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MiYOKARD PERFUZYON SINTIiGRAFiSiNDE
DiYASTOL SONU GORUNTULERIN DEGERLENDIRILMESI

OZET

Miyokard perfiizyon sintigrafisi i¢in genellikle “nongated SPECT” yéntemi rutin olarak
uygulanmaktadir. Bu yontemle kardiyak sikliisiin toplamin gosteren standart goriintiiler (S)
elde edilmektedir. Diyastol sonu goriintiiler (ED) ile sistol sonu (ES) ve standart goriintiiler
arasinda koroner arter hastalifimi tesbit etmek agisindan bir {istiinlik olup olmadifim
belirlemek amaciyla bir galigma yaptik. Koroner anjiografi ile koroner anatomisi tesbit edilen
34 hastaya (20 erkek, 14 kadin; ort yas: 54.6) Tc-99m tetrofosmin kullanilarak "gated
SPECT" miyokard perfiizyon sintigrafisi yapildi. Elde ediien S, ES ve ED goriintiileri kalitatif
olarak kargilagtirtldi. Degerlendirmeye anjiografiye ek olarak EKG yorumu da dahil edildi.

Koroner arter hastaliim teshis etmek igin elde edilen S, ES ve ED goriintiileri anjiografi
ve anjiografi art1 EKG ile kargilagtinldiginda sensitivite ve spesifisiteler arasinda anlamh fark
bulunmad: (p>0.05). Bununla birlikte stenoze olmus koroner arterlerin tesbitinde ED
goriintiilerinde sensitivite oranlar1 ES ve S goriintiilerinden anlamli derecede yiiksek bulundu
(p<0.05). Spesifisiteler arasinda ise anlaml fark bulunmadi.

Sonug olarak koroner patolojiyi tesbit etmek igin birden fazla damar hastalarinda veya
ciddi koroner stenozlarda tammlanan metodlar arasinda énemli fark gikmamakla birlikte, tek
tek damar sensitivitesinin yiiksek olmas1 nedeniyle stenoz oranmn diisitk oldugu olgularda
veya tek damar hastalarinda ED goriintiilemenin daha iyi sonug verdi§i kanaatindeyiz.

Anahtar sézciikler: Tetrofosmin; SPECT; miyokard perfiizyonu; EKG gating.

VI



THE EVALUATION OF END-DIASTOLIC IMAGES IN MYOCARDIAL
PERFUSION SCINTIGRAPHY .'

SUMMARY

Nongated SPECT imaging is used routinely for myocardial perfusion scintigraphy in
clinical practice. The standart images (S), the summation of all the gated frames are obtained
by this technique. We performed a study to compare the end-diastolic (ED) images with the
end-systolic (ES) and standart images in identifying coronary artery disease. Gated SPECT
myocardial perfusion scintigraphy by using Tc-99m tetrofosmin was carried out on 34
patients (20 male, 14 female; mean age: 54.6) whose coronary anatomy were determined by
angiography. The S, ES and ED images were compared with each other qualitatively. In
addition to angiography, ECG was also included in the evaluation.

In the diagnosis of coronary artery disease when compared with angiography and
angiography plus ECG, no statistically significant differences were found in the sensitivities
and spesifisities of S, ES and ED studies (p>0.05). However, in the detection of individual
arterial stenoses, sensitivity of ED study was found significantly higher than the S and ES
studies (p<0.05). On the other hand no significant differences were found in the spesificities.

However, no significant differences were found between the defined methods for
the patients with multivessel disease or severely stenosed coronary arteries, ED images give
better results in the single-vessel disease or moderately stenosed coronary arteries because of

the single vessel sensitivity of this method is significantly higher than the others.

Key words: Tetrofosmin; SPECT; myocardial perfusion; EKG gating;
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GiRi§ VE AMAC

Son yillarda miyokard perflizyon ajam olarak Tc-99m tetrofosmin yaygin olarak
kullamimaktadir. Tetrofosmin, minimal redistriibisyon gostermesi, miyokardda uzun siire
kalmas1 ve yiiksek miyokard sayim yogunlufu igermesi gibi fiziksel 6zellikleri nedeni ile
EKG esliginde "gated” gekimler igin uygun bir ajandir®*!. "Gated" ¢ekimlerinin énemli bir
ozelligi, diyastol sonu (ED) ve sistol sonu (ES) goriintiilerin sikliisiin diger faz
goriintiilerinden ayrilmasim saglamasidir. Ayrica tlim fazlarin birlegsiminden olusan standart
goriintiiler (S) de elde edilebilir. Diyastolik ve sistolik faz goriintiileri miyokardin minimum
hareket gosterdigi zamanlardir. Dinamik ¢ekimler sirasinda izlenen yiiksek motilite bulamk
ve diigiik kontrasth goriintiler olusmasina neden olur®®*3#2, "Gated SPECT" kardiyak
hareketin neden oldufu bulamkhf azaltarak radyofarmasétifin miyokard dagilimindaki
bélgesel farklhiliklarinin daha agik sekilde goriilmesini ve kiigiik perfiizyon defektlerinin daha
net olarak saptanmasmm saglar. Diyastolik goriintiiler iaarsiyel volim etkisini de ekarte
ettirebilir. Parsiyel volim eﬂdsiy!e; goriintiideki aktivite miktan sabit oldugunda ve obje
miktarindaki artig sistem rezoliisyonunun iki katim agmiyorsa o objede sayim yogunlugu
artmig gibi izlenecektir. Diger bir deyisle ES goriintiilerindeki duvar kalinlagmasindaki
farkliliklar miyokard sayim yogunlugunda artig olarak goriilecektir. Diyastolik goriintiilerde
ventrikiiliin maksimum dilatasyonda olmasi nedeniyle normal doku ile patolojik doku daha az
iist iiste biner. Bu durum perfiizyon defektlerini degerlendirirken ED goriintiilere S ve ES
goriintiilere gére ayn bir iistiinliik saglar.

Giinlimiizde perfiizyon defektlerinin tesbitinde tetrofosmin giderek daha siklikta
kullanilmaktadir. Fakat tetrofosmin ile ED ve ES goriintiilerindeki perfiizyonun
degerlendirilmesi ile ilgili bir galigmaya literatiirde rastlamadik. Hatta miyokard perfiizyon
sintigrafisinde kullanilan diger maddelerle yapilan ¢aligmalarda da S, ES ve ED gériintiilleme



islemlerini ayni hasta grubunda uygulayan kiyaslamal1 bir galigmaya da rastlamadik. Bizim bu
¢aliymadaki amacimiz koroner arter hastalifni aragtinrken ED g6riintiilerin ES ve S
goriintiilere {istiinliigiintin olup olmadifim tesbit etmektir. Bu amagla koroner anjiografi ile
koroner anatomisi tesbit edilen bir grub hastaya Tc-99m tetrofosmin istirahat-stress "gated
SPECT" gekimleri yapildi. Elde edilen ED, ES ve S goriintiiler kalitatif olarak karsilagtirildi.
Yapilan c¢esitli galigmalarda anjiografinin de koroner arter perflizyonunu gostermede
yetersizligi kamtlanmustir” !>, Anjiografi sadece daralma yiizdesini esas aldifindan
obstriiksiyonun fonksiyonel nemini tam olarak yansitamamaktadir. Bu nedenle S, ES ve ED
goriintiileri degerlendirilirken galiymaya anjiografiye ek olarak EKG yorumu da dahil edildi.



GENEL BILGILER

ANATOMI

Kalb orta mediastende perikard i¢inde bulunur. Bazal kismimi atriumlarla ventrikiiller
arasindan gegen koroner sulkus belirler. Apeks ise ventrikiiller ile septumun birlesim yeridir,
Uzun aks: sol iist abdominal kadrandan sag omuza dogru uzanir. Kalbin 1/3 kismi orta hattin
saginda, 2/3 kismi ise orta hattin solundadir. Yaklagik genisligi 9 cm, uzunlugu 12 cm,
derinligi 6 cm'dir'™. Erigkin bir erkekte ortalama kalb agirlig yaklasik 325+75 gr, kadinda ise
275+75 grdir'!’.

Onden bakildiginda kardiyak siliietin siirlan s6yledir''’ : Ust simmm transvers ve
assendan aort, sag iist yan smir1 V.cava superior, sag yan smur sag atrium, inferior simirin
bilyiikk bir kismini sag ventrikiil, apeks ve alt sol yan siirim sol ventrikiil, sol iist sinr
pulmoner arter olugturur. Sol atrial appendiks, sol ventrikiil ve pulmoner arter arasinda
gozlenir. -

Kalbin 6n yiiziinii ortada genis alanda sa§ ventrikiil olugturur. Kalbin diafragmatik
yiizii horizontale yakin bir kenardir. Perikard aracilifs ile diafragma iistiine oturmugtur. Bu
yiiziin biiylik kismimi sol ventrikiil olugturur. Sol ventrikiil diafragma aracilif1 ile mide ve
karaciger ile komsudur.

