 160/95
EKG: ANLAMLI EKG DEGISIKLIGI YOK
MPS: 1:2-0,3:2-0,4:2-0,6:3-2,9:2-0,10:2-0,15:2-0,16:2-0
68. ANJIO: LAD: 1. DIAGONAL SONRASI %60 DARLIK
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 55 64 130/80 130/80
EKG: Dii: 1 mm ST DEPR.; AVF: 1 mm ST DEPR.
MPS: 1:2-0,6:2-0,7:2-0,12:2-0,13:2-0,18:2-0
69. ANJIO: LAD: 1. DIAGONAL GIKISINDA vm::REﬁ?uK, 1. DIAGONAL %80-90 OSTIAL
HEMODINAMIK | 0.Dk KALP HIZI: | 7.Dk KALP HIZI: | 0. Dk SIS. KAN P: | 7.Dk SIS. KAN P:
BULGULAR: 89 104 165/80 130/70
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Olgulara ait hemodinamik degisiklikler Tablo 13’de belirtilmistir:

Tablo 13: Calismaya dahil edilen hastalarda izlenen hemodinamik
degisikliklerin 6zeti.

Istirahat Donemindeki (0.dk)
Hemodinamik Bulgular:

Ortalama Kalp Hizi: 75

Ortalama Sistolik Kan Basinci: 157

Ortalama Diastolik Kan Basinci: 89
Ortalama Rate Pressure Product Degeri: 11845

Stress Dénemindeki (7.dk)
Hemodinamik Bulgular:

Ortalama Kalp Hizi: 93
Ortalama Sistolik Kan Basinci: 150
Ortalama Diastolik Kan Basinci: 86
Ortalama Rate Pressure Product Degeri: 14009
Rate Pressure Product Degerinde
izlenen Ortalama Artis: 2427
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Tablo 14: Olgulann bazal kalp hizi ile ilgili istatistiksel degerler.

35

Frequencies
Statistics
BAZAL HEART RATE
N Valid 69
Missing 0

Mean 75,2609 |

Median 73,0000

Std.

. 15,8306

Deviation

Variance 250,6074

Range 90,00

Minimum 45,00
Maximum 135,00
Descriptives
Descriptive Statistics

. Std. .
N Range [ Minimum [Maximum| Mean . Variance
Deviation
BAZHR 69 90,00 45,00 135,00 | 75,2609 | 15,8306 | 250,607
Valid N
69
(listwise)

55



Tablo 15: Olgularin 7. dk kalp hizi ile ilgili istatistiksel bilgiler.

Frequencies

56

Statistics
STRESS HEART RATE

N Valid 69

Missing 0

Mean 93,2029

Median 93,0000

Std.

L 17,8099

Deviation

Variance 317,1935

Range 107,00

Minimum 57,00

Maximum 164,00
Descriptives
Descriptive Statistics

Std. .
N Range | Minimum {Maximum] Mean L Variance
Deviation

STRSHR 69 107,00 57,00 164,00 | 93,2029 | 17,8099 | 317,194
Valid N

o 69

(listwise)
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Grafik 3: Olgularin bazal kalp hizi ile ilgili grafik.
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Grafik 4: Olgularin 7. dk kalp hizi ile ilgili grafik.
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Tablo 16: Olgularin bazal sistolik kan basinci ile ilgili istatistiksel bilgiler.

Frequencies

Statistics
BAZAL SISTOLIK KAN P
N Valid 69
Missing 0
Mean 167,1014
Median 160,0000
Std.
25,0940
Deviation
Variance 629,7101
Range 100,00
Minimum 110,00
Maximum 210,00
Descriptives
Descriptive Statistics
i < Std. -
N Range | Minimum |Maximum| Mean . Variance
Deviation
BAZHR 69 90,00 45,00 135,00 | 75,2609 | 15,8306 | 250,607
Valid N
69
(listwise)
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Tablo 17: Olgularin bazal diastolik kan basinci ile ilgili istatistiksel bilgiler.

Frequencies

Statistics
BAZAL DIASTOLIK KAN P
N Valid 69
Missing 0

Mean 89,8551

Median 90,0000

Std.

12,4549

Deviation

Variance 1565,1257

Range 50,00

Minimum 60,00

Maximum 110,00

Descriptives
Descriptive Statistics

- ) Std.
N Range |Minimum |Maximum| Mean Variance
Deviation

BAZDIAS 69 50,00 60,00 110,00 | 89,8551 | 12,4549 | 155,126

Valid N

69
(listwise)
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Grafik 5:

Frequency

Olgularin bazal sistolik kan basinglari ile ilgili grafik.
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Grafik 6: Olgularin bazal diastolik kan basinglar ile ilgili grafik.
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Tablo 18: Olgularin 7. dk sistolik kan basinci ile ilgili istatistiksel bilgiler.

Frequencies

Statistics
STRESS SISTOLIK KAN P

N Valid 69
Missing 0
Mean 150,0000
Median 150,0000
Std.

Deviation Mg
Variance 612,5000
Range 100,00
Minimum 110,00
Maximum 210,00

Descriptives

Descriptive Statistics

Std.
N Range | Minimum |Maximum| Mean - Variance
Deviation
STRSSIS 69 100,00 | 110,00 | 210,00 |150,0000 | 24,7487 | 612,500
Valid N
5 69
(listwise)
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Tablo 19: Olgularin 7. dk diastolik kan basinci ile ilgili istatistiksel bilgiler.

Frequencies

Statistics

STRESS DIASTOLIK KAN P

N Valid 69
lissin 0
Mean 86,3043
Median 85,0000
Std. Deviation 11,8400
Variance 140,1854
Range 60,00
Minimum 50,00
Maximum 110,00
Descriptives
Descriptive Statistics
N Range | Minimum |Maximum| Mean [Std. Deviation| Variance
STRSDIAS 69 60,00 50,00 110,00 |86,3043| 11,8400 140,185
Valid N
(listwise) .

62




Grafik 7: Olgularin 7. dk sistolik kan basinglari ile ilgili grafik.
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8: Olgularin 7. dk diastolik kan basinglari ile ilgili grafik.
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Tablo 20: Olgularin bazal Rate Pressure Product degerleri ile ilgili

istatistiksel bilgiler.

Frequencies

Statistics
BAZAL RATE PRESSURE PRODUCT

N Valid 69
Missing 0

Mean 11845,8696
Median 11340,0000

Std.

3653,0975

Deviation
Variance 13345121,2916

Range 18550,00
Minimum 5750,00
Maximum 24300,00
Descriptives
Descriptive Statistics

Std. .
N Range |Minimum |Maximum| Mean . Variance
Deviation

BAZRPP 69 18550,00 | 5750,00 |24300,00 |11845,8696[3653,0975| 13345121,292

Valid N
(listwise)

69
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Tablo 21: Olgularin 7. dk Rate Pressure Product (sistolik kan basinci x kalp

hizi ) degerleri ile ilgili istatistiksel bilgiler.

Frequencies
Statistics
STRESS RATE PRESSURE PRODUCT
N Valid 69
Missing 0
Mean 14009,7101
Median 13520,0000
Std.
B 4155,0192
Deviation
Variance 17264184,4736
Range 21610,00
Minimum 6270,00
Maximum 27880,00
Descriptives
Descriptive Statistics
Std. ]
N Range | Minimum |Maximum| Mean e Variance
Deviation
STRSRPP 69 21610,00 | 6270,00 |27880,00 |14009,7101|4155,0192| 17264184,474
Valid N
69
(listwise)
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Tablo 22: Olgularda izlenen Rate Pressure Product artis degerleri ile ilgili

istatistiksel bilgiler.

Frequencies
Statistics
STRESS RATE PRESSURE PRODUCT ARTIS
N Valid 69
Missing 0
Mean 2427,0290
Median 2160,0000
Std.
2410,0141
Deviation
Variance 5808167,8815
Range 15520,00
Minimum -3440,00
Maximum 12080,00

Descriptives
Descriptive Statistics

Std.

N Range | Minimum {Maximum| Mean o Variance
Deviation

STRSRPPA| 69 15520,00 | -3440,00 | 12080,00 |2427,0290]2410,0141|5808167,882

Valid N
(listwise)

69
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Grafik 9: Olgularin bazal Rate Pressure Product degerleri ile ilgili grafik.
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Grafik 10: Olgularin 7. dk Rate Pressure Product degerleri ile ilgili grafik.
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Grafik 11: Olgularda izlenen Rate Pressure Product artis degerleri ile ilgili grafik.
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Olgulara ait koroner anjiografi bulgulari Tablo 23'de 6zetlenmistir.

Tablo 23: Calismaya dahil edilen olgularin anjiografik bulgularinin 6zeti.

KORONER ANJiYOGRAFi BULGULARININ
GENEL OLARAK DEGERLENDIRILMESI:

Anjio (+): 53 (%77)
Anjio(-): 16 (%23)
TOPLAM 69 (%100)

Grafik 12: Calismaya dahil edilen olgularin anjiografi grafigi.
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Calismaya dahil edilen olgulara ait (+) ve (-) bulgularin genel 6zeti.

Tablo 26

36
37

38
39

41

42

45
46
47

48

49

51

52
53
54

55

57

59

61

62

64

65

67

69

OLGU | EKG | MPS | ANJiO J OLGU | EKG | MPS | ANJIO

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21

22

23
24
25
26
27
28
29
30
31

32

33
34
35
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Istatistiksel bulgularimizin hesaplanmasinda kaynak olarak kullanilan ve
caligmadaki olgulara yapilan tetkikleri karsilastirmali olarak 6zetleyen genel

tablo asagidadir.

Tablo 27: Calismaya dahil edilen hastalardan elde edilen bulgularin

genel ozeti.

ANJIO | ANJIO
(+) (=)
= |
MPS 52 3
(+)
MPS 1 13
EKG 20 3
(+)
EKG | 33 | 13

)
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Calismaya dahil edilen olgularin kullanilan radyafarmasétik tipi agisindan
dagihmi asagida belirtimektedir:

Sekil 8: Caligmaya dahil edilen olgularin kullanilan radyafarmasétik tipi

acisindan dagilimi.

n=69
E:42 (%61);K:27 (%39)

T1-201(%59) Tc99m-MIBI (%41)
ni=41 ny=28
E:26(%38);K:15(%22) E:16(%23);K:12(%17)

Grafik 15: Calismaya dahil edilen olgularin kullanilan radyafarmasotik
acisindan dagihm grafigi.
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Radyafarmasotik olarak TI-201 kullanilan olgulardan elde edilen veriler
asagida belirtiimektedir:

Tablo 28: Calismaya dahil edilen hastalardan radyafarmasétik olarak Ti-201
kullanilan olgularin ézeti.

ANJIO | ANJIO
(+) )
MPS 30 2
(+)
MPS 1 8
()

Radyafarmasétik olarak Tc99m-MIBI kullanilan olgulardan elde edilen
veriler agagida belirtilmektedir:

Tablo 29: Cahsmaya dahil edilen hastalardan radyafarmasétik olarak
Tc99m-MIBI kullanilan olgularin ézeti.

ANJIO | ANJIO
(+) )
22 1
MPS i 5
(-)
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Tablo 28 ve 29'da ki degderlerin kullaniimasi ile elde edilen istatistiksel

kavramlar agagida belirtilmistir.

A- MPS ve koroner anjiyografi arasindaki iligki:

TI-201 [ Tc99m MIBI
Duyarhilik: % 97 % 100
~Ozgiilliik: % 80 % 83
Dogruluk: % 93 % 96
(+) Ongérii Degeri: % 94 % 96
(-) Ongérii Degeri: % 88 % 100
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5. TARTISMA

Dipiridamol stres ile ilgili yayinlar ilk kez 1978 yiinda yayinlanmis,
dipiridamol uygulama kilavuzu da ilk kez 1978 yilinda tarif edilmis ve klgik
modifikasyonlar ile ginimize dek gelmistir (18). Farmakolojik stres
ajanlarindan dipiridamol glinimizde egzersiz stres yapamayan hastalarda,
koroner vazodilatasyon olusturmak igin glivenle kullamimaktadir.
Dipiridamol-MPS ile egzersiz-MPS arasinda yapilan karsilastirmal
calismalar, dipiridamol ile yapilan gérantilemelerin duyarliik ve
6zgulluginiin egzersizle yapilanlarla ayni oldugu, buna karsin galigma
esnasinda agn goriilme oraninin yan yariya azaldigini géstermistir (5). Yan
etki insidansini gosteren literattirde ki en kapsamli ¢alisma ise 1995 yilinda
Jean Lette ve ark.lan tarafindan yapilan gok merkezli calismadir (61). Bu
calisma toplam 73806 hastayi kapsamakta olup 19 ayn tlkedeki 59 farkli
merkezde gerceklestiriimistir. Bu calismada dipiridamol’Gn induklemis oldugu
ciddi nitelikteki yan etkilerin olugsma olasiliginin gok dustik oldugu bildirilmigtir
(61).

Dipiridamol perflizyon sintigrafisi icin degisik arastirmacilar tarafindan
elde edilen duyarlihik ve 6zgilliik oranlan Tablo 30’da belirtilmistir (1).

Bizim calismamizda elde ettigimiz sensitivite (%98) ve spesifite (%81)
oranlan literatiirle uyumlu olarak degerlendiriimistir. Calisma grubumuz
irdelendiginde 1 olguda (35 nolu olgu) yanlis negatif, 3 olguda ise (9, 21 ve
32 nolu olgular) yanhs pozitif sonug izlenmektedir. Bu 4 olgunun timiinde
EKO ile sol ventrikiller hipertrofisi saptanmigtir.

Farmakolojik stres ile olusan anlamh ST segment depresyonu egzersiz
stres test sonrasi olusan ST segment depresyonuna kiyasla daha az
izlenmektedir (9,44,71). Abreu, Verani ve ark.larinin farmakolojik stres ajan
olarak adenozin’i kullandiklari ve 607 hastayl kapsayan caligmalarinda ST
segment depresyonu gériilme sikhdini %12,5 olarak bulmuslardir (72). Bu
calismadaki hastalarin tiimiine koroner anjiyografi uygulanamamistir. Yine
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Tablo 30: Dipiridamol Perflizyon Sintigrafisinin Sensitivite ve Spesifite

Oranlan.

Galisma KAH (+) KAH (-) Sens % Spec %
Albro” 51 11 67 91
Ando® 22 20 81 85
Harris® 21 17 90 65
Leppo® 40 20 93 80

Schmoliner®’ 60 0 95 -
Francisco™ 50 35 80-90 67-96

Okada® 23 79 100 100

Walker™® 57 30 88 87

Sochor™" 149 45 92 81

Laarman’® 18 12 89 67
Demangeat’* 155 29 95 41
Lam™® 110 31 85 71
Total 756 257 86 71

ayni grubun (Nishimura, Verani ve ark.lar) 101 hastay kapsayan bagka bir
calismasinda ise tim hastalara koroner anjiyografi uygulanmis olup ST
depresyonu gériilme orani %24 olarak bildirilmigtir (73). Her iki calismada da
bu olgularin MPS’leri incelendiginde reversible perfiizyon defektleri ile ST
segment depresyonu arasindaki iligki anlaml bulunmustur. Verani ve ark.lar
ayni makalede, koroner anjiyografisi yapiimis ve KAH dékimente edilmis
olan bagka bir grup icin ise, adenozin inflzyonu sirasinda ST depresyonu
izlenme oranini %34 olarak bildirmiglerdir (44).

Biz bu caligmada farmakolojik stres ajani olarak adenozin’in re-uptake'ini
bloke eden ve adenozini yikan enzim olan adenozin deaminazi inhibe ederek
adenozinin etkinligini arttiran ve bu sekilde koroner arterlerde vazodilatasyon
saglayan dipiridamol’ti kullandik. Calisma grubumuzun %77’sini (53 olgu)

78



79

koroner anjiyografi ile KAH saptanan hastalar olusturmaktaydi. Olgularimizin
%23'tinde (16 olgu) ise koroner anjiyografi ile anlamii bir lezyon saptanmadi.
Calismamizda olgularin %41’i (28/69) Tc99m-MIBI, %59°u (41/69) ise TI-201
ile goriinttilenmis ve ciddi bir komplikasyon ile karsilagiimamistir.

Dipiridamol ile anlamli ST segment depresyonunun izlenme sikigi
acisindan literatir incelendijinde %6-40 arasinda degisen oranlar
bildiriimektedir. Ranhosky ve ark.nin 64 ayn makaleden elde ettigi 3911
olguyu degerlendirdi§i calismasinda, hastalarin %7,5'inde ST segment
depresyonu izlendigini bildirmistir (32). Verani ve Iskandrian, %6-34 arasinda
degisen oranlar bildirmis ve ST segment depresyonu ile hastanin yag), KAH
varligi ve TI-201 redistriblisyonu ile anlamli bulunan oldudu belirtmistir (13).
Chambers ve ark.lari KAH dékiimente edilmis 41 hastanin %34'tinde, anlamii
ST depresyonu saptamiglardir (51). Yine KAH mevcut olgular igcinde Leppo
ve Boucher %1540 oraninda anlamli ST depresyonu izlemiglerdir
(9,10,11,12).

Bizim calisma grubumuzda, anlamh ST segment depresyonu gériilme
orani %33 (23/69) olup, bu degder literatiirle uyumlu olarak degerlendirilmistir.
Calismamizda koroner anjiyografi bulgularina gére KAH (+) olan grup icinde
anlamhi ST segment depresyonu goérilme orani %38 (20/53) olarak
hesaplanmigtir.

Homma, Boucher ve ark.larn dipiridamol infizyonu sonrasi anlamh ST
segment depresyonunun predominant olarak 3 damar hastasi olan olgularda
daha sik izlendigini - bildirmiglerdir (74). Bizim c¢alismamizda, koroner
anjiyografisinde 3 damar lezyonu saptanan hastalar, KAH saptanan olgularin
%49’unu (26/53) olusturmaktadir (Tablo 24). 3 damar hastasi olan grubu tek
basina ele aldigimizda ise ST segment depresyonu gériilme oraninin %46'ya
(12/26) ulastiy izlenmektedir. Olgu sayisi kisith olsa da (n=26) bu bulgunun
Homma ve ark.larinin bulgulari ile értiistiga séylenebilir.

Caligmalar dipiridamol inflzyonu sonrasi olusan perflzyon
anormalliklerinin, stenozun distalinde iskemi olugsmasindan ¢ok anormal
koroner akim rezervinden kaynaklandiini géstermigtir (6). Dipiridamol (ya da
adenozin) normal koroner'arterde kan akimini 3-5 kat arttinirken, stenotik
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damarda ise bu etki sinirhdir (1,42,43). Endokardial tabakalardan epikardial
bélgeye transmural bir ‘koroner kacig’ mevcuttur. Bu kagis sonucu
endokardial perflizyonda izlenen azalma ile iskemi arasinda iligki kurulmustur
(42,51,52,53). Bolgesel myokardial kan akimindaki farklihklar, tracer
konsantrasyonlarinda bélgesel farkiiliklara, dolayisi ile perfiizyon defektlerine
ya da iskemi olarak nitelendirilen hipoperfiize alanlara yol agmaktadir.

Literatiir incelendiginde dipiridamol inflizyonu sonrasi olusan anlamh ST
segment depresyonunun olusum mekanizmasi ile iyi anjiografik kollateral
damarlarin varligi arasinda iligki kurulmusdur (44,51). Literatiirde ‘koroner
kacis fenomeni’ ile kollateralizasyon arasindaki iligkiyi inceleyen makaleler
dikkati cekmektedir (1,13,18,42,45,47,51,62). Koroner kagigin 2 alt tipi
bildiriimektedir. Bu alt tiplerden ‘interkoroner kacis’ ile kollateralizasyon
arasindaki iliski ve bu olgunun 6zellikle ciddi iskemi ile daha ¢ok iligkili oldugu
bildirilmigtir (18,44,45,46). Koroner kacisin diger alt tipi olarak tanimlanan
transmural kacis’ ile kollateralizasyon arasinda bir iligki olmadig
sdylenmektedir. Koroner kagigin bu alt tipinde endokardial tabakalardan
epikardial bolgeye transmural bir ‘koroner kacis’ mevcuttur. Bu koroner kacig
cesitli kaynaklarda ‘subendokardial kagig’, ‘endokardial-epikardial kacis’,
‘vertikal kacis’ veya ‘intrakoroner kacis’ olarak da tanimlanmigtir
(47,48,49,50). Bu kagis sonucu endokardial perfiizyonda izlenen azalma ile
iskeminin gesitli dereceleri arasinda iligki kurulmustur (42,51,52,53). Anlamh
ST segment depresyonu olmayan bazi olgularda kollaterallerin bulunmasi ile
ST segment depresyonu olan bazi olgularda ise kollaterallerin izlenmemesi,
kollateralizasyonun derecesinin farkli olmasina baglh olabilir. Koroner
anjiyografi kugiik kollateral damarlan gostermede (6zellikle de c¢api 100
pm'nin altindaki kollateraller) ve kollateralizasyon derecesini belirlemede
yetersiz gibi goriinmektedir(18). Literatirde dipiridamol'in indikledigi ST
segment depresyonunun prognostik bir degere sahip olmadigi bildirilmistir
(9,10,11). Kollateralizasyon derecesinin bu anlamsiz prognostik deger ile de
iligkisi olabilir.

Anlamh ST segment depresyonunun olusum mekanizmasi ile iligkili
oldugu distindlen diger bif parametre de Rate Pressure Product’ta izlenen
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artigtir. Rate Pressure Product'ta izlenen artiga myokardial O ihtiyacinda
hafif bir artisin eslik ettigini 6ne strenler (44) olsa da bu konuda net bir bulgu
olmadigini ifade eden makaleler daha agirhktadir (18,42,51). Bizim
galismamizda 69 olgunun ortalama bazal RPP degeri dipiridamol infizyonu
sonrasi 11845'den 14009’a cikmaktadir. 2164 birimlik bu artis %18'lik bir
orani temsil etmektedir. Bu bulgunun temel nedeni ise kalp hizinda izlenen
artigtir.

Literatrde dipiridamol inflizyonu sonrasi olugan anlamli ST segment
depresyonunun, spesifitesinin yilksek sensitivitesinin ise disltk oldugu
belirtilmistir (1,44,47,61,75,76,77,78). Bizim galismamizda sensitivite icin
%38, spesifite icin ise %81 oranlarn saptanmig olup bu bulgular literatiirie
uyumlu olarak degerlendiriimistir. Sensitivite degerlerinin dusukluguni
bildiren yayinlar olmasina ragmen, bu bulgunun nedenlerini tartigan
makalelerin sayisi yetersizdir. Lattanzi ve ark.lan tarafindan KAH saptanmig
57 hastayi kapsayan bir arastirmada calisma grubunun %91’'inde adenozin
infizyonu esnasinda bolgesel duvar hareket bozuklugu ve %70’'inde
dipiridamol inflizyonu sonrasinda ST segment depresyonu saptanmigtir (79).
Bu olgularin antianginal medikasyon ile tedavilerinden sonra ise bdlgesel
duvar hareketi bozuklugu oraninin %65’e, ST segment depresyonu oraninin
ise %51’e geriledidi izlenmistir. Bizim calisma grubumuz igindeki olgularin
7'sinin (%10) digital, 18'inin (%26) kalsiyum kanal blokéri, 19'unun (%28) B
blokér, 24’Untn (%35) nitrat ve 22'sinin (%32) ise ACE inhibitérd kullandigi
saptanmistir. Calisma grubumuzun medikasyon almaz iken bazal sartlarda
ne diizeyde bir ST segment depresyonu gésterecegini' bilmiyoruz. Bir olasilik
olarak disuk sensitivite dederleri ile bu olay arasinda bir iligki olabilir. Ancak
bu konuda olgu sayisinin daha fazla oldugu ileri calismalara gerek vardir.
Vitola ve ark.larni 99 olguyu kapsayan bir calismada dipiridamol ile
farmakolojik stres uygulanan hastalara, egzersiz stresin eklenmesi ile
dipiridamol infizyonu sonrasi izlenen anlamli ST segment depresyonunun
sensitivitesinin ylkseldigini (%6’dan %34’e) ancak spesifitesinin ise bir miktar
duastagunia (%100°'den %67’ye) bildirmislerdir (64). Casale ve ark.larinin
yaptigi 100 olguyu kapsayan bir baska arastirmada ise dusik dizeyde
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egzersizin eklenmesi ile ST segment depresyonu gériilme oraninin %12'den
%26'ya ciktig bildirilmektedir (80).

EKG bulgularini belirgin olarak etkiledigi dustinilen en énemli ilag grubu
digoksin ve turevleridir. Bu grup ilaglarin esas kullammi atrial fibrilasyonda
atrioventrikiiler iletiyi bloke etmek ve bodylece ventrikiler cevabi
yavaglatmaktir. Digital T dalgasi inversiyonu ile birlikte ST segmentlerinin
asagdl dogru egimli depresyonuna yol acar ve bu degisiklikler en belirgin
olarak sol lateral derivasyonlarda (aVL, V5, V6) ortaya gikar (81). Ozellikle
dizenli QRS kompleksleri ile birlikte yavas ventrikiiler bir hiz dijital etkisini
dustundurir (81). Digital QT intervalini de kisaltir (81). ACC/AHA'nin
hazirladifi egzersiz stres rehberinde digoksin kullaniminin saglikl bireylerde
%25-40 oraninda egzersizin indikledigi ST segment depresyonuna neden
oldugu bildiriimekte ve bu ilaglarin en az 2 hafta 6nceden kesilmesi
6nerilmektedir (36,82,83,84). Calisma grubumuzdaki digoksin kullanan 7 olgu
incelendiginde (2, 11, 14, 20, 34, 42 ve 56 nolu hastalar) 2 olgunun koroner
anjiyografisinin normal sinirlarda degerlendirilmis olup, bu iki olgudan yalniz
birinde anlamh ST segment depresyonu mevcuttur. Kalan 5 hastanin ise
koroner anjiyografi bulgulart 3 damar hastahdt ile uyumlu olarak
degerlendirilmigtir. Uyguladigimiz stres tipinin egzersiz stres olmadidi da g6z
oniine alinirsa bu caligma igin digoksin kullaniminin EKG bulgularimizi
etkilemedigi (1 yanlis pozitif olgu) sdylenebilir.

EKG'yi etkileyen diger ilaglar ise sempatomimetikier, salbutamol, kafein,
atropin, beta blokorler, kalsiyum kanal blokérleri, lityum, trisiklik
antidepresanlar ve amiadaron’dur. Bizim ¢alisma grubumuzda ki olgular igin
beta blokérler, kalsiyum kanal blokérleri ve kafein icin gerekli uyarilar
yaplimig ve en az 2 gin énceden bu ilaglar kesilmistir. Plazma yarilanma
sireleri g6z 6niine alindiginda bu siire yeterlidir (85,86). Calisma grubumuz
icinde yukarida belirtilen diger ilaglan kullanan olgular ise yer almamaktadir.

Sol dal bloju olan olgularda saptanan ST segment depresyonunun
iskemi ile iligkisinin olmadi§i bilinmektedir (36,87). Bu nedenle sol dal blogu
olan olgular bu caligma igin diglanmigtir. Sag dal blogu olan olgular icin ise
anterior gégus derivasyoniarlnda (V1,V2,V3) iskemi ile iligkisi olmayan ve
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egzersizin indikledidi ST segment depresyonu bildirilmigdir (36,88). Sol
gbgdus derivasyonlan (V5,V6) ile inferior derivasyonlar (ll,aVF) icin ise
olumsuz bir gérus bildiriimemistir (36,88). Bizim olgulanmiz icinde 1 olguda
(36 nolu hasta) komplet sag dal bloju saptanmis ancak bu olgunun stres
EKG'si normal olarak degerlendirilmigtir. Diger bir deyisle yanlis (+) bir EKG
bulgusu saptanmamistir.

Sol ventrikil hipertrofisi EKG bulgularimizi etkileyebilecek diger bir faktor
olup calismamiz icin bir limitasyon da teskil edebilir. ACC/AHA’nIn hazirladi§
egzersiz stres rehberinde sol ventrikiler hipertrofisinin egzesiz stres test icin
spesifite degerlerini diglirdidi bildiriimektedir (36). Bizim galismamizda ki 69
hastanin 20’sinde (2, 4, 7, 9, 14, 15, 17, 21, 29, 31, 32, 34, 35, 36, 38, 42,
45, 52, 53, 68 nolu olgular) hipertansiyonun eslik ettigi sol ventrikiler
hipertrofi (%29) saptanmistir. Bu 20 hastanin 15’inde sol ventrikil hipertrofisi
tanisi icin EKO bulgulari kullanilimigtir. Diger 5 olgunun ise EKO’su mevcut
olmayip EKG bulgulan yol gosterici olmustur. Bu 20 olgu kendi icinde
degerlendirildijinde sensitivite dederi %53, spesifite dederi %40, dogruluk
orani %50 olarak saptanmigtir. Bu degerler tim caligmanin sensitivite
degerlerine (+) yonde katki yaparken spesifite ve dogruluk degerlerine ise (-)
yoénde katki yapmaktadir.

Bu calismanin dider limitasyonlari ise sdyle siralanabilir. Olgu sayisi bu
tip bir calisma igin yetersiz gérilebilir. Olgularin segiminde homojen bir
grubun olusturulmasi amaglanmis ve c¢alisma grubunu anabilim dahmizin
hizmete girdigi 01.06.1997 tarihinden, 31.12.2002 tarihine dek bolimimiize
refere edilen hastalar olugturmustur. Bu 69 olgu degerlendirildiginde 16’sinin
(%23) koroner anjiyografisinin normal olarak yorumiandidi, 53'tntn ise (%77)
koroner anjiyografilerinde anlamli darlik (%50 ve (zeri) saptandigi
izlenmektedir. 53 olgudan 26'sI ise (%49) 3 damar hastasidir. Bu nedenle
tam homojen bir grup olusturulamamig ve tiim olgulann %38’ini 3 damar
lezyonu olan hastalar olusturmustur. Bu olgularda anlamh ST segment
depresyonu goriime olasiiginin yiksek oldugu aciktir. Dolayisi ile bu
gruptaki hastalar sensitivite ve spesifite degerlerini bir miktar yukar
cekmektedir.

83



84

Calismamizda tek bir radiotracer kullaniimamis olup olgularin %41’i
(28/69) Tc99m-MIBI; %59'u (41/69) ise TI201 ile goriuntilenmigtir.
Literatiirde MPS’de kullanilan radyofarmasétikler; Kiat, Kahn, Iskandrian ve
Larock tarafindan yapilan cesitli galismalarda karsilagtiriimig ve istatistiksel
olarak Tc99m-MIBI icin TI-201'e oranla daha yiuksek sensitivite ve spesifite
degerleri saptanmistir (89,90,91,92,93,94). Bizim calismamizda MPS'nin
sensitivite, spesifite ve dogruluk degerleri TI-201 ve Tc99m-MiBl icin sirasiyla
%97-%100; %80-%83 ve %93-%96 olup her iki radiotracer igin benzerdir.

Elde edilen bulgular ve literatiir 1s1ginda tercihen medikasyon almamis,
orta olasilik risk grubundan yeterli olgu sayisina sahip ve sol ventrikiler
hipertrofisi izlenen hastalarin diglandigi bir calisma grubu ile daha cok bilgi
sahibi olunabilir.

84



85

6. SONUCLAR

Dipiridamol inflizyonu sonrasi olusan ST segment depresyonu KAH igin
sensitif olmasa da spesifik bir markerdir. Dipiridamol'in indikledigi ST
segment depresyonu 3 damar hastast olan olgularda daha sik izlenmektedir.
Hipertansiyonun eslik ettigi sol ventrikiiler hipertrofi varlijinda ise spesifite

degeri azalmaktadir.
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Bobrek damarlar :

Bobregi yerinde tutan en énemli olusumlardan biri olan ana renal arterler, 1. ve 2. Lumbal
vertebralar arasindaki  diskus intervertebralis seviyesinde her iki tarafta abdominal
aorta’dan ayrilirlar. Sag renal arter, sol renal artere gore daha uzun ve daha agagidadir.
Arterya (A) renalisler bobregin hacmine gore daha kalin damarlar olup, bobreklerden daha
kisa zamanda fazla miktarda kan gegmesini saglar. A. renalisler bobrek hilusuna girdikten
hemen sonra biiyiik bir 6n ve daha kugiik olan arka dala ayrilirlar. Arka dal arka segmenti
beslemek igin bobregin arka yizinde devam ederken, 6n dal bobregin  bir gok
segmentlerine besleyici dallar verir. On ve arka dallardan a. Segmentalis’ ler ayrilir. A.
segmentalis’ler a. lobaris dallarina ayrilir ve bunlar genelde her bir renal piramide bir tane
gidecek sekildedir. Her bir a. lobaris renal piramide girmeden 6nce 2-3 a. interlobaris
dallarina ayrilir. A. interlobarisler piramidlerin kenarindan kortekse dogru uzanir. Korteks
ve medulla’nin bilesim yerinde a. interlobarisler a. arkuata adi verilen dallarim verir.
A arkuata’lar piramidlerin taban kisminda bir ark olusturur. A. arkuata'lardan ¢ikan ve
korteks'de radial yoénde seyreden ince dallara ise a. interlobularis adi verlir. A.
interlobularislerden yan taraflarina uzanan ince dallara ise arterola glomerularis afferens
ad1 verilir. Arteriola glomerularis afferens’ler kapsula glomerularis’in (Bowman kapsiilii)
damar kutbundan girerek bir kilcal damar yumagi  (rete kapillare glomerulare) yapar.
Daha sonra rete kapillare glomerulare tekrar birleserek arteriolare glomerularis afferens ya
da a. arcuata’lardan ¢ikan ve medullay: besleyen vasa rekta adi verilen dallar da bulunur.
Arteriola glomerularis efferens ise arterin girmis oldugu kutuptan gikar ve sirasyla vv.
arkuata, vv. interlobulares ve v. renalis’lere dokiiliir. V. renalis, arteria renalis’in Oniinde

hilum renale’den g¢ikar ve v. cava inferiora agilir (18, 19, 21).

Bobregin lenfatikleri :
Bobregin lenfatikleri ti¢ adet pleksus olusturur. Bu pleksuslardan gelen lenf damarlar nodi

lemfatica aortici lateralislere agilir (18).

Bobregin sinirleri :

Bobregin sinirleri pleksus renalis araciligi ile gelir. Pleksus renalis’e ait sinir lifleri a.
renalisin dallar1 ¢cevresinde tubulus renalis’lere; 6zellikle kortikal tubullere, glomeruluslara
ve damarlara ulagir. Bu sinirler temelde vasomotor olup, sempatik sinir lifleri damarlan

daraltarak gecen kan miktarini azaltir (18, 19).

1.C. YOKSEKOGRETIM mm
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DIABETES MELLITUS

Diabetes mellitus (DM) instlin hormon sekresyonunun ve/veya insiilin etkisinin mutlak
veya goreceli azlifi sonucu olarak karbonhidrat, protein ve yag metabolizmasinda
bozukluklara yol agan kronik hiperglisemik bir grup metabolizma hastaligidir (7).

DM kalitsal kokenli, multipl etyolojik faktorlerle birlikte olan klinik tablo ve patogenez
agisindan heterojen, humoral, dokusal, immunolojik degisimlerle karakterizedir (3).

DM, primer ve sekonder olarak iki temel kategoride siniflanabilir. Primer grupta instiline
bagimli DM (Tip 1 DM) ve insiiline bagimli olmayan DM (Tip 2 DM) yer almaktadir (7).

DIABETIK NEFROPATI

DM’lu hastalarda doku ve organlarda biokimyasal, morfolojik ve fonksiyonel bir takim
degisikler meydana gelir. Akut donemde olugan metabolik bozukluk yasami tehdit edecek
diizeyde hatta fatal olabilir, ancak bugiin i¢in asil sorun uzun siirede olusan kiigiik ve
biiytik damar hastaligidir (22). Halen uygulanmakta olan tedavilerle diabetik hastalarin
ortalama yasam siiresi uzamakta, buna paralel olarak hastaligin kronik dejeneratif
komplikasyonlarinin goriilme siklig1 da giin gectikge artmaktadir (3).

DM’lu bir hastada ii¢-alt1 ay arasinda en az iki idrar tahlilinde > 300 mg/giin albuminiiri
veya > 500mg/giin proteiniiri saptanmasi ile diabetik nefropati (DN) tamst konur. DN
degisik klinik sendromlarla beraberlik gosterir. Bunlar hafif (asemptomatik) proteiniiri,
nefrotik sendrom , ilerleyici bobrek yetmezl'igi (akut, hizh ilerleyen veya kronik) ve
hipertansiyondur. DN hem tip 1 DM, hem de tip 2 DM’un relatif olarak en sik goriilen
mikrovaskuler komplikasyonudur (23).

EPIDEMIYOLOJI
Tip 1 DM’da % 30-40 oraninda gelisirken, tip 2 DM’da bu oran % 5-10 dur. Tip 2 DM’un

sikhigi gelismig Ulkelerde tip 1 DM’a gore 10-15 kat daha fazla oldugundan DN’L
hastalarin 6nemli bir boliimii tip 2 DM ‘lu hastalardir (3, 23).



RISK FAKTORLERIi

DM bobregin yap1 ve fonksiyonunu bir ¢ok yoldan etkilemekle beraber , biitiin diabetik
hastalarda gelismez (3-6, 24). Bu nedenle ilgi bu ciddi komplikasyonun geligimindeki risk
faktorleri tizerine yogunlagmstir.

Irk; Pima kizilderilileri, Amerika’da yasayan zenciler, Meksikalilar, Hintliler ve
Karayipliler’de DN gelisimi aym bolgelerde yagayan diger toplumlara ve beyaz irka gore
daha fazladir .

Cinsiyet; Tip 1 DM kadinlarda 1.5 kat daha fazla gérilmekle beraber DN geligme riski
erkeklerde 1.7 kat daha fazladir. Tip 2 DM’da ise DN gelisme riski erkeklerde kadinlara
gore S kat daha fazladir.

Diabetin baslama yagi; 11-20 Yas arasinda ortaya ¢ikan tip 1 DM ‘lu hastalar nefropati
agisindan daha biiyiik risk altindadir.