Kalbe dig ylizeyden bakildifinda; atriumlar ventrikiillerden koroner sulkus ile
ayrilirlar. Ventrikiillerin ayrimim ise anterior ve posterior interventrikiiler sulkus belirler?.
Sol atriumun altinda koroner sulkusu koroner siniis doldurur. Koroner siniis hemen hemen
kalbin tiim ven6z kanimi bosaltir.

Sag atrium: Sag atrium sa§ ventrikiiliin {istiinde ve arkasinda, biiyiik bir kism ise sol
ventrikiiliin 6niinde ve sagmmdadir. Duvar kalnh@ yaklasik 2 mm'dir''’. Venéz kan V.cava



superior ve V.cava inferior ile saf atriuma ulagir. Ventrikiil sistolii sirasinda sag atriumda
biriken kan diyastol sirasinda sag ventrikiile geger.

Sag ventrikiil: Kalbde normalde en &nde sag ventrikiil bulunur. Sag ventrikiil sag
atriumun altinda, dniinde ve medialindedir. Sol ventrikiiliin ise 6niinde ve sagmdadlrm. Sag
ventrikiil duvar kalinhi§: yaklagik S mm'dir'®. Ventrikil diyastolii sirasinda sag atriumdan
gelen kan sistol sirasinda pulmoner trunkus ile pulmoner dolasima geger.

Sol atrium: Sol atrium sol ventrikiiliin solunda, éniinde ve altindadir. Bu odacik kalb
bazalinin veya arka yiiziiniin biiyiik bir kismim kapsar. Sol atrium sag atriumdan daha
kiigiiktiir’2. Ancak duvarlan biraz daha kahndir. Yaklagik 3 mm kalinliktadir'®. Atriumun
arka duvarinin sag ve sol kenarlarindan birer ¢ift pulmoner ven atriuma agihirlar. Ventrikiil
sistolii sirasinda rezervuar vazifesi goriir, diyastol sirasinda ise kontraksiyon ile sol ventrikiil
dolumuna katkida bulunur (ventrikiiler dolumun atrial komponenti).

Sol ventrikiil: Duvarlan sag ventrikiilden 3 misli daha kalmdﬁzz. Yaklasik kalinhg: 8-
15 mm'dir'®. Sol ventrikiil apeksi siklikla incedir (2 mm veya daha az). Medial duvarm
ventrikiiler septum yapar''’. Ventrikiil diyastolii sirasinda sol atriumdan sol ventrikiile gelen
kan, sistol sirasinda aorta ile arteryel dolagima geger. .

Interventrikiiler septum: Sag ve sol ventrikiilii birbirinden ayiran kalin bir bslmedir.
Septumun 1/3 iist kisim diginda alt kismi miiskiiler yapidadir'®. 1/3 iist kisim endokardiyum,
2/3 alt kisim ise trabekula kornea ile olusmaktadir'"’.

Kardiyak kapakgiklar: Kalbde iki semilunar (aort ve pulmoner) ve iki atrioventrikiiler
(mitral ve tricuspid) kapakgik bulunur. Semilunar kapakgiklar sol ve sag ventrikiiliin
bosalmasim: saglarlar. Atrioventrikiiler kapakg¢iklar ise ventrikiillerin dolumuna olanak
tamirlar. Her iki ventrikiilin 6n ve arka duvanndan atrioventrikiiler kapakgiklara dogru
papiller kaslar uzanir. Uglarindan korda tendinealar baslar. Korda tendinealar atrioventrikiiler
kapak¢iklarin alt yiizlerine ve serbest kenarlarina yapismigtir. Atrioventrikiiler kapakgiklar
atrium sistolii sirasinda, ventrikiile dogru acgilirlar. Ventrikiile kan dolar. Ventrikiiler sistolden
az once ise papiller kaslar kasilirlar. Kapaklar birbirine ¢arparak kapanir. Gerilmis korda

tendinealar semsiye gubuklar gibi, kapaklarin atriuma dogru agilmasina engel olurlar®,



Epikardiyal Koroner Arterler:

Koroner arterler aorta assendans'in hemen baglangicinda sag ve sol siniis duvarlanna
agilan ostiumlardan baglayan sag (RCA) ve sol koroner arterlerden olusur 2 insanlarin
%50'sinde "conus artery" denilen {i¢lincli bir koroner arter sag siniisdeki ayn bir ostiumdan
koken alr''’. Koroner arter anatomisini tarif ederken siklikla "dominant" terimi kullanihr.
Dominant arter interventrikiiler septumun posterior diafragmatik kismini ve sol ventrikiiliin
diafragmatik yiiziinii besleyen arterdir "2, insanlarin %85'inde sag koroner arter, %15'inde ise
sol sirkumfleks arter dominanttir’.

Epikardiyal koroner arterlerin dallari: Sol ana koroner arter 1-25 mm seyrettikten sonra
LAD (sol 6n inen dal) ve LCX (sol sirkumfleks) arter dallarini verir.
LAD: Anterior interventrikiiler sulkusda apekse dogru seyreder. Major dallar1 septal ve

diagonal dallardir.
Dallar:: Birinci diagonal, birinci septal perforatr, sag ventrikiil dali (bazen gorillmez), diger
septal perforatorler ve diger diagonal dallardr.

Diagonal dallar LAD ve LCX arter arasindaki agida sol ventrikiiliin anterolateral
duvarina dogru uzanir. Genellikle diagonal dallardan biri apeks'i besler. Insanlarin %90'dan
fazlasinda 1-3 adet diagonal dal mevcuttur, %1 kadarinda ise diagonal dal yoktur’?. Septal
dallar ise LAD arterden safa septuma dofru uzanir. Posterior inen arterden (PDA) gelen
benzer septal dallar ile kollateraller olugtururlar. Interventrikiiler septum kalbin en gok
kanlanan alamdir. Birinci septal dal en Snemli potansiyel kollateral bslgedir™.

Besledigi miyokard alani: Septumun bazal yarisi, sol ventrikiil anterior duvan ve
apeksdir (insanlarin %78'inde LAD apekse ve sol ventrikiil diafragmatik yiiziine ulagir.
%22'sinde ise sag koroner arterin PDA dali normalden daha genis ve uzundur. Apeksi besler).

LCX: Sol atrioventrikiiler sulkusda seyreder.

Dallari: Sinus nod arteri (insanlarin %40-50'sinde mevcuttur), sol atrium, obtuse marjinal
(majoér dali obtuse marjinal dallandir. Sol ventrikiiliin lateral duvarm besler), distal
sirkumfleks ve PDA (%10-15)'dur.

Besledigi miyokard alam: Sol ventrikiil lateral duvari, sol atriumun lateral ve posterior

duvandir.



RCA: Sag atrioventrikiiler sulkusda kruks'a (sag atrioventrikiiler sulkus, kalbin
diafragmatik yiizii, sol atrioventrikiiler sulkus ve posterior interventrikiiler sulkusun birlesim
yeri) dogru seyreder.

Dallari: Conus artery (insanlarin %40-50'inde mevcuttur)., sinus nod (insanlarin %50-60'inda
mevcuttur), anterior sag ventrikiil dallar, sag atrium dallan, akut marjinal dal, atrioventrikiiler
nod dali, PDA, sol atrium ve sol ventrikiil dallandir.

" Conus artery " LAD okliizyonu olan hastalarda kollateral olusturmas:i agisindan
6nemlidir.

Besledigi miyokard alam: Sag ventrikiil anterior, lateral, posterior duvari, septumun

apikal yans: ve sol ventrikiil posterior duvandir.

MiYOKARD PERFUZYON FizYoLoOJisi

Kalb aerobik bir organdir. Istirahat halinde miyokard dokusu tarafindan koroner
dolasimdaki oksijenin %70-80'i ekstrakte edilir’’. Egzersiz veya stres anmnda artan oksijen
ihtiyacina koroner kan akiminda artis ile yamit verilir. Kalbin oksijen ekstraksiyonunu artirma
kapasitesi gok kisithdir. Azalmig perfiizyon sonucu kalb kasindan metabolitlerin yeterli olarak

uzaklagtirilamamasi ve oksijen gereksiniminin karsilanamamasina iskemi denir.
Miyokardiyal iskeminin primer nedenleri

Normalde miyokardin metabolik ihtiyac: ile koroner kan akimi paralellik gosterir.
Saglikli bireylerde kalb metabolizmasi kanm kargilayabilecegi oksijen smirlarini agamaz.
Béylece asmn aktivite asla primer iskemi sebebi olamaz®’. En sik primer iskemi nedeni
koroner aterosklerozdur. Dier nedenler ise koroner ostiumda stenoz, koroner emboli, koroner
arterlerin inflamatuar hastaliklari, konjenital sendromlar (pulmoner arter ¢ikigh koroner arter
vb), koroner arter spazm (anjiografik olarak normal koroner arterlerde veya aterosklerotik

plak zemininde olabilir)'dir.