Genetik yatkinhk; Anne ve babasi tip 1 DM ‘lu veya ikiz kardeginde DN saptananlarda
nefropati riski artmigtir.

Diabetin siiresi; Nefropati ilk 5 yilda nadirdir. 14-16 yillik diabet siiresinde nefropati
gelisme riski pik yapar. Diabet yas1 ilerledikge nefropati geligme riski stirmesine ragmen

geg baglayan nefropati nadirdir (23).
HISTOPATOLOJI

DN’de glomerular lezyonlar 6zelikle siktir ve bobrege bagh ortaya gtkan anormal klinik
bulgularin biyiik gogunlugunun esas sorumlusudur (4). Diffiiz diabetik nefroskleroz en sik
goriilen lezyondur ve diabetik hastalarin ¢ogunlugunda bébrege ait klinik bulgulardan
bagimsiz olarak bulunur. Bu lezyonda glomerul bazal membranindaki kalinlagma DN’in
en belirgin morfolojik 6zellikleri arasindadir. Mezengial matriks voliiminde arti diabetik
glomerulopati’de goriilen diger bir major lezybndur. Bu voliim artig gittikge azalan renal
fonksiyonu kontrol eden ana faktor olarak digtinilir. Mezengial matriks alaminda
progressif artma ile birlikte kapiller yiizey alaninda bir kayip olusur. Mezengial volim,
siizme kabiliyetinde artma yansiticist olan glomerular filtrasyon hzi (GFR) ve albuminiiri
ile kuvvetle korelasyon gosterir. Ayrica bowman kapsiiliiniin parietal ve visseral yapraklar
arasinda ise fibrin takkeler olarak tanimlanan degigik eksudatif lezyonlar bulunabilir. Bu

eksudatif lezyonlar herhangi bir kanit bulunmamakla beraber, zedelenmis glomerullerden



siziilen aginn plazma proteinlerinin varlifina baglanmustir. Yine ileri evrelerde tubuler
lezyonlar da goriiliir. Bu genel degisikliklerin yaninda vaskuler hiicrelerde spesifik
degisiklikler gosterilmigtir. Diabetik mikroangiopatide baglangicta endotel hiicre / perisit
hiicre orani 1/1 olan vaskiiler yapilarda, diabetin proteoglikan yapisin1 bozma ve protein
sentezinde azalma etkisinin sonucu olarak oran 1:4 hatta 1:10°a kadar diiger. Arteriolar
lezyonlar DN’de ¢ok sik goriiliir. Hem afferent, hem efferent arteriolleri tutar. Arteriollerde
tiim damar duvarini tutan ve zamanla duvarin yerini azalan hyalinizasyon goriliir. Efferent
arteriollerdeki bu lezyonlar diabete 6zguidur ve bazen saptanabilen ilk bulgudur. Birlikte
ele alindiginda bu lezyonlar DM’un tamsim1 destekler fakat tek baglarina spesifik
degildirler. Diger yandan interkapiller glomerular noduller (Kimmelstiel — Wilson nodiil)
DM igin patognomoniktir. Bu lezyon PAS (+) laminali, interkapiller nodiillerin artmig
mezengial matriks zemininde gériilmesidir. Bu lezyonlar her DN’de gériilmez. Biopside %
12-46 oraninda saptanmaktadir.

Diffiiz glomerular lezyonlar ise noduler lezyonlardan daha sik gorilmekte olup, 10 yildan
uzun siiren tip 1 DM’da % 90, tip 2 DM’da %25-30 oraninda saptanmaktadir.

Diffiz veya noduler glomerulosklerozun patogenezi fazla aydinlatilamamakla birlikte
diabetik gevrenin, matriks biosentezi ve donguisiindeki zarar verici etkisine ve glomeruler

dolagimdaki hemodinamik degisimlere baglanmstir ( 4, 23, 25).

DIABETIK NEFROPATININ KLINIK SEYRIi

Hiperglisemi ve buna bagli benzer komplikasyonlar meydana getirmelerine ragmen tip 1
DM ve tip 2 DM’da DN’nin geligimi ve klinik seyri baz1 noktalarda 6nemli farkliliklar
gostermektedir. Mogensen ve Christensen tarafindan Tip 1 DM’lu hastalarda 5 evre
tammlanmigtir (23).

Evre 1 (Hipertrofi — Hiperfiltrasyon evresi)

Bu evre boyunca diabetik hasta semptom ve bulgulardan yoksundur. Bu evrede en garpici
bulgu GFR’nin % 20 — 40 oraninda artip 125 ml/dk iizerine ¢ikmasidir. Ek olarak bobrek
plazma akimi ise % 9- 14 artmugtir. Bu hiperfiltrasyonun nedeni kismen glomerullerin
jeneralize hipertrofisine ve buna bagli olan glomerul kapiller yiizey alam artigina
baglanmaktadir. (5, 23). Hiperfiltrasyonun patogenezi tam olarak anlagilamamakla birlikte

asagidaki durumlarin varligt sorumlu tutulmaktadir (24).



e Hiperglisemi, insiilin yoklugu,

e Artmug glukagon ve bilylime hormonu konsantrasyonlari,

e Artmug keton cisimcikleri,

o Dietle alinan proteinin artig1,

e Artmig renin- angiotensin aksi,

o Degismis prostaglandin tiretimi,

e Glomerulopressin sekresyonu,

¢ Yiikselmis kinin tiretimi,

e  Artmus atrial natriiiretik faktor konsantrasyonlari,

e Voliim ekspansiyonu,

e Glomerul bazal membran kalinlagmas: ve filtrasyon membranindaki heparan siilfat
azalmas gibi nedenlerle kapiller permeabilite artmasi,

o HbAjc arist ve eritrosit 2-3 DPG seviyesi azalmasina bagli doku hipoksisinin

preglomerular alanda olugturdugu vasodilatasyon,.

Idrar protein artmi: GFR’na paralel olarak artmugtir ancak mikroalbuminiiri diizeyinde
degildir (23).

Evre 2 (Sessiz Donem)

GFR’1ndaki artig devam etmekte, idrarda albuminiiri normal sinirlarda bulunmaktadir. Kan
basinct genellikle normaldir. Klinik olarak evre 1’den ayrilamayan bu donemde 6nemli
patolojik degigiklikler bulunur. Glomerul bazal membraminda kalinlagma, mezengium
hacminde artiy izlenir. Bu dénemde hiperfiltrasyon da kan gekeri duzeyi ile dogrudan
iligkilidir.

Evre 3 (Mikroalbuminiiri — baslangi¢c dénemi)

Diabetin baglangicindan 6 — 15 yil sonra ortaya gikar. GFR artmuis veya normal sinirlara
inmigtir. Bu evrede idrarla albumin atilimi saptanir (2, 23).

Saglikli adolesan ve geng¢ erigkinlerin idrarlarinda 15 pg/dk hizda albumin atilim
mevcuttur. Bir bagka deyisle normal albumin atilimi 24 saatlik idrarda 30 miligramdan
azdir. Mikroalbuminiiri ise 20 — 200 pg/dk’ya kargilik gelen 30 — 300 mg/giin sinirlarinda
albumin atilimidir. Mikroalbumintirisi olan hastalar rutin dip-stick ile yapilan tetkiklerde
proteiniiri negatif bulunurlar. Asikar proteiniiri 300 mg/giin albumine karsilik gelen 500

mg/giin protein atilimidir (2).



Filtrasyon membranindaki porlarin ¢ap1 55-58 angstrém kadar oldufundan proteinlerin
biiyiikliiklerine gore segici gegirgendir. Ayrica filtrasyon membran: yapisindaki heparan
silfatdan zengin proteoglikanlar nedeniyle elektronegatif bir yiizeye sahiptir ve
proteinlerin biiyiikliklerine gore de segici gegirgendir. IgG makromolekiiler gaplari
nedeniyle, albiimin gibi (-) yikli proteinler ise yiikleri nedeniyle ultrafiltrata rahat
gegemezler. DN'nin erken dénemlerinde filtrasyon membranumn yapisi bozulur ve
elektronegatiflik giderek azalir. Bu nedenle albumin ultrafiltrata daha fazla gegmeye
baglar. Gegen miktar tubuler geri emilim kapasitesini agtifinda albuminiiri olugur.
Hipertansiyon, metabolik asidoz, gebelik, egzersiz, asir1 kafein alimi ve menstruasyonun
idrarla albumin atthmini artirdifs, ACE inhibitorlerinin  ise azalttifi, konjestif kalp
yetmezlifi agir karacifer hastalifi ve uriner infeksiyon durumlarinda albumin atilim
sonuglarinin yamltic: olabilecegi bilinmelidir (23, 26).

Evre 4 ( Asikar Nefropati )

Bu dénemde >300 mg/giin albuminiri (>500 mg/glin protein) atthmi vardir. Yani
dipstick ile saptanabilen agikar proteiniiri s6z konusudur. Her yil proteiniiri miktar:
%1540’k bir artig gosterir . Diger yandan GFR’de yilhik 10-12 ml / dk. Ik geri
doniiglimsiiz bir azalma ortaya ¢ikar (23).

Kan gekeri kontroliiniin olayin ilerlemesinde etkisinin sinirli olmasina kargilik HbA;c
diizeyi ile GFR arasinda ters bir iligki bulunmugtur (23). HbA;¢ (Glikozillenmig
Hemoglobin) son 2-3 aylik glisemik kontrolii yansitarak kan gekeri hakkinda dolayl: bilgi
veren bir endekstir. HbA, ¢ deki %1 lik bir degisim yaklagik 35mg/dl kan sekeri degigimini
yansitir, Normalde HbA;c % 7’nin altinda olmalidir. Eger %8in tzerine gikarsa DM’un
kotii kontrollii oldugu sonucuna varlabilir (27). 10 yillik izleme déneminde HbA;c
diizeyleri ile albuminiiri arasinda sik1 iligki saptanmustir (23).

Bu evrede iire, kreatinin ve diger nitrojenéz komponentlerin artig1 genellikle GFR normal
diizeylerin tigtebirinin altina indikten sonra olugur (5). Genellikle hipertansiyon hastaligin
bir pargast haline gelir (23).

Evre 5 (Son Dénem Bobrek Yetmezligi)

Asikar proteiniiri gelistikten ortalama 7 yil sonra goriilir. GFR’daki ilerleyici diigiig,
progressif azotemi yant sira 6dem, hipertansiyon ile seyreder. Bu dénemde hastalar renal
replasman veya uzun doénem dializ i¢in uygun adaylardir. Bununla birlikte kronik dializ
programindaki diabetiklerin mortalite hiz1 benzer gekilde tedavi edilen nondiabetiklere
gore li¢ kat daha yiiksektir (5, 23).

1C. YUKSEKOGRETIM KURULY
DOKIMANTASYON MERKEZS
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Tip 2 DN’nin dogal seyri hakkindaki bilgiler sinirhdir. Ancak tip 1 DN ile benzerlik
gostermektedir. Yeni tani konmug tip 2 DM’lularin ancak % 30-40’inda filtrasyon artigt
bulunur, Hastalarin % 5-20 sinde tam1 konulduu zaman ¢ofu kez tedavi ile geriye
donebilen mikroalbuminiiri saptanir. Mikroalbuminiirisi bulunan tip 2 DM’lu hastalarda 3-
4 yillik izlemede mortalite %28 iken, mikroalbuminiirisi olmayanlarda bu oran %4 diir.

Tip 2 DM’li hastalardaki nefropatilerde GFR’deki azalma hastalara gore degisiklik
gostermekle birlikte yillik 5-10 ml/dk arasindadir. Hastalarda tizerine eklenen diger
hastaliklarla bu azalma daha hizli ortaya ¢ikar. Oncelikle sistolik kan basinci yitksekligi
GFR azalmasim 6nemli 6l§ﬁde -etkiler. Bu ﬁastalarm % 5-15 inde son dénem bodbrek

yetmezligi geligir (23).
Yapisal Erken Nefropati
degisiklikler; Prediktorii ?

¢ 1Glomeriiler o Hiperfiltrasyon
bazal membran o Mikroalbiimrintiri

xalinlagmasi. o Kan basmcmdat
oMezensial o Kotii glisemik
genigleme kontrol

0 2 5 1123 13-25 15-27

Diabetin ZAMAN (yu) Proteiniiri  Serum Son evre
Baslangic baglangict  kreatinin? renal yetm.

Fonksiyonel
Degisiklikler;

o 1GFR

s Reversible
albiiminiiri

® 1Bgbrek boyutu

TABLO - 1: Diabetik Nefropatinin dogal seyri
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DIABETIK NEFROPATI’DE KULLANILAN RADYOLOJIK
GORUNTULEME YONTEMLERI

DIREKT URINER SISTEM GRAFiSi (DUSG)
Uriner sistem ile ilgili klinik belirti veren hastalarda kontrast madde verilmeden yapilan , X
iginlarinin kullanuldigt bir yontemdir. Bobrek boyutu, konturu, iriner sistem opasite-

kalkiillerinin degerlendirilmesine olanak saglar (21).

INTRAVENOZ UROGRAFI (IVP)
Uriner sistemin degerlendirilmesinde témel tam yontemidir. IV yolla verilen kontrast
maddenin bobreklerde konsantre olup, toplanmasi ve bobreklerin toplayici sistemine
atilmasina dayanan invaziv bir incelemedir. Bobreklerin morfolojisi, toplayict sistem
hakkinda énemli bilgiler verir. Kontrast madde kullanilmas: nedeniyle DN’nin son dénem

bobrek yetmezliginde kontrindike olan bir tetkiktir (21).

KONVANSIYONEL ULTRASONOGRAFI (US)

Yiiksek frekansh ses dalgalarinin kullamldigy, bir gok renal patolojinin tam algoritminde
ilk srrada kullamlan , anatomik ve yapisal bilgiler saglayan noninvasiv bir goriintilleme
yontemidir. Bobreklerin lokalizasyonlarinin belirlenmesi, boyutlarinin ve parankim
kalinhfinin  6lglilmesi, parankim eko ‘paterni, kontur Ozelikleri, toplayici sistem
genislemeleri ve yer kaplayici lezyonlarin gosterilmesi konvansiyonel US ile saptanan
6nemli ozeliklerdir (8). DM’lu hastalarda hiperfiltrasyon déneminde renal uzunluk ve
parankim kalinliginda artig tespit edilirken, ilerleyici bobrek hastalifinda ise bu
parametrelerde bir azalma saptanmigtir (14, 17, 28). Makroalbuminiirik donemde renal
ekojenite skoru, normoalbiimintirik ve mikroalbuminiirik déneme gore yiiksek
bulunmugtur (17). Fakat bu bulgular DN’ye spesifik degildir. Konvansiyonel US normal ve
fonksiyonu azalmig bobrek arasindaki ayirimi yapmakta yetersizdir (1).

BILGISAYARLI TOMOGRAFi (BT):
Kolime edilmis X 151m kullamlarak incelenen objenin kesitsel goriintiisiinii olugturmaya

yonelik bir radyolojik gérintileme yontemidir (29). Uriner sistemin morfolojisinin ve pek
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cok patolojilerini degerlendirmede kullamilir, Fonksiyon igin de kabaca bilgi verir (21).
Ancak kontrast madde kullammi IVP’de oldugu gibi DN’de de kontrindikasyon
olusturmaktadir,

MAGNETIK REZONANS GORUNTULEME (MRG ):
Radyofrekans dalgalarinin kullamldig1, yumugsak doku kontrast ¢oziimleme giicii en yiksek
olan radyolojik gériintileme yontemidir (29). TIW SE sekans kullanilarak kortikomeduller
ayirimin yapilmas: diffiz renal parankim hastaliklanmn degerlendirilmesine olanak
saglamaktadir. Kronik tireter obstritksiyonu, glomeruloneftit, radyasyon nefriti, terminal
donem bobrek yetmezlifi, renal ven trombozu, renal arter darlifi, renal infarkt, ...vb
patolojilerde kortikomeduller aymrim yapilamaz. Bobrek yetmezliginde kullamilabilir

olmasi avantajdir. Ancak DN’ye spesifik bulgular saglanamaz (21).

RADYONUKLID GORUNTULEME (RG ):
Oral, inhalasyon veya IV yolla verilen radyonuklidlerin incelenen organ / dokudaki
dagiliminin bir tiir radyografinin elde edilmesidir. Uriner sistemin anatomik ve fonksiyonel
olarak degerlendirilmesini saglar. Genellikle renal perfiizyonun ve renal fonksiyonun
degerlendirilmesi amaciyla yapiir (30). T¢*™ | DTPA, Cr’!, EDTA’mn glomerullerden
tam olarak filtre olmas: nedeniyle GFR hakkinda bilgi vericidir (21, 30). Hiperfiltrasyon
mikroalbuminiiri yoklufunda bile nefropetinin énemli bir tammlayicisidir. Ancak RG

pahali ve invaziv bir yontemdir ve tiim medikal durumlarda kullamilamaz (28) .

DOPPLER ULTRASONOGRAFI

Doppler US’un temelini olugturan doppler kaymasi, ilk olarak Avusturyali fizik¢i Johan
Christian Doppler tarafindan 1842 yilinda tammlanmustir. Doppler kaymasi;, ses
frekansinin harekete bagl olarak gosterdigi bir degisimdir. Elektronik teknolojisindeki
ilerlemeler sayesinde bu fizik kurali uygulamaya gegirilerek, kan akimimin kalifikasyon ve
kantifikasyonunda temel! yontem konumundaki Doppler US yontemi gelistirilmigtir
(30). Doppler bilgisi hem stirekli salinan ses demeti ile hem de puls seklinde tiretilen ses ile

elde edilebilir. Gortintii elde etmek iginse sesin puls seklinde génderilmesi zorunludur.

T.C. YUKSEKOGRETIM KURULY
DOKIMANTASYON MERKEZ
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Doppler US ile kan akim degerlendirilirken temel prensip, damara belli bir agiyla
gonderilen ultrason demetinin frekansiin akimin yéniine ve hizina gore degismesini
saptamaktir. Gonderilen ses demetinin frekansindaki degisim ‘doppler esitligi’ ile gosterilir
(Sekil 1). Doppler esitliginde bilmedigimiz tek degisken kan akimimn hizadir (V). Diger
faktorler 6nceden belli oldugu i¢in Doppler frekans sifti kan akim hizi ile dogrudan
orantilidir. Hiz1 belirlemede 6nemli bir etken kan damarn ile ses demeti arasindaki agidir.
A1 (0) ne kadar darsa doppler kaymas1 o kadar yiiksektir. Doppler agis1 90° oldugunda
yani ses dalgalan inceleme yiizeyine dik ag1 ile gonderildiginde Cos 90° “nin sifir olmasi
nedeniyle incelenen olusumdan doppler sinyali elde edilemeyecektir. Saglikli doppler
sinyallerinin alnmasi ve dlgiimlerin dogru bir sekilde yapilabilmesi igin Doppler agisinin
30 - 60° arasinda tutulmas: gerekmektedir (29- 3'1).

Doppler US ile akim incelenirken eko kaynag: eritrositlerin yiizeyidir. Génderilen ultrason
dalga boyu eritrosit yiizeyinden ¢ok biyiik oldugu igin temel olay Rayleigh-Tyndall
sacilmasi ad1 verilen sagilmadir. Ortaya ¢ikan sagilma ses frekansinin 4. kuvvetten tissii ile
dogru orantilidir. Kanda ortaya ¢ikan frekansa baglh sagilma ve dokuda olugan atenuasyon
gibi faktérler, Doppler incelemesinin yapilacag: damarin ciltten uzakligi ile yakindan

iligkilidir. Bu durumda da kullanilan transduserin frekans se¢imi donem kazanmaktadir

(29).
DOPPLER US YONTEMLERI:

Siirekli Dalga (Continuous Wave): En basit yontemdir. Ultrases kesintisiz olarak siirekli
tekrarlandig1 i¢in ve eko dinleme zamam olmadig: igin aksiyel rezoliisyonu bulunmaz.
Sadece inceleme ile akim olup olmadig1 hakkinda bilgi alinabilir ( 29, 30).

Spektral doppler (Duppleks Doppler-DDUS): Puls seklindeki gonderilen ses demeti ile
elde edilebilir. Puls oldugu i¢in eko stiresi hesaplanarak lokalizasyon yapilabilir. Pratikte B
mode goriintii ile entegre edilerek kullamilmaktadir. Doppler analizi yapilacak bolgenin
lokalizasyonu, boyutu (range — gate) ve génderilen ses demetinin agis1 B mode gortinti
tizerinde isaretlenir. Segilen 6rnekleme alanindan dénen ekolardan ¢ikarilan frekans farks
monitérde B mode goriintil yamnda hiz/zaman (cm / sn) veya frekans/ zaman (kHz/sn)
grafigi seklinde izlenebilir.

Spektral doppler uygulamalarinda monitdr lizerinde spektral analiz yamnda inceleme

alaninin B mode goriintiisi de bulundugundan kan damarlarinin daralma, trombiis,
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aterosklerotik — ulser6z plaklar, plak iginde kanama gibi patomorfolojik degigiklikler de
degerlendirilebilir (29, 30).

Renkli Doppler: Akima ait doppler bilgisi , dokuya gonderilen bir puls ¢izgisi boyunca
birgok ‘range gate’ alinarak gergeklestirilmektedir. Bu gekilde birgok drnekleme ile elde
edilen akim bilgisi akimin transdusere gére yoni ve hizina gére degerlendirilip, B mode
daki damar gériintisi i¢ine yerlestirilir. Renkli doppler gorintiileri akim hakkinda kalitatif
bilgiler verir. Bﬁ nedenle pratikte gogunlukla grafik seklindeki doppler spektrumu ile
birlikte kullamlir. Dupleks dopplerden tek farki damardaki akimin  renkli olarak
gosterilmesi oldufundan bu yonteme renkli dupleks doppler (RDDUS) yontemi adi
verilir (29, 30).

Power Doppler: goriintiiniin inceleme alanindan elde olunan sinyallerin gicii
dogrultusunda olusturuldugu, ilk kez 1994 yilinda bildirilen yeni bir tekniktir, Power
dopplerde eko sinyallerinin giicii, 6rnekleme hacmi, 6rnekleme hacmindeki eritrosit
yogunlugu ve inceleme alam ile transduser arasindaki kalan dokunun atenuasyonuna
baglidir. Kodlama genellikle tek bir renk kullanilarak ger¢eklesmektedir. Akimin yonii ve
hiz1 hakkindaki bilgileri tagimaz (29).

KAN DAMARLARINDA HEMODINAMI

Kan, basing farklilifs ve direncin bir fonksiyonu olarak akig gostermektedir. Basing
farklilig1 ve direng zit fonksiyon gostermektedir. En 6nemli unsur direngtir.

Viicuddaki damarlarda genel olarak 3 degisik akim formu goriilmektedir:

Plug Akim: Aorta ve biyik damarlar igerisinde goriiliir. Akim damar kesidinin her
tarafinda hemen hemen esit hizdadir. Spektral incelemede ince band ve bos pencere ile
karakterize iken renkli dopplerde ise uniform renkte kodlanir.

Laminer Akim : 5 mm ve daha kiigiik ¢apli damarlarda goriiliir. Santralde hizli, perifere
dogru ( surtiinme nedeniyle ) azalan hizda akim vardir, Spektral incelemede band daha
kalin ve pencere agiktir. Renkli dopplerde ise santralde agik, perifere dogru koyu renk
tonunda kodlanr.

Tiirbiilan Akim: Hiz dagilim1 gok genis, hatta ters akimlarin oldugu, belirli bir uniformite
gostermeyen akim formudur. Spektral analizde band genisliginde belirgin genigleme ve

pencerenin dolmasi, renkli dopplerde ise damar iginde tiim renklerin bir arada goriilmesi

s6z konusudur.
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Doppler incelemelerinde arteryel ve vendz sistemde farkli dalga formlar1 gozlenmektedir.
Arteryel akim: Pulsatil dalga formundadir. Sistol baginda dik bir akig, diastolde ise daha
az bir dik inig vardir, Digtik direngli sistemleri besleyen arterlerde (internal karotis, renal,
hepatik arterler gibi) sistol ¢ikis1 daha az diktir ve diastol sonuna kadar devam eden bir
akim vardir. Yiiksek direngli arterlerde (list ve alt ekstremitelerin distal kesim arterleri
gibi) ise sisto! ve diastol egriler daha diktir ve diastol sonunda ¢ok az akim vardir ya da
hi¢ goriilmez.

Venéz akim: Daha az pulsatildir. Ancak inferior ve superior vena kava, hepatik venlerde
akim kalp pulsasyonlar1 nedeniyle daha pulsatildir (29).

DOPPLERDE AKIMLARIN DEGERLENDIRILMESI

Kalitatif: Akimin var olup olmadif, akim yoéni ve akimin karakteristiginin

degerlendirilmesi seklindedir.

Kantitatif : Bu tiir uygulamada akim hiz1 ve volimii 6l¢ilebilir.

Yan kantitatif: Yan kantitatif 6l¢iimler rezistif indeks, pulsatilite indeksi ve pik sistolik
hiz / diastol sonu hiz indekslerini kapsamaktadir. Impedansin (akima kars1 tiim etkenlerden
kaynaklanan direnglerin toplami) degerlendirilmesinde kullanilmaktadir (29). Bu indeksler

su sekilde formiile edilir:

(Maksimum sistolik akim hizi) — (Diastol sonu akim hizi)
1) Rezistivite indeksi (RI) >

Maksimum sistolik akim hizx

(Maksimum sistolik akim hizi) — (Diastol sonu akim hiz1)

2 ) Pulsatilite indeksi (Pi) >
. Ortalama akim hzi

Diastol sonu akim hizi

3 ) Diastol / Sistolik hiz oran1~>
Maksimum sistolik akim hizi
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Sekil 2 : Renal vaskiiler rezistans1 degerlendirmede kullanilan doppler indeksleri
(29). (S: Sistol, D: Diastol).

NATIV RENAL.REN’KLi DUPPLEKS DOPPLER US

Ultrasonografi sagladig: noninvaziv ve gergek zamanli anatomik bilgiler sayesinde bobrek
goruntilenmesinde vazgegilmez bir yontem haline gelmistir. Buna eklenen renkli ve/veya
spektral doppler komponentleri ile hemodinamik bilgilerin giivenilir bir gsekilde elde
edilmesi miimkiin olmugtur. Spekiral bilgiler kantitatif hemodinamik bilgileri saglarken,
renkli komponent goriintilenmeyi hizlandirip kolaylagtirir (32) (Resim 2, Resim 3).
Bobreklere yonelik doppler US uygulamalar: ilk kullanim alamm renal transplantlarin
degerlendirilmesi, renovaskuler hipertansiyon diisiiniilen olgularda renal arter stenozu
(RAS) arastinimas: ve renal ven trombozu (RVT) kugkusunda bulmustur (33). Son yilarda
ise nativ bébrek disfonksiyonlarinin belirlenmesindeki etkinligi {izerinde durulmaktadir.
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INTRARENAL DOPPLER US INCELEME TEKNIiGi

Kiigiik intrarenal arterlerin doppler us incelemesi teknik olarak zor olmamakla birlikte,
dogru bilgi elde edinilebilmesi igin goriintileme tekniginin iyi uygulanmas: gerekir (8).
Goruntiillemelerin gogunda 3.5 - 5 MHz arasinda olan prob frekanslan segilmektedir.
Akimin kontrol edilecegi bolgedeki doppler 6rmekleme voliimii 2-5 mm arasinda
segilmelidir. Alman hiz ve debi Olgimlerinin vaskuler yapimn hemodinamisini
~ yansitabilmesi i¢in, 6rnek voliim, damar duvari siirlan igerisinde kalmak sartiyla 6rnek
voliim olabildigince genis tutulmalidir.

Olgiimler sikhkla meduller piramidlerin siurlan boyunca uzanan interlober arterler ve
kortikomeduller bileskedeki arkuat arterlerden yapilmaktadir. Yapilan galigmalarin bir
¢ogu bu lokalizasyonda yogunlagmugtir (11-13, 34-41). Bu kiigiik intrarenal arterler diisik
doppler frekans kaymasi gosteren algak akim hizlar ile karakterizedir. Bu dugiik hizlari
saptamak i¢in cihazin duvar filtresi mimkiin oldugunca diigiik degerlere ayarlanmahdir.
Daha 6nemlisi uygun lz/ frekans kayma skalasinin kullanimidir. Optimal olarak doppler
skalas: ‘aliasinge’e yol agmayan en digiik frekans sinirlarina ( pulse repetetion frequency:
PRF) gore ayarlanmalidir (aliasing artefakti: 6rnekleme hizimin, olgiillecek doppler
kaymasimun 2 katindan az oldugu durumlarda akimlarin hatali olarak ters yoénde
algilanmasidir). Bu ayarlamalarla diigiik akim hizlar bagarilt bir sekilde algilanabilir ve
akim spektrumu skalanin hemen hemen tamamini doldurur. Daha biyiik spektrum,
dlgtimler esnasinda daha az hata yapilmasini saglar. Ardigik 3 ila 5 benzer dalga formunun
elde edilmesi halinde spektrum optimal olarak degerlendirilir. Baz1 hastalik progesleri
bobrekleri multifokal bir sekilde tutar ve vaskuler degisimler heterojendir. Bu nedenle
olgtimler her bobrekde en az li¢ farklh damardan yapilmahdir.

Herhangi bir doppler incelemesinde oldugu gibi, renal doppler US’un basanis1 da
incelemeyi yapan kisiye bagimlidir. Bilateral renal doppler US 20 dakika iginde
bitirilebilir. IVP, kontrasli BT; radyonuklid gériintiileme gibi incelemelerin yapilmasina

izin vermeyen bobrek yetmezligi tablosu doppler US igin bir kisitlama olugturmaz (8).



HES] RAOYODIAGNOSTIK UNITESL GEDOMEH

Resim 2 : Intrarenal arteriel sistemin renkli doppler US ( RDUS ) goriiniimii.

11,2001

Resim 3 : Intrarenal arteriel sistemin renkli dupleks Doppler US ( RDDUS )

goriiniimii .



20

INTRARENAL DOPPLER DALGA ANALIZI

Doppler dalgalarimin analizinde kullanilan gesitli indeksler sonucunda birgok patolojik
tablonun distal renal arter dallarinda yaptig: rezistans degisiklikleri ortaya konmakta ve
tamya katk: saglamaktadir.

Intrarenal arterler genellikle 3 mm’den daha kiigiik kalibrasyondadir ve bu nedenle
vaskuler yapilarin akim yonleri net olarak saptanamaz. Bu ise uygun doppler agistyla
(3060 %) degerlendirme yapilmasina ,olanak.verecek nitelikte ayirt edilemez (34). Bu
durum agiya bagimli olarak degisen hiz deferlerini etkilemekte ve saghkli sonuglar elde
edilmesini engellemektedir (13). A¢iya bagimli olmayan indekslerde ise kan akiminin
yoniini saptamak gerekmez. Bu indeksler ise; rezistif indeks (RI), pulsatilite indeksi (PI),
pik sistolik / diastolik iz orami (S/D orani) dir (13).

Doppler indekslerindeki degisiklikler vaskuler rezistans degigimlerini yansitir. Bu
indeksler arasinda en sik olarak RI élciimleri kullanidmaktadir. Doppler indekslerinin
Slgimlerinin hassas bir sekilde yapilmas: gerekir. Doppler spektrumunun sadece gorsel ve
kalitatif olarak degerlendirilmesi hatali sonuglar vermektedir (8).

Normalde diastolde akimin stirekli olabilmesi i¢in bobrek vaskiiler direnci dugiiktiir.
Intrarenal vaskuler doppler spekturumunun ézellikleri s6yle siralanabilir (32, 42).

1. Sistol sirasinda algak ve gok keskin olmayan, pik yapan, relatif olarak digik
pulsatilite,

2. Renal vaskiiler yatagin disik rezistansina bagli olarak tim diastolde siirekli akim
goriilmesi,

3. Distal intrarenal arterlerde diisiik pulsatilite paterni ile, sistol ve diastol hizlari
arasindaki farkin az olmas,

Bobreklerde akima karst direncte bir art13 olmasi durumunda diastolik akimda relatif bir
azalma ve bunun sonucunda da bu indekslerde bir yiikkselme meydana gelir.

Normal bobreklerde direng degerlerinin belirlenebilmesi igin yapilmig bir ¢ok galigma
vardir. Bu galigmalarda normal yetigkin intrarenal RI degeri 0.58 — 0.66 arasi olarak rapor
edilmistir. (15, 35, 38). Normal intrarenal Ri'degerlerinin kabul edilebilir st sirt 0.70
olarak belirlenmistir. Pulsatilite indeksi (PI) konusunda daha az ¢alisma yapilmugtir. 50
normal yetiskinde yapilan bir ¢aliymada ortalama PI degeri 1.150 + 0.159 (0.991 — 1.309)
olarak bulunmugstur. PI degeri i¢in daha genig bir aralik bulunmakla birlikte bu ¢aligmada
PI’in iist limitinin % 95 giivenilirlikle 1.309 oldugu bildirilmigtir (34).
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Cocuk yag grubunda ise bu indeksler 6zellikle yenidogan déneminde daba yiiksek olup,
erigkin diizeyine ancak 10 — 11 yaglarinda inmektedir (32). Yaglanmamn normal olarak
RI'yi yiikselttigi bidirilmis olup, bu arti§ siklikla yaglanmaya bagli olarak gelisen gergek
bir bébrek fonksiyon kaybimda gosteriyor olabilir (1, 2, 34). Baz ekstrarenal
patololojilerde de renal vaskiiler rezistansi gdsteren bu indeksler normalden diisiik ya da

yiiksek olabilir.
RENAL VASKULER DIiRENCI (RVD) DEGISTIREN FAKTORLER ( 32, 43).
ARTMIS RVD

e Akut- kronik bébrek yetmezligi,
e Esansiyel hipertansiyon,

s  Obstriiktif bobrek hastaliklar,

e Akut renal ven trombozu,

o Hipertansif nefropati,

e Probun asir1 kompresyonu

e Aortik regurjitasyon,

e Hipotansiyon,

e Azalmig aortik genisliyebilirlik,
o Cocuklar (infantlar),

e Distal renal arter stenozu,

e Hematom (subkapsuler — perinefritik).

AZALMIS RVD:

e Vasodilatator tedavi,
e Arteriovenoz fistiiller,
e Artmig kalp iz,

e Proksimal renal arter stenozu.
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RENAL PATOLOJILERDE INTRARENAL DOPPLER US BULGULARI

OBSTRUKTIF PATOLOJILER

US olasi veya stpheli renal obstritksiyon olan hastalarin degerlendirilmesinde ilk sirada
gelen yontemdir. Obstriiksiyona bagli gelisen pelvikalisiyel dilatasyon, belirgin oldugu ve
semptomatik tarafla ortlgtigu takdirde, konvansiyonel US ile kolayca tanimlanabilir.
Obstritksiyon distalinde gosterilebilen tag ya da obstriiktif bagka bir olay kesin tam
koydurur. Ancak dilatasyonsuz obstriikksiyonlar olabilecegi gibi belirgin dilatasyona
ragmen tikanma var olmayabilir. Agir1 dolu mesane, agir1 hidrasyon, diabetes insipidus,
konjenital megakaliks , bazi ilaglarin kullanimi, postobstriiktif sekel dilatasyon olabilir
(32). Bu ayirim konvansiyonel US ile yapilamayabilir ve siklikla invaziv prdsedﬁr ve
testlerin kullanimini gerektirir. Yapilan ¢aligmalarla intrarenal doppler US’nin gergek
obstriiksiyonlarda yeri vurgulanmustir. Hayvan deneyleri uriner kanalda obstritksiyonun,
intrarenal vaskiiler direnci artirdigini ortaya koymustur. Bu konuda 6zellikle tromboksan
A, gibi vasoaktif madde ve hormonlarin rol oynadigi diigtiniilmektedir (31). Bu noktadan
hareket eden bazi arastirmacilar obstriikkte bobrekte karsi tarafa gore artmg RI ve PI
degerleri saptamuslardir.

Platt ve arkadaglari, perkiitan nefrostomi oncesnde toplayici sistem dilatasyonu olan 21
bobrekgi incelemiglerdir. Bunlanin 14’tnde obstriiksiyon saptanmig olup  ortalama
intrarenal RI degerini 0.77 £ 0.04 olarak tespit etmiglerdir. Nonobstriiktif olan 7 bobrekde
ise intrarenal RI degeri 0.64 + 0.04 olarak bulunmustur (38). Intrarenal RI degerinin
genellikle toplayici sistem dilatasyonu normale dénmeden 6nce diizeldigi saptanmigtir:
Platt ve arkadaglarmun 133 hastada yaptiklar1 diger bir ¢alismada ise 0.70 ve tlizeri
intarenal RI degerini patolojik kabul ederek obstritksiyon tamisinda %92 sensivite, %88
spesifite ve %90 dogruluk orami bildirmiglerdir. Intrarenal RI degerlerinin obstriiksiyonu
izleyen ilk 6 saatte izlenmesinin avantaj oldugu one siiriilmektedir. Cinkti bu donemde
heniiz toplayiwct sistem dilatasyonu izlenmemektedir. Ancak bu kriteri uygularken,
bobregin RI deBerini artirabilen medikal renal patolojiler gibi bagka durumlarin
olmadiginin belirlenmesi gerekmektedir. Bu galiymalarinda ayni hastada her iki bobrek RI
degeri arasinda 0.10 ve daha yuksek farklar ancak unilateral obstriiksiyonlarda ortaya
¢ikmaktadir. Bu yiizden intrarenal RI’nin (0.70) ayirict ozelliine katki saglamak ve
doppler US’un giivenilirligini yiikseltmek igin obstritksiyonun akut dénemlerinde (ki bu

.. YUKBEK UG RETIM KURULY
'DOKUMANTASYON MERKEZE
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evrede intrarenal RI’'i 0.70’in iizerine gikmamugtir) diger bobrek de incelenmeli ve
anlamli RI farkliliklar1 degerlendirilmelidir. Platt ve arkadaglari tam ve 6nemli derecedeki
parsiyel obstriiksiyonlarda yiiksek intrarenal RI degerleri elde etmekle birlikte minimal ve
orta derecedeki obstritksiyonlarda normal intrarenal RI degerleri elde etmiglerdir (35).
Ancak bir dizi ¢aligmada RI degerinin ya da karsi bobrek ile kiyaslamamn pratik
uygulamada anlamli bir deger tagimadi§1 sonucuna vanlmistir (44).