Koroner kan akimmn regiilasyonu"w7

Koroner dolagim, ii¢ major ve ii¢ minér olmak iizere alt1 kontrol mekanizmasi ile
diizenlenir.
Majérler:
1)Kardiyak metabolizma veya oksijen tiikketimi
2)Otoregiilasyon
3)Kompresif kuvvetlerin etkileri
Minérler:
1)Nbral kontrol
2) Humoral kontrol
3) Miyojenik kontrol

Metabolik kontrol

Miyokard oksijen tiiketimi ile koroner vaskiiler rezistans arasinda siki bir iligki
vardir’’, Kalbin oksijen tiiketimini belirleyen faktorler’” : 1)Kontraktilite 2) Kalb duvarindaki
stres 3) Kalb hiz1 4) Elektriksel aktivasyon 5) Fiber kisalmasi1 6) Bazal metabolik ihtiyag.

Miyokard oksijen kaynaklari, bu bolgeye olan kan akimi ve arter oksijen icerigidir.
Kardiyak goriintiilemede kullanilan treadmill veya bisiklet egzersizi gibi bir ¢ok protokol
kalbin oksijen tiiketimini arttirarak metabolik stres olusturur. Dolasiyla koroner kan akimi
artar. Artan koroner kan akim: metabolik ihtiyac1 kargilayamazsa iskemi gelisir. Erigkin bir
bireyde bir miyosite yaklagik bir koroner arteriyol diiser. Bu oran sabittir. Kardiyak hipertrofi
ile degismez>2. Miyokardiyal kapillerlerin hepsi aym anda fonksiyon gérmezler’2. Bu nedenle
aym miyokard degisik zamanlarda degisik perfiizyon gosterebilir’™ 32, Bu fizyolojik bir
olaydir.



Otoregiilasyon

Perfiizyon basincindaki biiyiik degisikliklere ragmen miyokard perflizyonunun sabit
kalma yetenegine otoregiilasyon denir” *’. Ciddi derecede proksimal koroner stenozu olan bir
¢ok hastada distal koroner perfiizyon basinci diismesine ragmen istirahat halinde
otoregiilasyon nedeniyle miyokard iskemisi gelismez. Koroner perfiizyon basinci normalde
aort basincina egit olup arteriyel baroreseptor aktivitesi ile ¢ok dar smirlarda tutulur. Aterom
plag1 koroner arterde stenoza neden eoldufunda stenozun distalinde direng nedeniyle basing
diiger. Fakat bu blgede iskemi gelismesi kompansatuar olarak direncin azalmas ile 6nlenir®.
Bazen normal koroner yataktaki vazodilatasyon iskemik alandaki perfiizyon basincim daha da
azaltabilir. Bu fenomen "koroner steal" olarak adlandirilir. Koroner stenozun oldugu bilgede,
bazal durumda arter zaten vazodilatasyonda oldugundan otoregiilasyon azalir. Bazal durumda
yatak maksimum dilatasyonda ve perfiizyon basinci sabit ise egzersiz aninda oldugu gibi artan
kardiyak oksijen ihtiyacinda iskemi geligir. Genellikle proksimal koroner damarlarda stenoz
liimeni %90-95 daralttifinda miyokard dokusu kollateraller ile perfiize olmuyorsa bazal
durumda da iskemi geligir. Stenoz %40-80 ise bazal durumda distal segment maksimum
dilatasyona ugramaz. Ancak miyokard oksijen ihtiyaci yeterli olarak artarsa iskemi gelisebilir.
%40'dan daha az olan darliklarda egzersiz sirasinda maksimum kan akimi genellikle
normaldir.

Subendokardiyumda subepikardiyuma gore otoregiilasyon daha kisithdir*’. Hastada
kronik hipertansiyon ve sol ventrikiil hipertrofisi mevcutsa subendokardiyumdaki
otoregiilasyon daha da azalacaktir. Eger miyokard iizerindeki stres yeterince fazla ise
obstriiktif koroner lezyon olmadan da subendokardiyal kan akimi azalabilir.

Sonug olarak proksimal koroner arter stenozunun miyokard iizerindeki ilk etkisi

subendokardiyal perfiizyonda azalmadar.

Kompresif kuvvetler
Normal fizyolojik sartlarda kendi kan dolasimimmi komprese eden sadece iki doku
vardir. Bunlar kalb kasi ve iskelet kasidir. Kalbdeki sistolik kontraksiyon koroner damarlan



sikigtinir. Bu nedenle difer organlarin tersine koronerlerin kanlanmasi diyastolde olur.
Kontraksiyon sirasinda koroner damarlar {izerindeki baski miyokardin her alaminda esit
degildir. Sistol sirasinda giiglii bir transmural perfiizyon gradiyenti olugur. Kas i¢i efektif
basincin en yiiksek oldugu bolge subendokardiyum olup epikarda dogru basing giderek azahr.

Miyokard perfiizyonunu smirlayan kompresif gligler: 1) Intrakaviter basingta artis 2)
Kardiyak fiberlerin tist iiste gelmesi 3) Sol ventrikiil diyastolik basimnci.

Maksimal koroner dilatasyon ile seyreden patolojik progeslerde kompresif gii¢lerin
etkisi daha da belirginlesir. '

Noral kontrol

Koroner damarlar sempatik ve parasempatik sinirler tarafindan innerve edilir. Bir ¢ok
galiymada néral mekanizmanin miyokard perfiizyonunu degistirdigi saptanmigtir'>°, Normal
bir kalbte sempatik sinirlerin aktivasyonu koroner kan akimim artirir. Parasempatikler ise
azaltir.

Sempatik sinirler uyanldiginda indirekt etkileri ile: 1) Aort basinci artar 2) Kalb iz
artar 3) Kontraktilite artar. Boylece miyokard oksijen tiiketimi artarken koroner kan akimida
artar. )

Sempatik sinirlerin direkt vaskiiler etkileri: 1) Biiyiik ve kiigiik koroner arterlerin beta-
adrenerjik dilatasyonu''®* 2) Biiyiikk koroner arterlerin alfa-adrenerjik konstriksiyonu.
Normal kalbde sempatik aktivasyonun net etkisi koroner kan akimim artirmaktir. Fakat ciddi
koroner obstriiksiyonda obstriikksiyon bdlgesinde konstriksiyon olugturarak kan akimim
belirgin olarak azaltabilir.

Parasempatik sinirler uyanldifinda : 1) Kalb hizinda azalma 2) Ventrikiiler
kontraktilitede azalma 3) Jeneralize vazodilatasyon 4) Koroner dilatasyon meydana gelir.
Parasempatik aktivasyonun net etkisi koroner kan akimini azaltmaktir.

Miyokard goriintilemede noral aktivasyonun iki etkisi nemlidir. 1) Sempatik
aktivasyonun indirekt etkisi 2) Stenotik koroner segmentin konstriksiyonu. Sempatik
sinirlerin etkisi beta-blokorlerle bloke edildiginde egzersizin neden oldugu miyokard oksijen
tilketimi azalacaktir. Orta giddetteki koroner stenozun tesbiti zorlagacaktir. Sempatik sinirlerin



alfa-adranerjik etkileri bloke edildifinde ise egzersiz ile olusan stenotik koroner segmentin
konstriksiyonu 6nlenecektir. Bdylece obstriiktif lezyonun tesbiti zorlagacaktr.

Humoral kontrol

Norepinefrin, epinefrin, vasopressin, anjiotensin, prostasiklin, tromboksan, endotel

relaksasyon faktor vb bir gok madde'%'® koroner vaskiiler rezistans iizerine etki yapabilir’’.
Miyojenik kontrol

Koroner damarlarda; artmig intralliminal basingta vazokonstriiksiyon, azalmig
intraluminal basinglarda vazodilatasyon meydana gelir.

Koroner kan akimin diizenleyen ézel durumlar

Transmural perfiizyon regiilasyonu: Hi¢ bir hastalik olmadif: taktirde septumda dahil
olmak iizere apeksden bazale tiim sol ventrikiilde perfiizyon oldukg¢a {iniformdur. Fakat minér
varyasyonlar s6z konusudur.

Normal uyanik hayvanlarda subendokardiyal kan akimi gram doku basina
subepikardiyal dokuya goére %10-30 daha fazladw’’. Bunun sebebi subendokardiyumda
sistolik stres gelisimi ve oksijen tilkketiminin biraz daha fazla olmasidir. Sistol sirasinda
extravaskiiler kompresyon subendokardiyal zonda subepikardiyal zona gére daha fazla
oldugundan koroner perfiizyon daha fazla azahr. Aynca subendokardiyumda
subepikardiyuma gore daha diigikk koroner damar tonusu oldufundan vazodilatasyon
kapasitesi de daha azdir. Boylece perflizyon azaldifinda miyokardin derin tabakalarinda
yiizeyel tabakalarindan daha &nce iskemi gelisir.