Genel olarak vanlan sonug ise s6z konusu kriterlerin 6zellikle belirgin pelvikaliektazi

varlifinda daha dogru sonug verdigi yondedir (32).

NONOBSTRUKTIF PATOLOJILER

Hipertansiyon ve renal arter stenozu :

Renal arter stenozu (RAS) hipertansiyonun tedavi edilebilir bir sebebidir. Renal arterde
stenotik segmentteki iz artiginin yam swra akimda turbulansin  ortaya ¢ikigt degerli
bulgulardir. Teknik olarak goriintilemedeki zorluklar sonucu galigmalarin ilgisi indirekt
degerlendirmede intrarenal arterlere yonelmistir (32). Anlamli RAS distalindeki intrarenal
arterlerde akim dalga formunun geg ve az yikselerek, sivriligi kintlesmis bir tepeye
ulastift (pulsus tardus et parvus) dikkati ¢ekmektedir. Intrarenal dalga formlarmin
degerlendirilmesinde kullamlan cesitli parametreler sayesinde (Intrarenal RI ve Pi
degerleri, karsi bobregin RI degerine orani, akselerasyon , akselerasyon zamani) yiksek
tanusal bagari saglanmustir (45). Bir galigmaci grubu dalga formunun sadece kalitatif
ozellikleri ile ilgilenmistir. Erken sistolik tepe varlifinin proksimaldeki anlamli RAS’u
dislayacag ileri stiriilmistir (46).

Intrarenal doppler indeksleri ile yapilan galigmalarda hemodinamik olarak anlamh RAS
varligy kamtlanan bazi olgularda intrarenal doppler parametrelerinin tiimi ile normal
kaldigina dikkati ¢ekilmektedir (47). Sonu¢ olarak yalnizca intrarenal doppler
parametreleri ile RAS’nun tamist mimkiin degildir. Bu nedenle hem ekstrarenal hem de

intrarenal kriterlerin tetkiki gerekir (32).

Renal Ven Trombozu (RVT):
Konvansiyonel US’de renal vende belirgin ancak nonspesifik bir bulgu olan boyut artist

veya uygun yapilt hastalarda trombisiin bizzat goriilmesi olasidir, RDDUS’de renal
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venlerde akimin goriilmemesi ile tan1 konur. Intrarenal bulgular ise destekleyicidir (32).
Intrarenal 6dem ve ventz obstritkksiyona bagli olarak yitkselmis RI degerleri
bildirilmektedir (8, 43). Ana renal venin goérintiilenemedigi olgularda yiikselmis RI

degerlerinin bulunmasi RVT tanisinda sekonder bir bulgu olarak énem kazanmaktadir.

Renal Medikal Hastahklar :
Bazi medikal renal hastaliklar belirgin RI degisimleri yaparken, bazilart daha normal
degerlerle karakterizedir. Spesifik patolojik 6zelliklerin olusturdugu RI degisimlerini
incelemek i¢in bobrek biopsisi korelasyonu ile yapilan iki ¢aligmada tubulointerstisyel ve
vaskuler kompartmani tutan patolojilerde yitksek R degerleri saptanirken, glomeruler
hastaliklarda normal degerler gozlenmistir (3§, 40). Glomeruloneftitlerde izlenen normal
Ri degerlerinin nedeni yapilan deneysel galigmalarda vasodilatatér prostaglandinlere
baglanmigtic. Bununla birlikte uzun siiren kronik glomerulonefrit olgularinda renal kan
akiminda bir digme meydana gelmekte, bu da RVR’i artirmaktadir. Mostbeck ve
arkadaglarimn intrarenal RI ve biopsi sonuglari arasinda korelasyonu inceleyen
galismasinda, R yitkselmesi daha gok vaskuler intrarenal hastaliklar, interstisyel 6dem,
glomeruloskleroz ve fokal interstisyel fibrozisde gérilmiistiir (39). Glomerulonefrit olan
olgularin %67 sinde normal RI deferleri saptanmigtir. Bu g¢aliymada dupleks doppler
US’nin vaskiiler ve tubulointerstisyel kompartmanlart tutan hastaliklarda ayirici tamya
beliigin bir katkis1 bulunmadi: sonucuna varidmigtir. Yapilan ¢aligmalarin hig biri renal
doppler US’nin biopsinin yerini alabilecegini ¢ne siirmemektedir. Bununla birlikte renal
medikal (parankimal) hastaliklarda doppler US’nin higbir kullanimi olmayacagi sonucuna
da varilamaz. Uygun klinik tablolarda kullamldifinda doppler US yararli bilgiler
saSlayabilmektedir. Bugiine kadar en fazla gelecek vaad eden klinik durumlar iki konuda
olmugtur:

i. Bobrek hastalifi olan olgularin ileri donem takiplerinde renal
fonksiyonun seyri hakkinda bilgi vermesi,

ii. Klinik olarak benzer tablo yapan patolojilerin ay 1ric1 tanisi.

Hemolitik iiremik sendrom (HUS) ve akut bobrek yetmezliZi (ABY) sirastyla bunlara
Ornektir (11, 12).
Patriquin ve arkadaglarinin HUS lu ¢ocuklarda yaptig1 ¢alisma doppler US’nin potansiyel
prediktif yetenegine dikkati ¢ekmektedir (11). HUS’a baglh ABY geligmis 17 olguda
saptanan yiiksek R degerlerinin klinik diizelmenin hemen 6ncesinde diigtigiinii saptayan
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bazi aragtirmacilar, doppler US’nin sagladig: bu bilgi ile bazi olgularin gereksiz yere dializ
tedavisine alinmasini ve bundan dogabilecek komplikasyonlari 6nlemislerdir.
Obstriiksiyon, RVT ve akut tubuler nekrozda (ATN) oldugu gibi HUS da da tromboksan
A, sentezi artmakta ve iyilesme ile normale dénmektedir. Doppler US’nin ABY’nin diger
formlarinda da ytiksek prediktif degere sahip oldugu 6ne siiriilmiistiir (12).

US, ABY’li olgulanin degerlendirilmesinde erken donemde siklikla kullanilmaktadir.
US’un rolii obstriiksiyonun ekarte edilmesidir. Klinik pratikte obstriiksiyon ABY ’nin nadir
nedenleri arasindadir. Konvansiyonel US olgularin bilyiikk kisminda normaldir. ATN ve
prerenal yetmezlik ABY’nin bagta gelen iki onemli nedenidir. Ayinmlan ozellikle
baslangigta zordur ve tedavinin yonlendirilmesi agisindan onemlidir. ABY’li olgularda
doppler US’nin kullammint aragtiran bir ¢alismada ortalama R degeri ATN’Iu hastalarda
0.85, prerenal yetmezlikte 0.67 bulunmugtur (12). Elde edilen verilerle iki antite arasinda
% 75 oraninda ayirim yapilabilmigtir, Bu sonuglara ragmen iizerinde durulmast gereken
baz: noktalar vardir. ATN’un erken déneminde vaskuler degisikliklerin multifokal olmas1
pedeniyle her iki bobrekte birkag farkli lokalizasyondan 6rnekleme yapilmasi 6nemlidir.
ATN ile normal RT’in bir dier potansiyel sebebi ise hastalifin evresidir. Rezolusyon
evresinde RI degerlerinde dusis gorilmeye baglar . Bu nedenle ABY'li olgularda

degerlendirmenin erken dénemde yapilmas: 6nerilmektedir (12).

TC vﬁwméﬁw mww
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GEREC VE YONTEM

Prospektif galigmamizda; Nisan-Temmuz 2001 tarihleri arasinda  hastanemiz i¢
hastaliklar: klinigine bagvuran 76’s1 tip 2 DM’ lu hasta ve 29°u goniilli saglikli birey
olmak tizere toplam 105 olguda intrarenal renkli dupleks doppler US incelemesi
yapilmugtr. ' '

Diabetik hasta grubumuzu olugtururken DN diginda glomeriiler veya tubulointerstisyel
hastalik dykiisii olanlarin yam sira viicut hemodinamigini bozan kardiovaskiiler hastaligi
olanlar , doppler US 6ncesi yapilan konvansiyonel US incelemede; tirolitiaz , toplayici
sistem dilatasyon , toplayict sistem ve vaskiiler yapilara basi olusturan-basit kistleri ve
diger renal patolojileri olanlar ¢aligma diginda birakilmugtir.

Hasta grubumuzu, 24 saatlik idrarda albiimin atilimi ve serum kreatinin degerlerine gore
dort gruba ayirarak inceledik.

Grup --1 (n: 32);idrar ile albiimin atilimi 20 pgr /dk ‘min altinda olan normoalbiiminiirik
diabetik hastalardan oluguyordu.

Grup -~ II (n: 19); Idrarla albimin atlm 20 — 200 pgr / dk arasinda olan
mikroalbiiminiirik hastalarda oluguyordu. |

Grup --III  (n: 8); Idrarla albiimin attlim1 200 pgr / dk tizerinde olan ( idrar proteiniiri —
500 mgr /giin ) olan makroalbtiminiirik (agikar proteiniiri ) hastalar bu gruba dabhil ettik.
Grup - IV (n: 17); Serum kreatinin diizeyi > 1.4 mg/ dl olan hastalardan oluguyordu.Bu
grubtaki hastalarin tamaminda agikar proteiniiri vardi.

Kontrol grubu 15 kadin (% 51.7 ) ve 14 (% 48.3 ) erkek olmak iizere toplam 29 kisiden
olugmaktaydi Kontrol grubumuzun yaslar1 38-68 arasinda olup, yas ortalamasi 51.37 +8.64
olarak saptandi. Bu grub idrar analizi normal olan kigilerden olusuyordu. DM, bébregi
etkileyen malign, sistemik veya kronik hastalifi , hemodinamigi bozan kalb hastalif: olan
kigiler kontrol grubuna alinmadi. Kontrol grubunu olugturan hastalarin tamaminda
konvansiyonel US bulgular: normaldi.

Caliymamizda ayrica hem kontrol grubumuzu hem de ¢aligma grubumuzu hipertansiyon
olup olmamasina ve 60 yas altinda ve istiinde olmalarina gére subgrublara ayirarak da
degerlendirdik.
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Biyokimyasal analiz;

Hastalarin bir gece aglik sonrasinda elde edilen kan érneklerinde; AKS, HbA ¢, BUN ve
serum kreatinin analizleri yapild.

24 saatlik idrar analizlerinde; idrar albiimin atilim, proteiniiri ve kreatinin klirens
sonuglar saptandi. Kreatin klerensi 24 saatlik toplanan idrar ve kan kreatinin degerlerinden
Kreatinin Klirensi = (U : P ) x V  formiili ile hesaplandi. (U: Idrar kreatinin degeri
mg/dl, P: Plazma kreatinin degeri mg/dl, V: Dakikalik idrar hacmi).

Serum kretinin diizeyi i¢in normal defer < 1.3 mg /dl olarak kabul edildi. 24 saatlik
idrarda 500 mg / giin protein atilimi ( 200 pg /dk albiimin atilimi ) agikar proteiniiri kabul
edildi. Mikroalbtimintiri sinir1 ise 20 — 200 pg/ dk arasi degerler baz alindi. T{im kan ve
idrar analizleri ile doppler US arasinda én fazla bir haftalik bir siire vardi. Tim

biokimyasal ¢aligmalar aym1 merkezde yapildi.

Renkli dupleks doppler degerlendirme;
Inceleme 3.75 MHz konveks prob ile Toshiba Power Vision 7000 Doppler cihazinda

yapildi. Butiin olgularda her iki bobrek oOncelikle konvansiyonel US ile degerlendirildi.
Olgular supin yada semioblik pozisyonda degerlendirildi.Bébregin longitudinal imajlan
gorintiilendi. Intrarenal arteriyel ve vendz yapilarin farkli renklerde goriintilenmesi
amaciyla oOncelikle real time / renk kodlamali dopp.ler. US ile imajlar elde edildi.
Mediiller piramidlerin kenar1 boyunca uzanan interlobar arterleri degerlendirmeye
aldik. DM bobrek dokusunu diffuz olarak etkiledigi igin doppler élglimleri rastgele
lokalizasyonlardan yapildi. Duvar filtresi 50 Hz ve doppler 6rnekleme voliimii 2-4 mm
olarak ayarladi Aliasing olugturmayan en kiigiik puls tekrarlama frekanst ( PRF) segildi.
Ornekleme voliimleri interlobar arterlerin orta kismina yerlestirildi. Olgtimlerde ultrasonik
dalga ile incelenen damar arasindaki agmm 30 — 60 °  arasinda olmasmna dikkat
edildi.Olgtimler , elde edilen dalga formlarinn optimal olmasi igin , birbirini takip eden beg
dalga formu elde edildikten sonra yapildi. Pik sistolik iz (PSV), end diastolik mz (EDV),
ortalama akim hizi, rezistivite indeksi (RI), pulsatilite indeksi (PI) kullandigimuz cihazda
otomatik olarak hesaplandi. Biz renal vaskiiler direnci belirlemede parametre olarak RI’ yi
kullandik. Her bobrekten t¢ farkli interlobar arterden akim Ornekleri alindi Her iki
bobrekten elde edilen RI degerlerinin ortalamasini olgunun intrarenal RI degeri olarak

kabul ettik.
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Istatiksel analiz;
Caligmada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistikse] analizler igin SPSS

(Statistical Package for Social Sciences) for Windows 7.0 programu kullamildi. Caligma
verileri degerlendirilirken tamimlayici istatistiksel metodlarin (Ortalama, Standart sapma)
yamsira niceliksel verilerin kargilagtinlmasinda Oneway Anova, Tukey HDS testi, Lineer
Regresyon Analizi, Student t testi, Mann Whitney U test kullamldi. Niteliksel verilerin
karsilagtirlmasinda ise Ki-Kare testi kullamldi. Sonuglar %95°'lik giiven aralifinda,
anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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Tim tip 2 DM’lu  hasta grubumuzun yaglar1 40 ile 85 arasinda degismekte olup yas

ortalamast ise 61.73 + 10.9°dur . Kontrol grubumuzda ise ortalama yag 51.37 £ 8.64 olup

olgularin yaglar1 40 ile 68 arasindadir. Ortalama yaglara gére gruplar arasinda anlaml fark
vardir (p<0,001) . Bu anlamlilik kontrol grubundaki yas ortalamasinin diisiik olmasindan
kaynaklanmaktadir . Diger 4 hasta grubu arasinda anlamh fark yoktur (Sekil 3, Tablo 2).

Tablo 2 : Olgularm gruplara gore yas dagilimi

N Ort =+ Std.Sapma p
GrupI 32 59.06 £ 10.12
Grup I 19 60.00 £ 10.19
Grup III 8 67.37 £5.97 p<0.001
Grup IV 17 66.05 + 13.16
Kontrol grubu 29 51.37 + 8.64

Sekil 3 : Yas ortalamalarina gore gruplarin dagilim

Cinsiyetlere gore dagilim ise goyledir; I.grubun %34.4°1 erkek % 65.6’st kadin, II. grubun
% 36,8’i erkek % 63,2°si kadin; III.grubun %25,0’1 erkek %75,0°1 kadin; IV. grubun %
52.9’u erkek %47.1°1 kadin ve kontrol grubunun ise %51,7’si erkek % 48,3’ kadindir.

Cinsiyetler yoniinden gruplar arasinda anlamli farklilik yoktur (p>0,05).




Tablo 3 : Diabet yas1, tansiyon, BMI ve AKS diizeyine gore gruplarin dagilim
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n Ort + Std.Sapma p
Grup I 32 8.47 +£6.98
Grup I 19 11.89 £6.01 p=0.02
Diabet yast
Grup III 8 14,00 + 6,34 p<0.05
Grup IV 17 114,76 + 9,27
Grup I 32 103.25+11.36
Grup I 19 103.26 £17.8
Ortalama kan p=0.025
Grup III 8 102.37 £ 14.15
basinct p<0.05
Grup IV 17 108.76+ 7.28
Kontrol grubu |29 97.10 £6.69
Grup I 32 29.40 +4.33
Grup II 19 28.57+8.54
p=0.198
BMI Grup III 8 27.00 + 8.45
. p>0.05
Grup IV 17 125.82 +£2.65
Kontrol grubu |29 27.17 £3.60
Grup I 32 179.78 £ 60.29
Grup II 19 204.00 £73.23
p=0.0001
AKS Grup I 8 179.12 + 69.05
p<0.001
Grup IV 17 158.29 + 63.83
Kontrol grubu |29 98.41 £ 6.51

Hastalardan alinan anemneze gére DM’ un saptanmasindan itibaren gegen siire 2 ay ile 34

yil arasinda degigsmekte olup ortalama diabet yast 11.31 & 7.61 yildi. Diabet yaglarina

gore gruplar arasinda anlamli fark vardir (p<0,05). Bu anlamlilik Lgrup ile IV. grup
arasindaki farkliliktan kaynaklanmaktadir (Tablo 3 ).

Calisma grubumuzu ortalama kan basmcina gore degerlendirdigimizde ; istatiksel olarak

anlamli fark izledik (p<0,05). Bu anlamhilik kontrol grubundaki tansiyon ortalamasinin
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IV.Grup’taki tansiyon ortalama degerinden belirgin yiiksek olmasindan kaynaklaniyordu.
Diger gruplarin aralarinda anlaml: fark yoktur. ( Tablo 3 ).

Viicut kitle indeksi ( BMI) kg/m? cinsinden hesaplanur. Bulunan degerler; <25: normal,

25-30: fazla kilolu, 30-40: obez ve 40-70: asirt obez olarak degerlendirilir. BMI'ne gére

gruplar arasinda anlamli fark saptanmamugtir (p>0,05). Bes grupta da BMI diizeyleri

birbirine yakin bulunmugtur. (Tablo 3 )

Diabetik hastalarimizin 6’sinda (% 8) AKS normal sinir degerler iginde saptandi. AKS’ne
gore gruplar arasinda anlamli fark vardir (p<0,001). Bu anlamhlik kontrol grubundan
kaynaklanmaktadir. Diger 4 diabetik hasta grubunun AKS diizeyleri arasinda anlaml fark
yoktur ( Tablo 3 ).

Tablo 4: HgAlc, Kreatinin klirensi ve BUN’a gire gruplarin dagilum

n Ort + Std.Sapma p
GrupI 32 7,04 £ 1,15
Grup I 19 7,61 +£1,46 p=0.516
HbAlc : :
Grup II 8 721 +1,18 p>0.05
Grup IV 17 7,08 £1,61
Grup I 32 102,62 + 35,14
Kreatinin Grup II 19 115,70 £ 48,02 p=0.0001
klirensi Grup IT 8 71,25 £ 20,71 p<0.001
Grup IV 17 19,88 + 20,31
Grup I 32 14,56 4,51
Grup I 19 13,89 £ 3,49
p=0.0001
BUN Grup III 8 20,62 £ 6,27
y p<0.001
Grup IV 17 55,88 £30,43
Kontrol grubu |29 13,17 £ 3,48
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HgAlc dizeylerine gore hasta gruplan arasinda anlamh fark yoktur (p>0,05). Gruplarin
HgAlc diizeyleri birbirinden farkl degildir (Tablo 4). '

Kreatinin klirensi (CCR) diizeylerine hasta grublanimi degerledirdik. 76 diabetik
hastamizin 19’unda (%25) CCR normal sinir deSerler arasinda iken 20’sinde (%26)
artmig ve 37’sinde (% 49) ise distik olarak bulduk. Hasta gruplar arasinda anlamli fark
vardir (p<0,001). Ikili kargilagtirmalarda I1.Grup ile IV. Grup, ILGrup ile II.Grup, II. Grup
ile IV.Grup arasinda anlamli fark vardi. Diger gruplar birbirinden anlamli derecede
farklilik géstermemekteydi (Tablo 4).

BUN diizeylerine gore gruplar arasinda anlamli fark vardir (p<0,001). Bu anlamlilik IV.
gruptaki BUN diizeyinin disiikliigiinden kaynaklanmaktaydi. Diger gruplar birbirinden
farkl: degildi (Tablo 4).

Tablo 5: intrarenal RI diizeylerine gore gruplarin dagium

n Ort * Std.Sapma
Grup I 32 0,66 + 0,13
Grup I 19 0,68 £ 0,06
Grup III 8 0,72 + 0,03
Grup IV 17 0,81 £ 0,041
Kontrol grubu 29 0,62 £ 0,03

Caligma grubumuzda ortalama intrarenal RI’ i degerlendirdik.(Tablo 5 , Sekil 4). Hasta
grubumuzun ortalama intrarenal RI degerini 0.70 £ 0.11 olarak bulduk Hasta grubumuzun
% 53.9’unda ortalama intrarenal RI degerinin 0.70“in {izerinde oldugunu saptadik . Grub
1 de 32 hastanin 10’unda (% 31), grub 2 deki 19 hastanun 8’inde (% 42), grub 3 deki 8
hastanin 6’sinda (%75) ve grub 4 deki 17 hastanmin tamaminda (%100) ortalama
intrarenal RI degerini yitksek olarak bulduk. Gruplarin ortalama RI degerleri tablo 4’de
gosterilmigtir, Gruplan intrarenal RI degerleri agisindan kargilastirdifimizda kontrol
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gubunun RI degeri diger doért hasta grubununkinden diigik olup bu grublarla arasinda
istatiksel olarak anlamh farklibik vardi (p< 0.001).Diabetik hasta gruplan arasinda
yaptifimiz karsilagtirmada ise; grup 1 ve grup 4 arasinda ve grup 2 ile grup 4 arasinda
(p <0.001) istatiksel olarak anlamli farklilik saptadik. Diger gruplar arasinda ise istatiksel
olarak anlaml farklilik saptanmadi.

Sekil 4 : RI diizeylerinin gruplara gére dagihm:

0,8
0'75W
0,7
0651 :
} & Rl dlizeyleri ort.
064 L L yir ot
055 1
0’5_
.Grup I.Grup II.Grup IV.Grup Kontrol

Intrarenal Ri degerinin yasa bagimh olarak degisimini incelemek igin hasta ve kontrol
grubumuzu iki subgruba ayirarak inceledik. Subgrup 1; 60 yas altindaki olgulari, subgrub 2
ise 60 yag ve iizeri olgulardan olusuyordu.

Subgrup 1 olgularimizin ortalama intrarenal R degerleri subgrub 2 olgularimizinkinden
hem caligma hem de kontrol grubunda daha yiiksekti. Istatistiksel olarak ¢alisma grubunda
(p <0.01) ve kontrol grubumuzda (p < 0.05) anlamh farklilik saptadik (Tablo 6).

Diabetik hasta grubumuzda intrarenal Ri degerinin hipertansiyona bagh degisimini
degerlendirdik (Tablo 7, Sekil 5). Hipertansiyon olan olgularin ortalama intrarenal RI
degeri hipertansiyonu olmayan olgulara gore istatistiksel olarak anlamh derecede yiiksek
bulunmustur (p<0,01).  Olgulanmizin hipertansif olmas: intrarenal Ri durumunu
etkilemektedir. Kontrol grubu olgularimizin tamaminda kan basinci normal olup

hipertansiyon mevcut olmadig: i¢in boyle bir kargilagtirma yapmadik.



Tablo 6: Yasa gore calisma ve kontrol grubunda ortalama intrarenal RI durumu
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RI
Gruplar Yas n
Ort + Std Sapma
Subgrup - 1 32 0,68 £ 0,07 0,001
Calisma grubu
Subgrup - 2 44 0,74 £0,07 p<0,01
Subgrup - 1 25 0,62 £2,93 0,011
Kontrol grubu
Subgrup - 2 4 0,67 2,44 p<0,05

Tablo 7 : Hipertansiyona bagh ortalama intrarenal Ri durumu

Intrarenal RI
n p
Ort + Std.Sapma
Hipertansif grup |47 0,74 £ 0,08 0,003
Normotansif grup |29 0,66 £ 0,14 p<0,01

Sekil 5 : Kan basinci durumuna gire RI ortalama degerlerinin dagilim grafigi

Hipertansiyon var

Hipertansiyon yok

ortalama degeﬂ
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Serum Kkreatinin degeri normal ve yiiksek olan hastalarimizin ortalama intrarenal RI
degerlerini degerlendirdik. Serum kreatinin degeri yiiksek olan olgularimizin intrarenal RI
degeri normal olanlara gore istatiksel olarak (p < 0.001) anlamli derecede yiiksekti
(Tablo 8). '

Tablo 8 : Serum kreatinin degeri normal olan ve yiiksek olan olgularin ortalama

intrarenal RI diizeylerine gore karsilagtirllmas:

RI
n ' P
Ort + Std.Sapma
Normal 59 0,67 £0,10 0,0001
Yiiksek 17 0,81 +4,18 p<0,001

Hasta grubumuzdaki ortalama intrarenal RI degeri ile hasta yasi, hipertansiyon,
diabet yasi, CCR ve serum kreatinin degerleri arasindaki iliskiyi istatiksel olarak
degerlendirmek i¢in pearson korelasyon testi uyduladik (Tablo 9, Sekil 6).

Tablo 9 : Hasta grubunda ortalama intrarenal RI durumuna gére diyabet yas1, yas

hipertansiyon, CCR ve serum kreatinin iligkisi

r p
Diyabet yas1 0,392 0,0001; p<0,001
Yas 0,487 0,0001; p<0,001
CCR -0,659 0,0001; p<0,001
Serum kreatinin | 0,464 0,0001; p<0,001
Hipertansiyon 0,340 0,003; p<0,01

Ortalama intrarenal RI degeri ile diyabet yagi, hasta yast ve serum kreatinin degerleri

arasinda iyi derecede, hipertansiyon agisindan ise orta derecede pozitif yonde istatiksel

RO Y TRSER GO R Tt KURGLY
DOKIDRMANTASYON
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olarak anlaml iligki mevcuttu. CCR degeriyle ise negatif yonde ileri diizeyde anlamlilik
saptadik.

Sekil 6: Calisma grubu olgularinda yas, diyabet yas1 ve CCR diizeyine gore intrarenal
RI iligkisi

Bagimsiz degiskenlerin ( cinsiyet, hasta yag1, diabet yagi, AKS, Hb A,c , hipertansiyon,
CCR ) intrarenal Ri degerine olan etkilerini lineer regresyon analizi ile degerlendirdik
(Tablo 10). Yapilan Lineer Regresyon Analizinde ortalama intrarenal RI {izerine bagimsiz
degigkenlerin etkilerine gore olusturulacak denklemimiz istatistiksel olarak anlamli
bulundu (R=0.738; R?=0.544; p<0.001).

Tablodan da gorildiigt gibi ortalama intrarenal RI tizerine CCR’nin etkisi belirgindi.
Ayrica sirast ile hasta yas1 ve diabet yagimin da etkisini anlamli bulduk. Diger
parametrelerin etkisi istatiksel olarak anlamli degildi.
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Tablo 10 : Bagimsiz degiskenlerin ortalama intrarenal RI iizerine etkisi (Lineer

Regresyon Analizi)

Beta t p
Yas 0,252 2,752 0,008 **
Hipertansiyon | 0,080 0,862 0,392
HBA 1C 0,062 0,587 0,559
Cins 0,068 0,800 0,427
Diyabet ya;1 | 0,207 2,125 . 0,037***
CCR 0,473 4,639 0,000*
AKS 0,043 0,386 0,701

*  p<0.001 ** p<0.01 *** p<0.05
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TARTISMA

Nefropati DM’un ciddi bir mikrovaskiiler komplikasyonudur. Diger nedenlere bagli
mortalite olmadif1 takdirde progresyon gostererek son donem bobrek yetmezligi ile
sonuglanir (1-6, 25). DN son dénem bobrek yetmezligi nedenleri arasinda Amerika ve
Avrupa’da ilk sirada, iilkemizde ise kronik glomerulonefritden sonra ikinci sirada
gelmektedir (17).

DN ‘nin evreleri ayrintili olarak tanimlanmigtir (7). Erken evrelerde saptanan glomeriiler
hiperfiltrasyon ve mikroalbiimintiri ileride ortaya cikabilecek agikar nefropatinin bir ¢n
bulgusu olarak kabul edilmektedir (6, 24, 48-50). Asikar proteiniiri klinik nefropatinin
baglangicini belirler. Serum kreatinin konsantrasyonlari renal fonksiyonlar ileri derecede
bozulana kadar normal kalabilir. Asikar proteiniirinin olugtugu agamada DN, kretinin
klirens lmzinda azalma (CCR) ve patolojik kriterlere gére bsaptanmaktadir. Son evre
bulgular1 artmug serum kreatinin konsantrasyonu yanminda, dializ ve/veya renal
transplantasyon gerektirecek son donem bobrek yetmezlifine kadar giden genig bir
spektrumu igermektedir (3, 6).

DN ‘nin saptanmasinda ve progresyonunun takibinde temelde klinik ve laboratuar
metodlar kullaniimaktadir (2).

DN’de glomeriller, kan damarlar ve interstisyel doku gibi spesifik renal yapilar primer
olarak etkilenmekte, diger yapilar ise hemen daima sekonder degisiklik gostermektedir.
Mezansial ekspansiyon ile birlikte diffiiz veya nodiiler glomeriiloskleroz, kapiller duvar
kalinlagmasi, kapiller daralma ve sonugta komplet hyalinizasyon RVD’de artiga neden
olmaktadir (13). RVR artig1 olusturan bu degisikliklerin Doppler US ile degerlendirilmesi
miimkiindiir. Doppler US da intrarenal arterlerde RI artiginin belirlenmesi RVR de ki artig1
ortaya koymaktadir.

Saglikli olgular iizerinde yapilan galigmalarda intrarenal RI degerinin 0.56 — 0.66 arasinda
saptanmustir (2, 13-17, 35). Yaptigimiz ¢alismada kontrol grubunda ortalama RI degerini
0.62 + 0.03 olarak tespit ettik (Resim 2). Buldufumuz sonug Onceki galigmalarla
uyumluluk gostermektedir. Biz anamnezinde daha énce geqirilmis renal hastalik Gykiisii

olmayan, normal kan degerleri (BUN, Kreatinin), idrar analizi ve konvansiyonel US
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bulgulari olan kisileri kontrol grubu olarak degerlendirdik. Bununla birlikte normal bobrek
durumunu tanimlamada énemli limitasyonlar mevcuttur.Serum kretinin degerinin renal
fonksiyonu yansitmadaki yetersizligi ve kreatinin klirens 6lgiimlerinin hata pay1, normal
renal tabloyu tammlamadaki problemlerdir. Ancak galijmamizda kontrol gubunun RI
degerini  diger dort diabetik hasta grubunun RI degerleri ile karsilastirdigimizda

(p<0.0001 ) istatistiksel olarak anlamli bulduk.

SOL INTERLOGER

Resim 4: Kontrol grubu—S51 yasinda, erkek, saghkh olguda sol interlobar arterden

alinan 6rnek akim formu; Ri: 0.57.
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Platt ve arkadaslar1 (1), 98 diabetik hastada yaptiklar ¢aliymada, hastalar: asemptomatik
(nefropati gelismemi ) — grup I, erken diabetik nefropati — grup Il ve yerlesmis nefropati
-grup TII olmak tzere ii¢ grupta degerlendirmislerdir.Elde edilen ortalama intrarenal RI
degerleri ise sirast ile 0.62 + 0.09, 0.64 + 0.09 ve 0.83 + 0.09 idi. Grup 1 hem
normoalbiiminiirik hemde mikroalbiimiiirik hastalar igeriyordu. Mikroalbiiminiirik
hastalarda ortalama intrarenal RI 0.62 + 0.08 olarak saptamiglardir. Bulunan bu degeri
grup I iginde yer alan normoalbiiminiirik hastalar ile karsilagtirdiklarinda istatiksel olarak
anlaml1 bir farklhilik saptamamuglardir.

Brkljacic ve arkadaslari (2) hem tip 1 DM hem de tip 2 DM’lu 144 hasta tzerinde
¢aligma yapmuslardir Hastalari bes gruba ayirarak degerlendirmiglerdir. Grup I —
asemptomatik evrede olan, grup II — klinik nefropatisi saptanan, grup III — azotemisi olan,
grup IV- tiremik sendromlu olan ve grup V-son dénem bobrek yetmezligi olan hastalardan
olugmaktaydi. Bu hastalarda bulduklari ortalama intrarenal RI degerleri ise sirasi ile 0.63 ,
0.69,0.74,0.84 ve 0.91idi. Grup I iginde yer alan ve mikroalbiiminiirisi olan hastalarda
saptanan ortalama intrarenal RI degeri 0.64 + 0.05 olarak bildirilmistir Bu grubun diger
hastalari ile hemen hemen esit olup arada istatiksel olarak bir farklilik saptanmamustir.
Soldo ve arkadas lar1 (14) DM’lu 150 hasta tizerinde yaptiklart galiymada hastalari Platt
ve arkadaglarinin (1) yaptigi sekilde iig gruba ayrmuslardir. Gruplarda saptanan ortalama
intrarenal RI degerleri ise swrasi ile soyleydi; 0.63, 0.68 ve 0.81. Grup-I hem
normoalbiiminiirik hemde mikroalbiiminiirik hastalardan olusmaktaydi. Mikroalbiiminiirik
hastalarin ortalama intrarenal RI degeri 0.64 olup ,normoalbiiminiirik hastalarin RI (0.63)
degerinden minimal yiksek olmakla birlikte istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamigtir.

ishimuro ve arkadaglarinin (15) 112 tip 2 DM’lu hastada yaptiklar: caligmada dort hasta
grubu olusturulmustur. Grup I- normoalbiimintirik hastalar, grup TI- mikroalbiiminirik
hastalar , grup III- asikar proteiniirisi olan hastalar ve grup IV serum kretinin diizeyi
yiiksek olan hastalari kapstyordu. Gruplarda saptanan ortalama intrarenal RI degerleri
airast ile 0.69 + 0.05, 0.74 + 0.07, 0.74 £ 0.06 ve 0.85 = 0.05 idi. Grup IV ile grup I,
grup 11 ve grup III arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptadiklari halde, diger
gruPlar arasinda belirgin bir fark bulmamslardur. Mikroalbiiminiirik evrede tespit edilen
0.74 Ri degeri ise normalden yiiksek bulunmusgtur.

Oztirk ve arkadaslarmn (17)  yaptigi galiyma 63 tip 2 DM’lu hastadan olusuyordu.

Hastalari normoalbiiminiirik, mikroalbiimintirik ve makroalbiiminiirik olarak ¢ gruba



41

ayirmiglardi. Hastalarda ortalama intrarenal RI degerlerini sirastile 0.67, 0.74 ve 0.81
olarak tespit etmislerdir.

Biz caligmamizi 76 tip 2 DM’lu hasta tzerinde yaptik. Hastalart dort gruba ayirarak
degerlendirdik. Grup I hastalar normoalbiiminiirik hastalarda olusuyordu. Bu grupta
saptadifimiz  intrarenal Ri degeri 0.66 + 0.13 idi (Resim 5).Grup II hastalanmiz
mikroalbiiminiiri tespit edilen olgulari igeriyordu ve ortalama intrarenal Ri degerini  0.68
+0.06 bulduk (Resim 6). Grup III olgularimiz agikar proteiniiri saptadigimiz hastalard ve
bu grubda ortalama intrarenal RI degeri 0.72 £ 0.03 dii (Resim 7). Grup IV ise serum
kretinin diizeyi 1.4 mg / dl tizerinde olup ileri evre diabetik nefropatili hastalardi. Grup
IV’te ortalama intrarenal Ri degerini 0.81 + 0.04 olarak bulduk (Resim 8). Caliymamizda
intarenal RI degeri agisindan; grup IV ile grup I ve grup II arasinda (p< 0.0001) istatiksel
olarak anlaml farklilik saptadik. Grup IV ile grup III arasinda ise belirgin bir farklihk
meveut degildi. Her iki grupta da saptanan RI degeri normalin (< 0.70) uzerindeydi.
ishimuro ve arkadaglarmin ( 15 ) yaptigi ¢aliymada olusturulan hasta grubu ile bizim
¢aligmamizdaki hasta grubu benzerlik gostermektedir Ishimuro ve arkadaslarinin
caligmasindaki grup IIT hastalarda saptanan intarenal RI degeri normal olarak bulunmustu
ve grup III ile grup IV arasinda ise istatiksel olarak anlamli farklihk mevecuttu. Bizim
alismamizda grup III hastalarimizin sayisi 8 olup intrarenal RI degerini 6 hastada (%75)
0.70’in tizerinde saptadik. Diger calisma ile kargilastirdigimizda (grup III; n:25) hasta
sayimizin az olmasinin istatiksel olarak belirgin bir anlamliligm olugmamasinda etkili
olabilecegini diisindik.