Subendokardiyal / subepikardiyal kan akim oranlarimn azaldig1 durumlar®’-""114118,
1) Sistolik basing-zaman indeks / Diastolik basing-zaman indeks oraninin azalmasi (AP/At)
2) Distal koroner perfiizyon basincinin 40 mmHg'den az oldugu ciddi koroner stenozlar

3) Yiiksek basmcin neden oldugu sol ventrikiil hipertrofisi
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4) Ozellikle subepikardiyal kollaterallerin oldugu koroner okliizyon
5) Sol ventrikiil basincinda belirgin yiikselme
6) Maksimal koroner dilatasyon
Subendokardiyal / subepikardiyal kan akim oranlarimin arttifi durumlar: Endotel
bagimli vazodilatér infiizyonu®® (orta derece dozlarda asetilkolin, histamin, adenozin vb.).

Endotelyal relaksasyon faktorii (ERF): Endotel biitiinliigiinii bozan faktorler (anjioplasti,
plak riiptiirii vb.) ERF'iin salinimim bozar. ERF koroner yataktaki bir ¢ok segmentin tonusunu
ayarladif i¢in miyokard perfiizyonu da etkilenecektir.

Farkh kalb bolimlerindeki akim farklilifi: Normal bir kalbte doku grami bagina
goriilen akim en fazla sol ventrikiilde en az sag atriumdadir’’. Sol ventrikiil kalbin en agir
bolgesidir. Dolayistyla sol ventrikiil total kan akiminin %80'ini alir. Giintimiizdeki perfiizyon
goriintilleme teknikleri ile sadece sol ventrikiil yeterince ‘goriintiilenebilmektedir. Atriumlar
hemen hemen hi¢ goriilmezler. Sag ventrikiil ise hipertrofiye oldugunda ve yiiksek basing
nedeniyle gram doku bagma kan akiminin arttif: durumlarda gériilebilir.

Koroner vazodilator rezerv

Normalde istirahat halinde koroner kan akiminin maksimal koroner kan akimina orani
1:5 veya 1:6'dir. Maksimal koroner kan akimi 3 tip stimulus ile uyanlir**’7’%, 1) Reaktif
koroner hiperemi olusturan gegici koroner okliizyon 2) Metabolik stres (genellikle treadmill
veya bisiklet egzersizi kullanilir) 3) Farmakolojik koroner dilatasyon.

Koroner rezervin dzellikleri: 1) Cesitli hastaliklarda™"”’, nonhemodinamik durumlarda**",
hemodinamik degisimlerde™’’ ve gesitli ilaglarla’’ degisebilir. 2) Yas ve cins ile degismez’"".
3) Tiim kalb odaciklarinda esit degildir. Sag ve sol ventrikiilde 5:1- 6:1 iken sag ve sol
atriumda 2:1-3:1'dir”’. 4) Biitiin transmural tabakalarda aym degildir’’. Koroner obstriiksiyon
oldugunda subendokardiyal tabakada rezerv goreceli olarak azalacak subepikardiyal tabakada

fazla bir degisiklik olmiyacaktir®>"".

11



Nonhemodinamik durumlar’’: Nonhemodinamik faktorlerin bir gogu direkt olarak
" miyokard oksijen tiiketiminin hemodinamik determinantlarim (kalb hizini, duvar stresini veya
kontraktiliteyi) etkilerler. Bu faktorler: Viicut 1sisinda degisiklik, hipoksi, karbon monoksit,

anormal hemoglobin ve hematokrit'dir.

Hemodinamik degisimler: Tagikardi ve koroner basingte diigme koroner rezervi

azaltirken kontraktilite artis1 koroner rezervi artirmaktadir®,
Ilag etkileri: Hemodinamigi etkileyen herhangi bir farmakolojik ajan (beta-blokérler,
kalsiyum kanal blokorleri, inotropik ajanlar, vazodilatorler, vazokonstriktérler ve atropin

benzeri ilaglar) koroner akim rezervini indirekt olarak etkileyecektir.

Hastaliklarin_etkisi***#7!!3. Kardiyak dis1 hastaliklar primer olarak hemodinamigi

yada kamin oksijen tagima veya oksijen dagitim kapasitesini degistirerek koroner rezervi
etkiler.

Bu hastahklardan bazilan: Tasikardi, arteriyel basing degisiklifi ve miyokard
kontraktilite degisimi ile birlikte giden atesli hastahklar, ciddi hipoksiye neden olan
hastaliklar, koroner damar patolojisi ile giden kardiyak hastahklar (konjenital koroner
anomaliler, obstriiktif koroner hastaliklar), koroner yatagin diffiiz hastaliklann (kollajen
vaskiiler hastaliklar, sendrom X, diffiiz aterosklerozis), kardiyak hipertrofi.

Koroner kollateral dolagim

Kollaterallerin dagilim bireyler arasinda oldukga farklilik gosterir. Genetik kalitimin
etkisi vardir. Major bir koroner arterde total okliizyonu takiben alternatif arter dagilim
gelismezse, arterin besledigi dokuda derin iskemi ve enfarkt geligir. Enfarktlarin daha g¢ok
subendokardiyal bolgede goriilmesi kollaterallerin daha ¢ok subepikardiyal boigede oldugunu
diisiindiirmektedir. Ayrica atriumlarda ve saj ventrikiilde daha az enfarkt goriilmeside bu
bolgelerde sol ventrikiile gére daha yogun kollateral varlifim diilindiirmektedir.
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Progresif veya intermittan okliizyon koroner kollaterallerin geligmesini saglar.
Normalde bu damarlar anjiografik olarak goriilmezler. Genellikle ileri derecedeki stenoz
efektif koroner sirkiilasyonun olugmasim stimiile eder’’. Yapilan bir ¢alismada koroner
arterlerinde %80'den fazla stenozu olan hastalarda kollatérallerin gelistigi saptanmistir’”. Bu
hastalarda kollateral gelisiminin ne kadar siirede oldugu bilinmemesine kargin, akut miyokard
enfarktiisii (AMI) geciren hastalanin 3/4'iinde 2-5 hafta iginde kollateral dolagiminin
baglayabildigi anjiografi ile g65teri1rnistir32. Kollateral dolasimla beslenen miyokardda
istirahat halinde perfiizyon yeterli olabilmektedir. Egzersiz sirasinda kollateral dolagimin
yeterli olup olmadig: kesinlik kazanmamugtir.

Koroner steal (kacak)

Baz durumlarda "koroner steal" nedeniyle miyokardin bir bolgesinde artmig kan
akim izlenirken diger bolgesinde azalmig kan akimu goriiliir. Kagagin olugabilmesi i¢in: 1)
Paralel iki ayn miyokard alanini besleyen ana koroner arterde akima direng olmas: 2) Bu
beslenen bolgelerden ise sadece birinde vazodilatasyon olmasi gereklidir. Kollateral kan
akimina neden olan durumlar sikhkla koroner kagaga eslik ederler. Kollateral akim her zaman
normal perfiizyonu olan bélgeye paraleldir. Genellikle bu normal bolgenin vazodilatasyon
kapasitesi ise diger bolgelerden daha fazladir.

Koroner stenoz

Obstriiksiyonun fonksiyonel énemini kanin velosite ve viskositesi, obstriiksiyonun
giris ve gikis agilari, uzunlugu, sekli ve daralma oram belirler. Koroner obstriiksiyonun
fizyolojik 6nemini belirtirken sadece daralma ylizdesinin esas alinmasi oldukga sakincahdur.
Cilinkii:

1) Onemli hidrolik prensipler yok sayllmaktadn"“"'26"27 (geometrik faktorler, kan akim
karakteristikleri obstriiksiyonun hemodinamik etkilerini belirler).

2) Gozlemciler aras1 degiskenlik yiiksektir?>2+120.125,

3) Diffiiz hastalik anjiografik olarak saptanmayabilir ve kantitasyon kotiidiir'>°.
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4) Vazospazmn yakalanmas: zordur'?’,

5) Ekzantrik lezyonlarda sensitivitesi diigiiktiir'2%125,

6) Akim rezervi ile paralelligi azdir’*'213,

7) Koroner rezervi etkileyen hipertrofi*?®, mikrovaskiiler hastalik*’, miyokard enfarktiisii gibi
diger faktorler gbzard: edilmis olur.

KORONER ARTER HASTALIGINDA PATOLOJI

Yapilan bir ¢ahgymada miyokard enfarktiisii (MI) gegiren %75'den fazla hastanin
otopsisinde 1 damardan daha fazlasinm ciddi derecede stenoze oldugu® ve hastalarm 1/3 -
2/3'tinde darhgmm %75'den fazla oldufu goriilmiigtiir. MI iki major gruba ayrlabilir. 1)
Transmural 2) Subendokardiyal (nontransmural). Mural enfarktiisler ventrikiil duvarimn tiim
kalinhif boyunca yayilir. Subendokardiyal enfarktiisler ise ventrikiil duvarinin tiim kalinlig
boyunca yayilmayan, subendokardiyumu veya subendokardiyumla birlikte epikardiyuma
dogru bir miktar daha doku igeren enfarktiislerdir. Transmural enfarktlarin gofu tam
tikanikhg olan koroner arterlerde goriilmesine ragmen her zaman MI goriilmeyebilir.
Kollataral kan akimi, miyokarddaki metabolizma seviyesi, difer koroner arterlerde stenoz
olmasi ve lokalizasyonu, obstriiksiyon gelisme hizi ve obstriikte damar tarafindan beslenen
miyokard miktar1 gibi faktorlerin hepsi okliizyonun distalindeki miyokard hiicrelerinin
viabilitesini etkiler. Fakat viabiliteyi primer olarak kan akimi belirler. iskemi alaminda
etkilenim periferden merkeze dogru basamak basamak artan akim azalmas: seklinde olur. Bu
sekilde lateralden santral bdlgeye dogru degisik derecelerde iskemi igeren bdlgeler olusur.
Insanlarda akut enfarktiise neden olan koroner arterdeki subtotal veya tam tikamkligin dakika
veya saatler i¢inde nisbeten kisa siirede gelistifi diigliniilmektedir. Postmortem koroner
arterlerde yapilan gézlemler genellikle tromboze tam tikamklifin transmural miyokard
enfarktiisiinden sorumlu oldugunu gostermistir. Transmural enfarkth bir ¢ok hastada lezyon
bolgesini besleyen koroner arterde liiminal tikanmaya ateroskleroz eslik eder. Ateroskleroz
kronik bir hastalik oldugundan gelisimi aylar yillar siirer. Eger yavas gelisen ateroskleroz
iskemiye neden olursa kollateral dolasimi stimiile ederek doku nekrozunu 6nleyebilir. MI

geciren bir ¢ok hastada aterosklerotik zemine akut okliizif bir lezyon, siklikla koroner tromboz
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superpoze olmaktadir. Giiniimiizde Sliimciil akut transmural MI'm %90'indan fazlasinin
aterosklerotik zeminde gelisen koroner tromboz ile ’iliskili oldugu goriisti hakimdir.
Postmortem galigmalar akut trombozun siklikla plak riiptiiriine bagli olarak gelistigini® ve
plak riiptiiriinde ise koroner spazmin rol aldifim gostermistir. AMI'da oldugu gibi klasik ve
varyant anjinada da koroner arter spazminin majoér rol oynadifina dair kuvvetli veriler

mevcuttur*!. Vazospazm parsiyel veya tam okliizyona neden olabilir.
Miyokardiyal enfarktiis

Ani koroner arter okliizyonunu takiben ilgili miyokard alaninda en azindan parsiyel
iskemi geligir. Ciinkil kollateral akim derin subendokardiyal katlardan subepikardiyal katlara
dogru artar. Risk altindaki bolgede nekroz subendokardiyumdan baglayip transmural yayilim
gosteren bir patern sergiler”. Subepikardiyal dokunun korunmasi buradaki kan dagiliminin
yeniden diizenlenmesine ve kollateral dolasima baghdir. Enfarktiis transmural ise neden
biiyiik bir ihtimalle akut koroner trombozdur®. Transmural enfarktiisler siklikla tek koroner
arterin besledigi alanda olugur. Nontransmural enfarktiisler ise siklikla ileri derecede daralan
fakat hala patent olan damarlarda meydana gelir®. Paradoksal olarak transmural enfarktiislii
hastalara kiyasla nontransmural enfarktiislii hastalarda koroner arterde daha siddetli darlik
meveuttur®®. Bu bulguya gore enfarktiis 6ncesi var olan siddetli damar lezyonu transmural
enfarktiisden korumaktadir. Muhtemelen koruyucu kollateral dolasim stimiile olmaktadir.
Insanlarda aterosklerotik koroner hastaliinin karmagik olusu ve kollateral dolagiminin
saptanamamasi nedeniyle reperfiizyon igin gereken en kisa siireyi belirlemek ¢ok zordur.
Transmural nekroz 3-6 saat iginde tamamlaniyorsa kan akimim yeniden sagliyacak
miidahaleler i¢in zaman olduk¢a kisithdir. Hayvanlarda yapilan ¢aligmalarda erken
reperfiizyon miyokard fonksiyonunu diizeltmekte ve prognoza olumlu etki yapmaktadir®™°.

Stunned ve hiberne miyokard dokusu

Stunned kalb dokusu ciddi iskemi sonrasi disfonksiyon bozuklugu ile seyreder. Kalb

kasinda nekroz gelismemistir. Iskeminin ortadan kalkmasi ile viable miyositler olmasina
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ragmen bir siire daha duvar fonksiyon bozuklugu devam eder. Giinler sonra fonksiyon yavag
yavas diizelmeye baglar. Genellikle uzun siiren koroner okliizyon sonras1 meydana gelen bir
cok MI'da nekrotik doku ile stunned doku kargik olabilir.

Hiberne miyokardda ise kronik, ciddi iskemi sonrasi miyokard fonksiyonlann kronik
olarak depresedir. iskeminin ortadan kalkmast ile fonksiyon hemen geriye doner®.

KORONER ARTER HASTALIGI TANI METODLARI

Azalmig perflizyon sonucu kalb kasindan metabolitlerin yeterli olarak
uzaklagtirilamamasi ve oksijen gereksiniminin karsilanamamasina iskemi denir. Koroner arter
hastali1 tamsi ile ilgili yapilan ¢alismalarin bir gogunda "gold standart" viziiel olarak analiz
edilen koroner arteriogram alinmigtir. Liimenografik, anatomik ve invazif bir tetkik olan
koroner arteriogramin baz1 sinirlamalar1 mevcuttur:

1. Gézlemciler aras: degiskenlik yiiksektir?>24120.125.129,

2. Ekzantrik lezyonlarda sensitivitesi diigiiktiir'2%'%,

3. Vazospazmin yakalanmasi zordur' 2,

4. Damarlann diffiiz tutulumunda kantitasyon kotiidiir'2°.

5. Koroner akim rezerv dlgiimleriyle zayif korelasyon gésterir
6. Onemli hidrolik prensipler yok sayllmaktadlr““’l26"2.7 (geometrik faktorler, kan akim

karakteristikleri obstriiksiyonun hemodinamik etkilerini belirler).
7. Koroner rezervi etkileyen hipertrofi*?®, mikrovaskiiler hastalik**, miyokard enfarktiisii

74, 21,123

gibi diger faktorler gbzardi edilmis olur.

Koroner arteriografi normal olup sintigrafi pozitif olan durumlara sikhikla
rastlanmaktadir. Bu bulgular yalanc: pozitif kabul edilmektedir. Bu hastalarda siklikla anjina
benzeri gogiis agnsi ile birlikte anormal koroner akim rezervi oldufunu gosteren bildiriler
mevcuttur'”!, Dolayisiyla fizyolojik olarak gergek pozitif olan sintigrafik bulgularin yalanci
pozitif kabul edilme olasih$ yiiksekdir.

Koroner arter hastalifi tamisinda kullamulan diger bir invazif tetkik intrakoroner

Doppler ultrasound 'dur. Koroner akim rezervini 6igmede kullanilan fizyolojik bir tetkiktir.
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Istirahat ve stres EKG koroner arter hastahifs tanisinda en sik kullanilan noninvazif
tam1 yontemidir. Normal EKG iskemik kalb hastahim ekarte ettirmez. Istirahat sirasinda
repolarizasyon anormallikleri, T-dalga ve ST-segment degisiklikleri ve intraventrikiiler ileti
bozukluklari iskemik kalb hastalifim diigiindiirlir. Fakat spesifik degildir. Perikardiyal,
miyokardiyal, valviiler kalb hastaliklarinda anksiyetede, postiir degisikliklerinde, baz
ilaglarin kullaniminda ve &sefagus hastaliklarinda da rastlanmaktadir. Yapilan ¢aligmalarda
stres EKG testi sirasinda resiprokal ST-segment depresyonu ile birlikte tipik anjina mevcutsa
iskemik kalb hastalign olasiliginin (%98) yiiksek oldugu goriilmiistiir'®. Atipik anjina ile
birlikte pozitif stres EKG'de olasihk %88, gogiis agris1 olmiyanlarda %44 ve asemptomatik
kisilerde %33 bulunmustur'®. Literatiirde egzersiz EKG testinin sensitivitesi %50-70,
spesifisitesi %85-90 arasinda bildirilmektedir®.Yapilan farkli bir galismada ise'? egzersiz
EKG ST-segment degisikliginin koroner akim fizyolojisini koroner arteriografiden daha iyi
gosterdigi savunulmaktadir.