Caligmamizda normoalbiiminiirik ve mikroalbiiminirik hastalarda ortalama intrarenal RI
degerlerinin  0.70’in altinda oldugunu saptadik. Her iki grup arasinda istatiksel olarak
anlamli bir farklilik olmamakla birlikte kontrol grubu ile karsilagtirdigimizda (p < 0.0001)
belirgin bir anlamlilik tespit ettik. Bu bulgumuz daha 6nce yapilmis olan galigmalarla
uyumluluk gostermektedir (1, 2, 14).Mikroalbliminiiri varlig: ileride geligebilecek asikar
diabetik nefropatinin muhtemel bir bulgusudur. ishimuro ve arkadaglari (15) ve Oztirk ve
arkadaglarmin ~ (17) yaptiklani galiymalarda mikroalbiimintiri evresindeki hastalarda
intrarenal Ri degerini yiiksek bularak duppleks doppler US nin bu evrede tanya katkist
olacagini  savunmuslardir.  Ancak  bizim  bulgularimizi  ve diger ¢ahigmalar
degerlendirdigimizde diabetik nefropatinin subklinik fazinda mikroalbiiminiiri olsa bile

RVD’ de artis olmayabilecegi sonucuna vardik.
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INTERLOBAR ARTER
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Resim 5 :(Grup 1) 41 yaginda, 3 yillik diabet dykiisii olan, normoalbiiminiirik ( 13.96
ng /dl ) evrede kadin hastanin sol interlobar arterden elde edilen akim ornegi ;

Ri:0.67.
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Resim 6 : (Grup 2) 56 yasinda, diabet siiresi 7 yil olan, mikroalbiiminiiri
(34. 58 pg /dl) saptanan olgunun sol interlobar arterinden alinan akim Ornegi;

Ri: 0.64
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TIK UNITESI AEBROMEN

L INTERLODER A

Resim 7 : (Grup 3) 70 yaginda , makroalbiiminiiri ( 468 pg /dl ) saptanan, 25 yilhk

diabet dykiisii olan hastann sol interlobar arterinden alinan akim drnegi; Ri:0.75

1 RARYQRIAGURSTIN, UNLTEST _SRRAHEN

SAG INTERLOBAR &

Resim 8 : (Grup 4 ) 78 yasinda , diabet siiresi 25 yil olan, asikar proteiniirili, serum
Kkreatinin yiiksekligi ( 6.8 mg/dl), CCR diisiikliigii (17. 35 ml/dk) olan kadn hastanin

sag interlobar arterinden alnan akim 6rnegi ; Ri: 0.87
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DM’da en tipik degisiklikler nodiler ve diffiz formda interkapiller,
glomeruloskleroz,afferent ve efferent glomertler arterioler hyalinizasyon, peritubuler
interstisyumun atrofisi ve bazal membran kalinlagmasidirBu degigiklikler temelde
bobregin vaskiiler kompartmanini tutar fakat genellikle hastalifin geg evresine kadar
korunur (16).

Platt ve arkadaslarinin (40) medikal renal hastalifi olan 41 olgu iizerinde yaptiklart
¢aligmada ; tubulointerstisyel kompartmani tutan hastaliklarda ortalama intrarenal RI
degerini 0.75 = 0.07 bulmuglardir. Glomeriiler tutulum varliginda ise bu degeri 0.58 + 0.05
olarak tespit etmiglerdir. Mostbeck ve arkadaslar1 (39) da medikal renal hastalifi olan 34
olguda yaptiklar galiymada; histopatolojik bulgu olarak arteriosklerozis, arteriolosklerozis,
glomeriilosklerozis, ddem ve fokal fibrozis ile intrarenal RI arasinda pozitif (r< 0.3291,
p<0.05) anlamli korelasyon saptamuglardir. Yapilan bu ¢aligmalar intrarenal RI degerinin
tubulointerstisyel ve/veya vaskiiler kompartmém tutan hastaliklarda arttiini, glomeriiler
tutulum yapan patolojilerde ise normal oldugunu géstermektedir. DN’nin erken evrelerinde
glomeriiler tutulum olmasi nedeniyle bu evrede intrarenal RI degerinin normal bulunmast
strpriz degildir. Ilerlemis evrelerde ise renal kortikal tubulointerstisyel degisikliklerin
yaygm olmasi bu evrede intrarenal RI artisina neden olmaktadir (13, 39, 40, 43).

Erken evrede  (asemptomatik ve agikar proteiniirik evre ) 6nceki ¢aligmalarda (1, 2, 14,
17) saptanmig olan ve bizim normoalbiminlrik ve mikroalbiminiirik evrede
saptadigimiz  normal intrarenal RI degerinin nedeni, hastaligin glomeriiler tutulum
evresinde olmas: ile agiklanabilir. Ancak Ishimuro ve arkadaglari (15) ve Oztirk ve
arkadaslar1 (17) mikroalbiiminiiri evresinde de intrarenal RI degerininin yiiksek oldugunu
tespit etmislerdir.Yine bu son iki ¢aliymada (15, 17) ve bizim yaptifimuz caligmada
makroalbiimintirik (agikar proteiniiri) evredeki hastalarda intrarenal RI degerini diger
galigmalardan farkh olarak (1, 2, 14) normalden yiiksek bulduk. Bizim makroalbiiminiirik
evredeki grubumuzda hasta sayis1 8 olup bunlarin 6’sinda (% 75) intrarenal RI yiiksekti.
Soldo ve arkadaslan (14) ise bu evredeki 48 hastamn 19°unda (% 40) intrarenal RI’i
yitksek bulmuglardi. Bizim galigmamizdaki bu uyumsuzlugun nedeninin hasta sayimizin
az olmas: ve intrarenal RI’i yiiksek olanlarin oranmin fazla olmas: olabilecegini diigtindiik.
Diger galigmalarda (15, 17) makroalbiiminiirik evredeki hastalarda intrarenal RI degeri
yiksek olanlarin oram konusunda bir bilgi verilmedigi igin bu konuda hala soru
isaretlerinin varligi séz konusudur. Oztirk ve arkadaglanmin (17) yaptin calismada

makroalbiimintrik evredeki hasta grubu serum kreatinin degeri yiiksek olan hastalan da
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kapsiyordu. Serum kreatinin degeri yliksek olan hastalarla yapilan tiim galigmalarda
intrarenal RI degerinde artig saptanmigtir. Bu ise aragtirmacilarin buldugu yiiksek
intrarenal R degerini agiklamaktadir.

Yaptigimiz caligmamn histopatolojik korelasyon yapilmamistir. Bu nedenle hastaligin
glomertiler / tubulointertisyel-vaskiiler tutulumu ag¢isindan bir bilgiye sahibi olamayigimiz
bir dezavantajdir, Bu bulgular 1§15inda diabetik nefropatide intrarenal Ri artigina neden

olabilecek bagka parametrelerinde varhifini glindeme getirmektedir .

Yas RVD'’i etkileyen bir parametre olarak gosterilmektedir.

Platt ve arkadaslari (1) DM ‘lu hastalarda yaptiklar ¢aligmada yasin intrarenal RI tizerine
olan etkisini degerlendirmek igin hastalar1 60 yas {stii ve 60 yas alt1 olmak iizere iki
subgruba ayirarak incelemiglerdir. Intrarenal RI artiginin 60 yas lizerindeki grupta daha
belirgin oldugunu gérmiiglerdi. 60 yagin altinda olup da serum kretinin seviyesi normal
olan 36 hastadan sadece 1 tanesinde intrarenal R1 artis1 saptamiglardir. 60 yas tizerindeki
hastalarin ise %52’sinde intrarenal RI artis1 tespit etmislerdir. Hasta yas ile intrarenal RI
arasinda ise pozitif (r: 0.625) korelasyon bulmusglardir.

Brkljacic ve arkadaglar1 (2) yas ile intrarenal RI artis1 arasindaki iliskiyi degerlendirmek
icin hastalar1 55 yag alt1 ve Ustil olmak tizere iki subgruba ayurmiglardi. Yas ile intrarenal
Ri arasinda (r: 0.652) korelasyon oldugunu tespit etmiglerdir. 55 yag altindaki 21 hastanin
S5inde (%24), 55 yagin istindeki 9 hastamin ise 8’inde (% 89) intrarenal RI de artig
saptamuglardir, Aragtirmacilar buna ek olarak kontrol grubunda da yag ile birlikte intrarenal
RI artisimn oldugunu tespit etmislerdi.

Ishimura ve arkadaslar1 (15) diabetik hasta grubunda yas ile intrarenal Ri arasinda
(r:0.523) korelasyon oldugunu gdstermislerdir. Ayrica kontrol grubunda da korelasyonun
anlamli oldugunu tespit etmiglerdir. Kontrol grubunda intrarenal RI degeri yiiksek olanlarin
yag ortalamasi 68 di.

Mostbeck ve arkadaglar1 (39) gesitli renal parémkimal hastalif1 olan 34 olguda yaptiklari
caligmada yas ile intrarenal RI artist arasinda (r: 0.404) pozitif korelasyon saptamiglardi.
Bu c¢aligmada histopatolojik bulgularla birlikte degerlendirme yapilmugtir. Tespit edilen
histopatolojik tanilardan sadece arteriosklerozis miktar ile yag arasinda pozitif (r: 0.361)

bir korelasyon tespit edilmistir. Dier histopatolojik tanilarla ise yag arasinda anlamli bir

korelasyon bulunmamigtir.
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Biz yaptigimiz ¢aligmada yasin intrarenal RI iizerine olan etkisini degerlendirmek igin tip 2
DM’lu hastalar1 60 yag alt1 ve isti olmak tizere iki subgruba aymrarak inceledik. 60 yag
altindaki 32 hastamn 7°sinde (%22), 60 yag tizerindeki 44 hastanun 35’inde (% 83)
intrarenal R degerinin yiiksek oldugunu tespit ettik. Ortalama intrarenal RI degerini 60
yas altindaki grubumuzda 0.68 + 0.07, 60 yas iistii hastalarimizda ise 0.74 + 0.07 olarak
bulduk. Iki subgrub arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik vardi (p< 0.001). Yas ile
intrarenal RI arasinda pozitif (r: 0.487, p < 0.001) korelasyon saptadik. Ayrica yaptigimz
lineer regresyon analizinde de yagin intrarenal RI degerini etkileyen onemli bir parametre
oldugunu bulduk (B: 0.252, p< 0.01). Serum kreatinin seviyesi normal bulunan
hastalardan; 60 yas altinda olan 24 hastanin 6’sinda (%25), 60 yag iistiindeki 35 hastamn
ise 20’sinde (%57) intrarenal RI'in yitksek oldugunu tespit ettik. Saghkl kontrol
grubumuzu olugturan 29 hastanin 6’s1 (%20) 60 yasin lizerideydi ve bu hastalarin ortalama
intrarenal RI degeri 0.67 + 0.44 iken, 60 yagin altindaki grupta bu deger 0.62 £ 0.93 dii. 60
yas Uzerindeki hastalardan sadece 1 tanesinde intrarenal RI artig1 oldugunu gordiik.
Kontrol grubunun diger iiyelerinde ise intrarenal R degeri normaldi. Saglikli bireylerdeki
intrarenal RI’i etkileyebilecek tek parametre yasti ve intrarenal Ri ile yas arasinda anlamli
bir iliski mevecuttu. Diger ¢aligmalarda da benzer sekilde saglikli bireylerdeki intrarenal R1
degerinin yag ile ilintili oldugu saptanmigtir (2, 15). Serum kreatinin seviyesi normal olan
60 yasin altindaki hastalardan intrarenal RI artist olan vakalarimizin orant (%25) Platt ve
arkadaslarimin (1) aynt olgu grubunda bulduklan orana (% 2.7) gore yiksekti . Bu grupta
yer alan 6 hastamizin %33’tinde CCR diigiiktii. CCR ile intrarenal Ri arasindaki negatif
korelasyonun varlift nedeniyle, bulmuj oldugumuz bu oransal yiikseklifin nedenini
CCR’indaki dusiiklik olarak acgikliyabiliriz. Ancak Platt ve arkadaglart bu olgu grubu igin
CCR dugukligu ile ilgili olarak bir deferlendirme yapmamiglardi. Serum kreatinin
seviyesi normal olan 60 yag tizeri olgulanmizin %57’sinde saptadifimiz yiiksek intrarenal
RI degerini Platt ve arkadaglarinin buldugu oranla karsilastirdifimizda belirgin bir farklilik
olmadigin: tespit ettik. Ancak yaptiimuiz incelemede bu grubta da diigiik CCR seviyesini
%60 hastada tespit ettik. Yaglanan bobrekte CCR’ndaki diigiise rafmen kan kreatinin
diizeyinde herhangi bir artis olmamas: renal fonksiyon kaybinda hemodinamik nedenlerin
varligimi gostermektedir. Yaglanma ile - vaskiiler yapilarda vazoaktif ajanlara kargt
duyarlilik azalmakta, yapisal degisiklikler sonucu RVD arimakta ve bobrege giden kan
miktart azalmaktadir. Mostbeck ve arkadaglariminlarimin  (39) caliymasinda yas ile

arteriosklerozis arasinda gosterilen pozitif korelasyon da bunu desteklemektedir.
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Yaglanmaya bagl: olarak RVD’de meydana gelen artis, doppler indekslerinin yaga bagimli
bulunmasina neden olmugtur ( 39, 51 ). Bu bilgiler inginda DN’li hastalarda intrarenal

RI’i degerlendirirken hasta yasinin goz oniinde tutulmasi gereken bir parametre oldugu

sonucuna vardik.

Hipertansiyon (HT) DN’nin progresyonu ile ortaya glkaﬁildigi gibi diabetik hastalarda
bulunmas: halinde nefropati gelisim riskini artiran bir durumdur. Ozellikle tip 2 DM’lu
hastalarin ileri yag gruplarinda siklikla bulunmaktadir.

Brkljacic ve arkadaglari (2) ¢alismalarindaki 144 DM’lu hastanin 82’sinde HT (%57)
| oldugunu saptamiglardir. Intrarenal Rl ile sistolik kan basinct (r: 0. 601) ve distolik kan
basinci (r: 0.461) arasinda korelasyon oldugunu bulmuglardir. Soldo ve arkadaglari (58)
ise caliymalarinda bu korelasyonlart sirasiile r:0.612 ve r: 0.472 olarak bulmusglardir.
Oztirk ve arkadaslari (17) intrarenal Ri degerini sistolik kan basinct normal olan
olgularinda 0.71, sistolik kan basinci yliksek olanlarda ise 0.77 olarak saptamiglardir.
Diastolik kan basinci normal olanlarda ise intrarenal RI’ in 0.72 olmasmna karsin ,yiiksek
olanlarda bu degerin 0.77 oldugunu bulmuslardir. Yaptiklan degerlendirme sonucunda ise
intrarenal Ri deZerlerinin kan basinci normal ve yiiksek olanlar arasinda istatiksel olarak
anlamls farklilik gosterdigini tespit etmislerdir.

Ishimuro ve arkadaslarinin (15) yaptiklar1 ¢aligmada ise parametre olarak ortalama kan
basinct  kullantlmigtir,  Ortalama kan basinci  agisindan  mikroalbiiminirik,
makroalbiimintirik ve ileri evre DN gruplan ile kontrol grubu arasinda farklilik oldugunu
tespit etmiglerdir. Ortalama kan basinci ile intrarenal RI arasindaki korelasyonu
incelediklerinde ise (p < 0.9071) istatistiksel olarak anlamli olmadigim saptamiglardir. Bu
caligmacilar ayrica femoral ve karotid arterlerdeki intima-media kalinhg ile intrarenal Ri
artig1 arasinda ki iligkinin varliginin bulmaya yonelik yaptiklari incelemenin sonucunda ;
intrarenal R ile intima- media kalinlig1 arasinda femoral arter (r: 0.391) ve karotid
arterde (r: 0.264) korelasyonun varlifini saptamiglardir. Arteriosklerozisin intrarenal
arterdeki RI artisina neden olabilecegini savunmuslardir.

Mostbeck ve ark.armin (39) medikal renal hastaliklarda ki intrarenal RI artisini
degerlendirmede biopsi ile korele olarak yaptiklari galigmada ; arteriosklerozisin intrarenal
Ri artiginin etkiledigini gostermislerdir.

Biz ¢aligmamizda 76 DM ‘lu hastanin 47°sinde (% 61) HT oldugunu tespit ettik. Bu
hastalarin ise % 70’inde intrarenal RI yitksekti. Ortalama intrarenal RI degeri hipertansif
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hastalarda 0.74 £ 0.08 , normotansif hastalarda ise 0.66 = 0.14 olarak saptanmug olup arada
istatiksel olarak anlamli ( p< 0.01 ) farklilik saptanmigtir. Kontrol grubumuz ise tamamen
normotansif bhastalardan olusuyordu ve bu olgularin sadece 1 tanesinde intrarenal RI
yitksekti ve bu olgunun yas1 65 di. HT ile intrarenal RI arasindaki iliskiye baktigimizda
ise (r: 0.340, p< 0.01) belirgin bir korelasyonun oldugunu bulduk. Diger galigmalarda da
HT ile intrarenal RI arasindaki korelasybnun Var11g1 gosterilmigti (2, 14, 15, 17, 38). Bu
agidan caliyjmamiz uyumluluk gosteriyordu. Ancak buldugumuz korelasyon orami diger
calismalardan (2, 14) dusiikti. Bu caligmalarda hasta grubunun tip 1 ve tip 2 DM’lu
hastalardan oluguyordu. Brkljacic ve arkadaglan (2) 46 tip 2 DM’lu olgunun 36’s1nda
(%78) HT oldugunu saptamuglardiBu agidan bakacak olursak bizim hasta grubumuz
tamamen tip 2 DM’lu hastalardan olusuyordu ve bu olgularinda %61’inde HT mevcuttu.
Hasta grublan arasindaki farklilifin ve HT saptanan hastalarin oransal farkliifinin bu
korelasyondaki uyumsuziuga neden olabilecegini diigiindik.

DN’nin ileri evrelerinin HT ile birlikteligi s6z konusudur. Biz galigmamizda grup 4’teki
(ileri evre DN) 17 hastamuzin 16’sinda HT oldugunu ve bunlarinda tamaminda intrarenal
RI artiginin oldugunu saptadik. _

Yapilan g:ahsmélar intrarenal Ri artis1 ile arteriosklerozis arasinda korelasyonun var
oldugunu gostermektedir (39, 15). Arteriosklerozis temelde orta (karotid, femoral arter) ve
kiiciik (koroner, renal) ¢apli arterleri etkilemektedir. DM, HT ve yag arteriosklerozis igin
risk faktorleridir. Bu faktorlerin varhginda arteriosklerozise bagh olarak RVD’de artig
olmast ve bunun da bizim ve diger ¢caligmacilarin buldugu sekilde intrarenal RI de artig ile
kendini gostermesi stirpriz olmamalidir. Ozellikle intrarenal RI artis1 sistolik kan basinci
ile daha belirgin bir korelasyon gostermektedir (2, 14, 49, 52). DM’lu hastalann
degerlendirmesi yapilirken kan basinci 6lgiimlerinin gozardi edilmemesi ve intrarenal RI

artis1 kan basinci ile birlikte degerlendirilmelidir.

Lineer regresyon analizi ile renal vaskiiler direnci (RVD) etkileyen bagimsiz degigkenleri
inceledigimizde en 6nemli parametrenin kretinin klerens orani (CCR) oldugunu saptadik.
CCR ile intrarenal Rl arasinda negatif yonde (B: - 0.473 , p < 0.001) iliski vardi. DN’nin
progresyonu ile CCR de azalma olurken intrarenal RI artiyordu.Yine pearson analizi ile
CCR ile intrarenal RI arasinda (r:- 0.659, p< 0.001) korelasyon varhgin: bulduk.