Koroner arter hastalif1 tamsinda kullanilan diger noninvazif tetkikler arasmda niikleer
goriintiileme y6ntemleri mevcuttur. Pozitron emisyon tomografi (PET) miyokard
perfiizyonunu, viabilitesini ve akim rezervini 6lgmede kullamilir. Intrakoroner Doppler
ultrasound bulgulan ile PET bulgularinin kargilagtinldig: bir gok ¢alismada oldukga yiiksek
uyum saptanmgtir'®!. Diger niikleer tip tetkikleri arasmda Planar veya SPECT perfiizyon
sintigrafisi oldukca sik kullanilan yontemlerdir. T1-201 ile yapilan bir ¢aligmada sintigrafik
bulgular kantitatif koroner anjiografi bulgulan ile karsilagtinldifinda sensitivite %94 ve

spesifisite %90 bulunmugtur'*°.

Koroner arter hastalify tamisinda kullamlan diger bir noninvazif tetkik
ekokardiyografidir. Ventrikiil boyutu ve duvar hareketini oldukga 1iyi g@sterir.
Ekokardiyografi istirahat halinde, egzersiz swrasinda veya egzersizden hemen sonra
uygulanabilir. Stres ve istirahat halinde sol ventrikiil duvar hareketi ve sistolik duvar
kalinlagmas: tesbit edilir. Stres ile meydana gelen reversible bolgesel ventrikiil disfonksiyonu
iskemiyi diistindiiriir. Son zamanlardaki yayinlarda koroner arter hastalifi tamsinda ve
miyokard viabilite tesbitinde SPECT ile stres ekokardiyografinin benzer sensitivite ve
spesifisite gosterdiklerine dair veriler mevcuttur'®, Fakat 6zellikle risk siiflandirmasinda

SPECT daha iistiin gozilkmektedir. Negatif stres ekokardiyografinin, negatif niikleer testlere
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gore dogruluk degeri daha diisiiktiir®’. Negatif ekokardiyografiden sonra 1 yil iginde kardiyak
lezyon olma olasihfi %9 iken, negatif SPECT'ten sonra % 1'dir.

MRI ve ultrafast CT ' nin koroner arter hastalifim tesbit etmedeki yeri giiniimiizde
hala aragtinlmakta ve bu konuda biiyiik umutlar olugmaktadir.

MiIYOKARD PERFUZYON SiNTIGRAFiSI

Bolgesel miyokard perfiizyonu ile orantih dafihm gdsteren radyofarmasétikler
kullanildiginda sintigrafik olarak bolgesel miyokard kan akimi gériintiilenebilir (sekil 1). Ik
defa 1964 yilinda Carr ve arkadaslann Cesium-131 kullanarak miyokard perfiizyonunu
goriintiilemislerdir'>®, 1973 yihnda ise Zaret ve grubu tarafindan potasyum-43 kullanilmis ve
hastalara egzersiz uygulatilmistir'®®, Boylece ilk defa egzersizin neden oldugu iskemi
goriintiilenmigtir. 1974 yilinda ise K analogu olan T1 kullamlmig ve giiniimiizde de hala bagan
ile uygulanmaktadlrﬁo. Ayrica giintimiizde daha iyi goriintilleme 6zellikleri ile siklikla tercih
edilen Tc-99m ile bagh katyonik bilesikler de kullanilmaya baglanmistir®.

IIk miyokard perfiizyon sintigrafisi "planar" gériintiileme metodu ile gekilmisdir. Bu
metodda birkag agidan (genellikle 3 agidan; anterior, 45 derece sol anterior oblik (LAO), 70
derece LAQO) goriintii alimr. Metodun oldukg¢a kolay olmasi ve kisa siirede sonlanmasi
avantaj1 iken miyokard segmentlerinin iist {iste gelerek gériintillenmesi dezavantajidir. ilk
olarak 1980 yillarinda rotasyon kabiliyeti olan gama kameralar iiretilmeye baglanmasi ile
SPECT goriintilleme metodu kullanima girdi. Bu metotta 180 veya 360 derecelik rotasyon
hatt1 boyunca bir gok agidan goriintii alinir. Béylece 3 boyutlu (kisa , vertikal ve horizontal
uzun aks) miyokard perfiizyon goriintiileri elde edilir. SPECT goriintiilemenin planar
goriintiilemeye olan avantaji perflizyon defekti ile gevre normal doku arasindaki kontrast
farkinin  yiiksek olmasi, miyokard segmentlerinin bir g¢ok agidan 3 boyutlu olarak
goriintiilenebilmesi ve dolayisiyla miyokard segmentlerinin {ist iiste gelme durumunun
olmamasidir. SPECT ve planar T1-201 miyokard perflizyon goriintiilemenin kiyaslandif: bir
¢ok galigmada; MI>46581.95  iskemi' 788198 koroner arter hastalif yayginhg®®'% ve stenozlu
damar lokalizasyonunu tesbitte'>’ SPECT'in daha iistiin oldugu goriilmiistiir.
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Sekil 1: Tc-99m tetrofosmin ile kisa eksen normal miyokard perfiizyon sintigrafisi
goriilmektedir.

Sekil 2: Sekil 1'deki hastanm vertikal uzun eksen normal miyokard perflizyon sintigrafisi
izlenmektedir.



Sekil 3: Sekil 1 ve 2'deki hastanin horizontal uzun eksen normal miyokard perfiizyon
sintigrafisi izlenmektedir.
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Planar ve SPECT goriintiilemeye alternatif diger bir metod PET'dir. PET ile SPECT
goriintiilemede oldugu gibi 3 boyutlu goriintiiler elde edilir. PET ve SPECT'in kiyaslandig:
bir ¢ok miyokard perflizyon goriintii c¢alijmasinda PET'in daha {istiin oldugu
bildirilmektedir*®#>". Bu calismalardan birinde” kiigiik iskemik alanlarin tesbitinde PET"in
SPECT'e gore daha duyarli oldufu sOylenmektedir. Yumsak doku ve diafragma
atteniiasyonlarinda PET'in spesifisitesi SPECT'e gore daha yiiksektir. Bunun da nedeni
PET'de atteniiasyon diizeltmesi yapilabilmesi ve SPECT'e gbre daha yiiksek enerjili fotonlara
sahip olmasidir. SPECT'e olan diger bir iistiinliigili ise mutlak miyokard kan akim miktarim
kantitatif olarak verebilmesidir®®. Ayrica kisa yanlanma 6mrii olan PET ajanlan sayesinde
perfizyon g¢aligmast daha kisa siirede tamamlanabilmekte ve gerektiginde
tekrarlanabilmektedir. PET'in dezavantaji SPECT'e gre pahal bir tetkik olmasi ve siklotron
merkezlerine yakin alanlarda kullamlabilmesidir.

Perfiizyon Sintigrafisinde Sikhkla Kullamlan Radyofarmasoétikler

Talyum-201 (T1-201)

T1-201 gegtigimiz 20 y1l boyunca perflizyon goriintiilemede standart radyofarmasttik
olmustur'?’. Bununla birlikte T1-201'in fiziksel 6zellikleri gama kamera gériintiileme igin gok
da uygun degildir: |

1) Fiziksel yanlanma 6mrii uzundur (73 saat). Hedef organ olan bobrek Snemli
derecede radyasyona maruz kalir'?® (1.2 rad/mCi; 70 kg erkek).

2) Elektron yakalama ile bozunan bir siklotron iiriiniidiir. Diigiik enerjili fotonlar
olugturur (major 1gmlan %98 oraninda 69-81 keV enerjiyle mercury-x 1sinlaridir).

3) Bu diigiik enerjili fotonlar yumsak dokular 6zellikle de gogiis veya diafragma
tarafindan 6nemli derecede atteniie edilir, perflizyonda defektif alanlar olarak izlenebilir.

4) Siklotron iiriinii oldugundan iiretim yerine uzak bélgelere yollamirken problemler
s6z konusu olabilmektedir.

T1-201' in biyolojik 6zelli§i potasyuma benzer; intravendz (i.v) enjeksiyonu takiben

primer olarak intracelliiler yerlesim gosterir””. Hiicre membranindan transportu biiyiik oranda
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NaK-ATP az pompasiyla aktif olarak, bir kistmda pasif olarak gergeklesir'?’. Bu nedenle
miyokard dokusundaki dagilimi bolgesel kan akimma ve miyositlerin ekstraksiyon oranina
baghdir. Deneysel hayvan ¢aligmalarinda T1-201'in miyokard tutulumunun bélgesel kan akimi
ile dogru orantili oldugu gézlenmistir. Ancak gok diigiik akim hizlarinda (bazal seviyenin
%10'undan daha az akim hizlarinda) miyokard ekstraksiyon oram artarken yiiksek akim
hizlarinda azaldif: saptanmigtir. Normal akim hizlarinda iv enjeksiyonu takiben enjekte edilen
dozun yaklagik %87'si maddenin ilk gegisi strasinda miyositler tarafindan ekstrakte edilir''®.
Istirahat halinde maksimum miyokard tutulumu enjekte edilen dozun yaklagik %4'ii olup
enjeksiyondan 5-10 dakika sonra olugur. Dolayisiyla kandan klerensi hizhdir. Enjeksiyondan
5 dakika sonra kanda sadece enjekte edilen dozun %S5'i bulunur. Enjeksiyon egzersiz aninda

61.81 ye istirahat

yapilirsa miyokard yarilanmasi yaklagik 4 saattir’>, Submaksimal egzersizde
halinde miyokard yanlanmas: daha uzundur. Viicuttan biiyiik oranda bSbrekler tarafindan
atilir. Tiim viicut biyolojik yar1 6mrii yaklagik 10 giindiir.

T1-201'in miyokard dokusundaki dagilimu statik degildir. Zamanla degigir. Bu degisim
"redistriibisyon" olarak isimlendirilir. TI-201 enjeksiyonunu takiben miyokard tarafindan
tutulan T1-201; miyokard konsantrasyonu, kan konsantrasyonu ve miyokard kan akim miktar
ile orantili olarak "washout" a ugrar. Miyokard yarilanma dmrii 4-8 saat arasinda degisir™>%!.
Egzersiz enjeksiyonundan 2-4 saat sonra gekilen goriintiilerde perfiizyon defektinin izlendigi
yerde canli doku mevcutsa kontrastin azalarak normalize oldugu goriiliir. TI-201'in
redistriibisyon oram koroner stenoz miktarina bagli oldugundan®® perfiizyon defektinin
normalize olmas1 18-24 saat siirebilir. 24 saate kadar olan gekimlerde defekt kontrastinda
degisim gozlenmeyip sabit kalmasi genellikle miyokard skan ile iligkilidir. Defekt
kontrastimin gittikge arttigi durumlar da nadir degildir. Bu olay "ters redistriibisyon" olarak
bilinir. Nedeni kesin bilinmemekle birlikte muhtemelen kismi enfarktiisii olan bolgedeki

rezidiiel viable miyokardda normalden daha fazla olan kan akim hizlarinda meydana gelir.
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Teknesyumla igaretlenen farmasotikler

T1-201'e kiyasla Tc-99m'in fiziksel 6zellikleri gama kamera goriintiileme i¢in ¢ok daha

uygundur.

Tc-99m:

1) 140 keV gama emisyon ile bozunur. T1-201 daha diisiik enerjili fotonlar olusturduundan
Tc ile igaretlenen farmasétiklerin rezoliisyonu T1-201'e gére daha iyidir.

2) Tc-99m jeneratorlerden elde edildifinden istenildigi her an rahathkla hazirlanmip
kullamlabilir.

3) Fiziksel yarilanma 6mrii kisadir. Hasta daha az radyasyona maruz kalir. Bu nedenle yiiksek
doz uygulanabilir (10-50 mCi Tc-99m, 3-5 mCi T1-201). B&ylece

4) Goriintiilerden daha yiiksek sayim alinabilmesi saglanir.

Tc-99m ile bagli miyokard perflizyon ajanlarindan Tc-99m sestamibi ve Tc-99m
teboroksim sik kullanilmaktadir. Yakin gegmigste iiretilen Tc-99m ile baglanabilen difosfin
bilesikleri ise deneme agsamasindadir. Tc-99m sestamibi ve Tc-99m teboroksim pasif
diffiizyon yoluyla miyokard dokusuna geger. Tc-99m sestamibi intramitokondriyal proteinlere
baglanirken Tc-99m teboroksimin hiicre memranma baglandign diigiintilmektedir. Yiiksek
akim hizlarinda Tc-99m teboroksim, T1-201 ve Tc-99m sestamibiden daha yiiksek oranda
miyokard tarafindan tutulur. Tc-99m sestamibi ve difosfin bilesikleri ise T1-201'den daha
diisik miyokard tutulumu gosterir. Bununla birlikte Tc-99m sestamibi ve difosfin
bilesiklerinin miyokard dokusundaki kalis siiresi olduk¢a uzun iken Tc-99m teboroksimin gok

kisadir.
Tc-Sestamibi

Kapiller membrandan miyokard dokusuna pasif diffiizyon yoluyla gecen monoiyonik
kompleksdir. I.v verilmesini takiben kandan klerensi oldukga hizhidir (1-2 dakika igerisinde

olur). Miyokard tutulumu bélgesel kan akim ile orantilidir. Egzersiz aninda enjekte edilen
dozun %]1.4', istirahat halinde %]1'i miyokard dokusunda tutulur. Ekstraksiyon orami ¢ok
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diisiik akim hizlarindan orta derecedeki akim hizlarna kadar akim ile dodru orantih, ¢ok
yiiksek akim hizlarinda ise daha diigiiktiir™’". Biiyiik oranda hepatobiliyer yolla atildigindan
hedef organ iist gastrointestinal sistemdir (0.18 rad/mCi; 70 kg erkek). B&brekler tarafindan
24 saatlik atilimm %27, 48 saatlik atilimi %37 oranindadir. Viicutta metabolize olmaz.
Tc-sestamibi ile T1-201 kiyaslandiginda; Tc-sestamibi: 1) Miyokard tarafindan daha
diigiik oranda ekstrakte edilir’®’. 2) Miyokard dokusundaki yan 6mrii daha uzun, klerensi
daha yavagtir (Yaklagik 7 saat). 3) Minimal redistriibisyon-gosterir.
Tc-sestamibi T1-201 ile kiyaslandifida avantajlan:
1) Radyasyon dozimetrisi daha iyidir. Bu nedenle daha yiiksek dozlarda madde enjeksiyonu
miimkiindiir.
2) Yiiksek doz madde enjeksiyonu yapilabilmesi miyokard dokusunda yeterli miktarda madde

bulunmasim saglar. Sestamibinin dokuda daha uzun siire kalmasi ve yeterli miktarda
ekstraksiyonu sayim istatistiini artirir.

3) Miyokard dokusundan yavas klerensi SPECT goriintiilemede avantaj saglar. Defekt
kontrast: artar. Cekim sirasinda olusan herhangi bir aksilikte klinik bilgide herhangi bir kayip
olmadan gekim rahatlikla tekrarlanabilir.

Tc-Teboroksim

Notral lipofilik bir kompleksdir. Miyokard tutulum mekanizmas1 tam olarak
anlagilmamakla birlikte pasif diffiizyona ufradifn hiicre membrammna baglandig:
diigiiniilmektedir. Chang ve grubu kopekler ile yaptiklan caligmada Tc-teboroksim
enjeksiyonundan 2 dakika sonra miyokard aktivitesini degerlendirmislerdir”. Buna gore Tc-
Teboroksim ilk dagilim biiyiik Slglide kan akimim yansitmaktadir. Viicuttan atilmasi biiyiik
oranda hepatobiliyer sistem araciifx ile olur. Dolayistyla hedef organ iist gastrointestinal
sistemdir® (0.123 rad/mCi; 70 kg erkek). Tc-teboroksimin 3 6nemli karakteristigi vardur:

1) Iik gegiste miyokard ekstraksiyon oram TI ve sestamibiden oldukga yiiksektir. Ilk gegisten
sonra Tc-teboroksim ekstraksiyonu alyuvarlar ve plasma proteinlerine baglanmasi nedeniyle
azalir. Narra ve grubunun hayvan galigmalar1 enjeksiyondan 1 dakika sonra miyokard
tutulumunun enjekte edilen dozun %3.44'i oldugunu g6stermistir86. Dolagimdan klerensi 2
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fazhidir; %88'i 0.79 dakikada %12'si 154 dakikada yarilanir. Enjeksiyondan 3 dakika sonra
dolasimdaki aktivitenin %90'dan fazlas: temizlenir.

2) Hizh, 2 fazh miyokardiyal klerensi mevcuttur. Hizli komponentinin efektif yan émrii 5.2
dakikadir. Aktivitenin 2/3'si bu gekilde temizlenir. Yavag komponentinin yar1 émrii ise 3.8
saattir. Miyokardiyal klerensin %50'si 11-12 dakika igerisinde gergeklesir. Bu nedenle izl
goriintiileme protokolii uygulanmalidir.