DM’lu hastalar iizerinde yapilan caligmalarda da CCR ile intrarenal RI arasindaki
iliskinin varlig aragtirlmigtir. Platt ve arkadaglari (1) CCR ile Intrarenal RI arasinda
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r. - 0.800 olarak yiiksek bir korelasyon saptamuglardir. Yine benzer gekilde Kim ve
arkadaglar (41) da bu korelasyomi r: - 0.828 olarak tespit etmiglerdir. Yapilan diger
galiymalarda da r:-0.656 ve r: - 0.681 arasinda korelasyon oranlari bulunmustur (2, 14).
Ishimuro ve arkadaglari (15) multiple regresyon analizi yaptiklarinda intrarenal RI ‘i
etkileyen en onemli parametrenin CCR (B: - 0.364, p<0.0001) oldugunu bulmus ve
korelasyonu da 1 - 0.630 olarak saptamiglardir. Yuro ve arkadaglart (43) kronik
glomeruloneftitli hastalarda yaptiklar1 galiymada; renal fonksiyon degisimi ile doppler
dalga formu arasinda ki iligkiyi incelemiglerdir. Bu olgularda CCR’nin etkisini
saptanuglardir. CCR ile doppler dalga formunun pik sistolik hiz1 arasinda pozitif yonde
(r: 0.80) ve end diastolik hiz arasinda ise negatif yonde (r: - 0.74) korelasyon varliin
saptamiglardir.

CCR glomeriiler fonksiyon ile yakindan iligkilidir. Biz ve yapilan dier ¢aligmalar (1, 2,
14, 15, 41, 43) CCR azalmas: ile intrarenal RI artis1 arasindaki iligkiyi gostermektedir.
Azalmis glomeriiler fonksiyonlu hastalardaki intrarenal RI artigmnin mekanizmas: tam
olarak aydinlatilamamugtir. Ilerlemis DNde sklerotik glomeriiller, interlober arterlerdeki
kan akimina direngte 6lgiilebilir bir artiga neden olabilir. Ilerlemis DN de glomeriiller
sklerotik ve atrofiktir, ayrica interstisyel fibrozis ‘artmustir. Interstisyel fibrozisin artisi
intrarenal Ri’de artiga neden olabilir (15).

DN’nin preklinik (asemptomatik) evresinde GFR pek g¢ok hastada artmugtir (49, 50 ). Platt
ve arkadaglar1 (1) CCR °si yiiksek olan 13 diabetik hastada intrarenal RI degerini 0.52 +
0.05 olarak bulmuglardir. Brkljacic ve arkadaglar1 (2) preklinik evredeki DN’1i hastalarin
7’sinde CCR’nin yiksek oldugunu bulmuglardir. Bu hastalardaki ortalama intrarenal Ri
degerini  0.57 + 0.05 olarak séxptanﬁslardlf. Bu degerin CCR’si normal olan diger
preklinik evredeki asemptomatik hastalarin intrarenal RI deéerinden daha distik oldugunu
tespit etmiglerdir. Soldo ve arkadaglaninin  (14) yaptif1 caligmada asemptomatik evredeki
114 hastada CCR yiksekti ve bu hastalarin ortalama intrarenal RI degeri ise 0.61 idi.
Ancak bu evredeki difer hastalarin intrarenal RI degeri (0.63) ile karsilastinldiginda
anlamli bir farklihk mevcut degildi. Marzona ve arkadaglannin (28) yaptif1 ¢aligmada
DM‘lu  hastalarda ki GFR’'m saptamak igin radyoizotop  ySntemini
kullanmglardir.Caligmalarinda intrarenal RI ile GFR arasinda korelasyon oldugunu
tespit etmislerdir. Hiperfiltrasyon evresindeki hastalarda ortalama intrarenal RI degerini
0.55 olarak bulmuglardir. GFR’si normal olan olgularda ise ortalama intrarenal RI
degerinin  0.57 oldugunu bulmuglardir. DN’deki hiperfiltrasyonun saptanmasinda
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intrarenal RI degeri 0.50 den diisiik oldugunda spesifitenin %98, sensitivitenin ise %25
oldugunu tespit etmiglerdir.

Bizim yaptigimiz ¢aligmada grup 1 vakalarimiz  asemptomatik-preklinik evredeki
hastalardan olugmaktaydi.Bu grupta ki 12 hastada CCR’nin yiiksek oldugunu tespit ettik.
Bu hastalarin ortalama intrarenal RI degerine baktizimizda ise bunun 0.63 oldugunu
bulduk.Bu grup igerisinde yer alip da CCR’si normal olan olgularimizin ise intrarenal RI
degerini 0.70 olarak saptadik. Hiperfiltrasyon evresinde saptadifimiz intrarenal RI
degeri, Soldo ve ark adaglarinin (14) sonucu ile uyumluluk gésteriyordu. Ancak onlar
CCR degeri normal olan (normoﬁltrasyon) hastalar ile hiperfiltrasyon izlenen hastalarin
intrarenal RI degerini kargilastirdiklarinda anlamli fark gormedikleri halde bizim
yaptigimiz c¢aligmada istatiksel farkhilik gozleniyordu. Calismamizda buldugumuz
hiperfiltrasyon evresindeki intrarenal RI degeri daha 6nce belirtilen diger iki ¢aligmaya
gore yiiksekti (1, 2). Ancak onlar da normofiltrasyonlu olgularla hiperfiltrasyonlu
olgularin intrarenal RI degerleri arasinda fark tespit etmiglerdi ve bu agidan bulgularimiz

uyumluluk gosteriyordu.

Resim 9: (Grup 1). 42 yasinda, 3 yilhik diabet Gykiisii olan, normoalbiiminiirik,
hiperfiltrasyon evresinde (CCR: 150 ml/dk) olan hastamin sol interlobar arterinden

alnan akim 8rnegi; Ri: 0.55.

Hiperfiltrasyon multifaktoriyel etkenlerin (afferent ve kismen de efferent arteriollerdeki
vazodilatasyona bagli transglomeriiler hidrostatik basing artimi ve kapiller akim artigi) bir

sonucudur. Pek ¢ok vazoaktif mediatér (natritiretik peptid, endotelin releasing faktor,
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angiotensin 2, prostoglandinler ve kininler) hemodinamik degisiklikte rol oynar. Bu
hemodinamik degigim kapiller yiizey alaninda, kapiller akimda ve transglomeriiler
hidrostatik basingta artiga neden olmaktadir (28). Sonug olarak hiperfiltrasyon renal

glomeriiler vazodilatasyon ile beraberdir ve RVD de azalma ile kendisini gosterir (49).

Renal disfonksiyonun derecesi hakkinda bilgi sahibi olmak igin CCR ile birlikte serum
kreatinin degeri de kullamlmaktadir Renal disfonksiyon ile intrarenal RI arasinda bir
korelasyonun olmas: nedeniyle, bunun serum kreatinin seviyesi ile de uyumlu olabilecegi
diigiintilebilir.

Platt ve arkadaglart (1) intrarenal RI ile serum kreatinin degeri arasinda  (r: 0.640)
korelasyon tespit etmiglerdir. Aym sekilde Brkljacic ve arkadaglart (2) da bu iki deger
arasinda (r: 0.699) korelasyonun varlifinin géstermiglerdir. Kim ve arkadaglar1 (41), San
ve arkadaglan1 (16) ve Oztiirk ve arkadaglar1 (17) da yaptiklan calismalarda; serum
kreatinin seviyesi normal ve yiiksek olan hastalarin intrarenal RI degeri arasindaki
farklilig1 degerlendirmiglerdir. Serum kreatinin degeri normalden yiiksek olan olgulardaki
intrarenal RI degerinin, serum kreatinin seviyesi normal olan hastalara gore daha yiiksek
oldugunu tespit etmiglerdir. Oztirk ve arkadaslan (17) serum kreatinin degeri ile
intrarenal RI arasinda (r: 0.84 ) istatiksel olarak korelasyonun varligim gostermiglerdir.
Platt ve arkadaglani (40), Kim ve arkadaglann (13) ve Mostbeck ve arkadaglann (39)
medikal renal hastalikl: olgular Uizerinde galigmalar yapmuglardir. Mostbeck ve arkadaglan
ortalama serum kreatinin degeri 3.7 + 3.6 olan vakalarda intrarenal Ri degerinin yiiksek
oldugunu ancak serum kreatinin deferi 1.7+ 1.7 olarak saptanan vakalarda ise intrarenal
RI degerinin normal oldugunu tespit etmiglerdir. Yapilan bu son ¢ galigmada serum
kreatinin degeri ile intrarenal RI arasinda (srast ile r: 0.34, r: 043 ve r: 0.34) pozitif
ancak dusiik korelasyonun oldugunu saptamuglardir.

Caliymamizda serum kretinin seviyesi yitksek olan 17 hastamizin tamaminda intrarenal RI
degerinin yiiksek oldugunu gordik. Bu olgularin ortalama intrarenal RI degeri ise
0.81+ 0.10 idi. Serum kreatinin seviyesi normal olan 59 hastamizin 24’tinde (%41) ise
intrarenal RI degeri yiiksekti. Serum kreatinin seviyesi normal olan bu olgularin ortalama
intrarenal RI degerinin 0.68 = 0.10 oldugunu tespit ettik ve her iki grup arasindaki
intrarenal RI degerleri arasinda istatiksel olarak (p< 0.001) anlamli farklilik oldugunu
gordiik. Bu bulgularimiz énceki ¢aligmalarla uyumluluk gosteriyordu (16,17,41). Intrarenal
Ri degeri ile serum kretainin seviyesi arasindaki iliskiye baktigimizda ise pozitif (r :0.464,
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p <0.001) korelasyon varlifimi saptadik. Bu bulgumuzu daha énce yapilan galigmalarla
(1, 2, 16) birlikte degerlendirdigimizde serum kreatinin artis1 ile intrarenal RI artiginin
beraber oldugu sonucuna vardik. DM’lu hastalardaki serum kreatinin seviyesi ile intrarenal
RI arasinda saptanan yiiksek korelasyona raimen, medikal renal hastaliklarda bu
korelasyon daha disiikti (13, 39, 40). Medikal renal hastaliklarda, bobrek ic¢indeki
hastalik alamimin diffiz olmayabilecegi dusiintiliirse, doppler dalga formlarinin, elde
edildigi bolgede patolojinin olup olmamasina gore deistifi ve bunun da renal
disfonksiyondan daha 6nemli oldugu soéylenebilir (39). DM’un bébregi diffiiz olarak
tutmasi elde edilen yiiksek korelasyonu agiklayicidir. Ancak biz ¢aligmamizda korelasyon
oranit difer DM’lu hasta grubunda yapilan galigmalara oranla diigiik bulduk Platt ve
arkadaglarimin (1) yaptig1 ¢aligmada ,serum kreatinin degeri normal olupta intrarenal RI’i
artrmug olan hastalarin oram % 22 oldugu halde bizim ¢alismamizda bu oran % 41 di.
Calismamizda buldugumuz %41°lik oranin serum kreatinin seviyesi ile intrarenal RI degeri
arasindaki korelasyonu diigiik bulmamizda etkili olabilecegini diigiiniiyoruz. Bu oransal
farkliligin bu diigiik korelasyonda etkili olabilecegini diigiinliyoruz. Aynica diger
¢aligmalarla bizim ¢aliygmamiz arasindaki korelasyon farklilifinin  nedenini
aragtirdifimizda; bizim hasta yag ortalammzin 61 oldugunu ve diger ¢aligmalardan (1, 2, 16)
yuksek oldugunu gordikk. Bunun korelasyondaki farkliligy etkileyecegine karar verdik.
Ciinkii normal yaglanma ile ortaya ¢ikan renal disfonksiyon %50 oraninda azaldiktan sonra
serum kreatinin seviyesinde azalma izlenmektedir (12, 39, 51).

Renal fonksiyonu degerlendirmede kullandifimiz serum kreatinin seviyesi ve CCR ile
intrarenal RI arasindaki korelasyonlardan hangisi daha belirgin?

Platt ve arkadaslari (1) CCR ile intrarenal RI arasindaki korelasyonun (r: - 0.80) daha
yiksek oldugunu saptamuglardir. Brkljacic ve arkadaglann (2) ise serum kreatinin ile
intrarenal RI arasindaki korelasyonun (r:~ 0.699) daha yiiksek oldugunu bulmuslardir.
Onlar CCR ile intrarenal RI arasindaki korelasyonu (r: - 0.656) olarak saptamuglardir. Biz
intrarenal RI ile CCR arasindaki korelasyonun, serum kreatinin degeri ile intrarenal RI
arasindaki korelasyondan daha yikksek oldugunu saptadik. Bu bulgumuz Platt ve
arkadaglarinin ¢aligmasi ile uyumluydu (1). Brkljacic ve arkadaglarinin (2) serum kretinin
degeri ile intrarenal RI arasinda buldugu korelasyonun daha yiiksek olmasinin nedeninin
hastalarin yagindan kaynaklandigim diistiniiyoruz. Cunkii hasta yag ortalamalari Hem
bizim hem de Platt ve arkadaglarinin ¢aligmasindaki yas ortalamasindan diigtikti.
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Diabetik hastalarada yapilan tedavi protokolleri ile hastalarin yasam siireleri ve buna
paralel olarak diabetik nefropatinin gériilme orani artmaktadir. Diabet yas: ile intrarenal RI
artig1 arasindaki iliskiyi degerlendiren ¢aligmalar meveuttur. Ishimuro ve arkadaglan (15)
regresyon analizi yaptiklarinda diabet yaginin intrarenal RI degerini etkileyen bir parametre
oldugunu bulmuglardir (B: 0.221, p< 0.001). Yapilan diger ¢aliymalarda da diabet yas: ile
intrarenal RI arasindaki iligki hakkinda istatiksel bir bilgi verilmemekle birlikte
korelasyonun varligindan s6z edilmektedir (2, 13, 16).

Biz yaptiimiz ¢aligmada lineer regresyon analizi ile diabet yaginin intrarenal RI degerini
etkiledigini bulduk (B:207, p<0.001). Diabet yag: ile intrarenal RI arasindaki korelasyonu
ise pozitif ydnde (r:0.392, p< 0.001) yitksek bulduk. Caliymamizda elde ettigimiz sonug
Ishimuro ve ark.larinin galismasi ile uyumluydu. DM’un arteriosklerozis igin bir risk
faktorii olmas1 ve diabet siiresinin uzamasi ile arteriosklerozisde ilerleme olacag: agiktir.

Bu diabet yas ile intrarenal RI arasindaki yiiksek korelasyonu agiklamaktadir.

Caliymamizin sonucuna gore; diabetik nefropatinin glomeriiler filtrasyon artist ve
mikroalbiiminiiri varlig1 ile karekterize asemptomatik evresinde intrarenal Ri degerinin
normal sirlarda oldufunu ancak nefropatinin progresyonu ile birlikte intrarenal RI
degerininde RVD’deki artiga bagl olarak arttifimi saptadik. Intrarenal Ri degeri ile CCR
digikliigii , yas ve diabet yagi arasinda belirgin bir etkilegim oldugunu saptadik. Intrarenal
RI renal disfonksiyonun saptanmasinda kullanilan parametrelerden CCR diigiikliigt, serum
kreatinin seviyesindeki artigtan daha yitksek bir korelasyon gosteriyordu. Ayrica RVD’in
yag ve kan basinc ile etkilendigini saptadik. Bu nedenle RVD’deki artig degerlendirmede
kullandigimiz intrarenal RI degeri artiggmin DN ile direkt iligkisinin kurulmasini
engellemektedir.

Sonug olarak; dupleks doppler US, DN’deki intrarenal hemodinamik abnormalitelerin
varlifim degerlendirmede kullamilabilecek noninvaziv bir goriintileme yoéntemidir.
RVD’deki artig intrarenal RI artis1 ile gosterilebilir. DNyi erken evrede tammlamada
laboratuar testlerine bir istiinlik gostermemekle birlikte DN’nin progresyonunun takibinde
kullamlabilecek bir yontemdir. Ancak deSerlendirme hasta yast ve kan basinci degerleri
g6z oniinde tutularak yapilmalidir. DN’de dupleksv doppler US’nin etkinliginin saptanmasi

igin daha genis serilerde, periodik ve uzun dénemli izlemlerin yapilmas: gereklidir.
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OZET

Renkli Duppleks Doppler US nativ bobrek fonksiyon bozukluklarim degerlendirmede belli
durumlarda son derece yararl bilgiler saglamaktadir.

DN’ de bobrek fonksiyon bozuklugu belirgin bir progresyon gostererek son dénem bobrek
yetmezligine kadar gider ve son donem bobrek yetmezliginin geligmis iilkelerdeki en
onemli nedenidir. DN’de erken evrelerde glomeriiler tutulum olmakla birlikte, hastaligin
progresyonu ile‘ vaskiiler kompartmam tutan histopatolojik degisiklikler meydana
gelmektedir. Bu degisiklikler RVD’de artiga neden olmakta ve duppleks doppler US de
doppler indekslerinde (RI) ytikselme ile saptanabilmektedir.

Caligmamizda 76 tip 2 DM’lu ve 29 saglikli kontrol grubu olgumuzda bébrege yonelik
duppleks doppler US incelemesi yapilmistir. RVD’deki artigt deZerlendirmek igin '
interlobar arterler RI degerlerini kullandik. Diabetik hastalar nefropatinin varlii ve
evresine goére, laboratuar bulgular: goz 6nine alinarak dort grubda incelenmigtir. Ayrica
hem hasta hemde kontrol grubumuzu 60 yasg alt1 - 60 yayg iistii olarak ve hasta grubumuzu
ise hipertansif ve normotansif olarak subgrublara ayirarak inceledik. Dort hasta
grubumuzda ,kontrol grubunda ve olusturdugumuz subgrublarda intrarenal RI degerinin
farklilifim inceledik Ayrica yag, hastalik siiresi, hipertansiyon, CCR ve serum kreatinin
degeri ile intrarenal RI arasindaki iligkiyi degerlendirdik .

Ortalama intrarenal RI degeri diabetik hasta grubumuzda 0.70 + 0.01, kontrol grubunda
ise 0.62 + 0.03 bulundu. Iki grub arasinda istatiksel olarak anlamli farklihk saptadik.
Ayrica diabetik hasta grublarimn intrarenal RI degerleri agisindan grub 1 ile grub 4, grub 2
ile grub 4 arasindaki farkhiliin istatiksel olarak da anlamli oldugunu saptadik. Anormal
intrarenal RI degeri (>0.70); kontrol grubunda 1/29 (%3), grub 1 de 10/32 (%31), grub 2 de
8/19 (%42) ve grub 4 de 17/17 (% 100) olguda saptadik. DN’nin progresyonu ile intrarenal
Ri degerinde artis oldugunu tespit ettik. Intrarenal RI degerini etkileyen en onemli
parametrelerin CCR , yas ve diabet yast oldugunu saptadik. Ayrica serum kreatinin artigi
ile intrarenal RI artis1 arasinda da korelasyonun vardi. DN’de hastaliga eslik eden HT ile
intrarenal RI artis1 arasinda korelasyon mevcuttu.Kontrol grubu olgularimizda da hasta

yas1 ile intrarenal RI arasinda yiiksek korelasyonun varligmi saptadik.
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Sonug olarak ; intrarenal RI artist RVD’deki artigin bir gostergesidir. Dupleks doppler US
ile intrarenal RI olgtimleri DN’nin erken evrede tammlanmasi agisindan geligmis
laboratuar testlerine bir tstlinlitk géstermemektedir. DN’nin ileri evreleri ise RVD artist ile
birliktedir. Hastai§in progresyonunun izlenmesinde  duppleks doppler US faydali
noninvaziv bir radyolojik goriintileme yontemidir. Ancak artmug RVD sadece diabetik
renal hastalifin bir gostergesi olmayip yas ve HT gibi diger faktorlerin kompleks
etkilesimi ile olmaktadr.
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