3) Differansiyel klerens: Tc-teboroksimin klerens hiza kan akimina baghdir. Normal miyokard
bolgesinde koroner arter hastalif: olan bolgeye gore daha hizhidir.

Difosfin kompleksleri

Difosfinler Tc-99m sestamibide oldugu gibi nemli redistriibisyon géstermez. Tc-99m
sestamibi ve Tc-99m teboroksimden farkh olarak difosfinlerin hazirlanmasi daha kolaydur.
Kaynatma ve 1sitma gerektirmez’.

Tc-Tetrofosmin

Cok yakin gegmiste kullanim alanina giren lipofilik katyonik bir ajandir. Miyokard
tutulumu kan akim hizi ile dogru orantilidir. Ancak akim hizi %30 daha az olan bélgelerde
miyokard ekstraksiyonu akima gore 3 kat daha fazladir'®. Yapilan galismalarda tetrofosminin
kandan klerensinin hizli oldugu'%, miyokard dokusundan klerensinin minimal®*'* oldugu ve
uzun siire kaldig1, orta derecede hepatik aktivite gosterdigi ve akciger tutulumunun minimal
oldugu goriilmiistiir. Onemli redistriibisyon gostermez®*®, Enjekte edilen dozun %85'i
gastrointestinal sistem tarafindan %15'i bobrek tarafindan atilir. Enjeksiyondan kisa bir siire
sonra miyokard/bacground oram oldukga yiiksektir’. Pik egzersizde enjekte edildiginde
organlardan background aktivite hizlica temizlenir. Sonugta enjeksiyon sonrasi 5.dakikadan
itibaren yiiksek kalitede miyokard goriintiileri elde edilir®®*763841%  fstirahat halinde de
5.dakikadan itibaren kalb goriintiilenebilmekle beraber bu dakikada karacigerde aktivite oram
yiiksektir. En iyi miyokard /background oram enjeksiyondan 60 dakika sonra gozlenir™.
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Insan viicudunda gesitli organlardaki absorbe edilen radyasyon dozu T1-201 ve sestamibiye
kiyasla daha iyidir>’.

Tc-Q12 (Furifosmin)

Hizh olarak kandan temizlenir®. Yitksek miyokard tutulumu gosterir. Istirahat halinde
enjeksiyondan 1 saat sonra enjeksiyon dozunun yaklasik %2-3'ii kalbde bulunur’®, 5 saat
boyunca kalbden 6nemli bir klerens goriilmez®®. Hizli hepatobiliyer klerens ve énemli renal
klerens mevcuttur®. Viicuttan primer olarak hepatobiliyer sistem tarafindan, %30 oranmnda ise
bébrekler tarafindan atilmaktadir. Hizli hepatobiliyer klerens gostermesi sestamibiye gore
gOriintii kalitesini artirmaktadir.

KARDIYAK STRES TESTLERI

Radyoniiklid miyokard perflizyon goriintiilemede, koroner arter hastaligim tesbit
etmedeki prensip, maksimum koroner kan akimim stimiile ederek normal ve stenozu olan
koroner arterin besledigi miyokard dokusunda heterojen kan akimi olugturmaktir. Bu nedenle
uygulanan kardiyovaskiiler stres formlar tablo I'de gosterilmektedir.

Tablo I: Kardiyovaskiiler stres formlari

Egzersiz dinamik Treadmill, bisiklet
izometrik Handgrip
Farmakolojik Vazodilator Dipiridamol,adenozin
Beta agonist Dobutamin,adrenalin,anjiotensin
Nobral Mental stres
Pacing ‘ Atrial
Termal Soguk uygulama

Stres testleri 1) Miyokard oksijen ihtiyacim artirarak (egzersiz, dobutamin) 2) Direk

vazodilator etki (adenozin, dipiridamol) ile maksimum koroner kan akimim stimiile ederler.
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Egzersiz veya farmakolojik stres testlerinde radyofarmasétik pik stres aninda verilmeli
ve ayni stres derecesi 60-120 saniye kadar devam ettirilmelidir.

Egzersiz stres testi

Miyokard perflizyon goriintiilemede egzersiz iki nedenle ¢ok onemlidir. 1) Kalbin
metabolik ihtiyacim artirarak normal ve stenozu olan koroner arterlerin besledigi miyokard
dokusunda heterojen kan akimi olugturur. 2) Egzersiz testinin verileri (egzersiz stiresi, ulagilan
is yiikii, kalb hzindaki degisiklikler ve EKG degisiklikleri...vb) miyokard perfiizyon
goriintiileri ile korele edildiginde prognoz hakkinda 6nemli bilgiler verir.

Stres miyokard perfiizyon sintigrafisi, stres EKG ve koroner anjiografi ile
kiyaslandifinda daha iyi prognoz bilgisi verdigini gosteren gesitli yayinlar mevcuttur. Sabit ve
reversible perfiizyon defektleri®, defektin yaygmhig''®, TI-201 stres goriintilemede sol
ventrikiilde gegici dilatasyon, artrmg akciger tutulumu’’® prognozun kétii oldugunu gosteren

verilerdir.
Egzersiz protokolleri

Giinlimiizde dinamik egzersiz igin siklikla treadmill veya bisiklet ergometresi
kullamlmaktadir. Treadmill egzersizde ise Bruce protokolii genellikle kullamimaktadir.
Ayrica egzersiz kapasitesi diigiikk olan hastalarda modifiye Bruce ve Naughton-Balke
protokolleri de uygulanabilmektedir (Tablo II).

Miyokard oksijen tiiketiminin g&stergeleri kalb hizi, sistolik kan basinci, sol ventrikiil
diyastol sonu hacmi, duvar kalinlifs ve kontraktilitedir. Kalb yiikiiniin en iyi gostergesi ise
artan ig yiiki ile birlikte progresif olarak artan kalb hiz1 x sistolik kan basinci miktardir.

Kalb hizim simirlayan etmenler (beta blokorler, kalsiyum kanal blokérleri, sabit hizh
kardiyak pacemaker vb) egzersiz testiﬁin sensitivitesini diigiiriir. Giiniimiizde hedeflenen
maksimum egzersiz miktar: yaga gore kalb hizim orantilayarak elde edilmektedir. Ulagilmasi
gereken maksimum kalb hizi, 220 sayismdan yil olarak yagin g¢ikanlmasiyla
hesaplanmaktadir. Hedeflenen maksimum kalb hizinin %85'ine ulagildiginda ise iskemiyi
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tesbit edebilecek yeterli metabolik aktivite uyanlmis demektir. Egzersiz testini sonlandirma
nedenleri ve kontraendikasyonlar: tablo III ve tablo IV'de g@sterilmektedir.

Tablo II : Treadmill egzersiz protokolii

Bruce Modifive Bruce
Basamak Siire (dk) Hiz (ma/s) Grade (%) Hiz (m/s) Grade (%)
1 3 1.7 10 1.7 0
2 3 25 12 1.7 5
3 3 34 14 1.7 10
4 3 42 16 25 12
5 3 5.0 18 34 14
6 3 5.5 20 4.2 16
7 3 6.0 22 5.0 18
Istirahat / Recovery 1.2 0 . 1.2 0

Tablo III: Egzersiz testini sonlandirma nedenleri

. Maksimum kalb hizina ulagma

. 34 derece anjina

. Asinn yorgunluk

. Dispne

. Ataksi

. 3 mm veya iizerinde iskemik ST segment ¢6kmesi
. 1 mm veya iizerinde ST segment elevasyonu (anormal Q dalgas1 olmadan)
. Artan ventrikiiler ektopi (1/5'in {izerine ¢ikan)

. Ventrikiiler tagikardi

. Ektopik supraventrikiiler tagikardi

. Progresif olarak sistolik kan basincinda azalma

. Sistemik kan basincinin 250-270/120-130 olmasi

. Kalb hizinin diigmesi
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Tablo IV: Egzersiz testinin kontraendikasyonlar

. Yakin zamanda meydana gelmig AMI

. Yakin zamanda istirahatte olusan unstable anjina
. Kompanse edilemeyen konjestif kalb yetmezligi
. llerlemis atrioventrikiiler blok

. Akut miyokardit veya perikardit

. Kritik aortik stenoz

. Ciddi hipertrofik obstriiktif kardiyomyopati

. Kontrol edilemeyen hipertansiyon

. Akut sistemik hastalik

Farmakolojik stres testi

Egzersiz testinin alternatifi olarak siklikla kullamlir. En sik  kullamlan
radyofarmasétikler dipiridamol, adenozin ve dobutamindir. Bu maddelerin enjeksiyonu ile
normal koroner damarlarda vazodilatasyon olusur. Koroner kan akimi bazal seviyenin 4-5
katina gikar. Fakat hemodinamik olarak énemli stenozu olan koroner damarlarda dilatasyon
i¢in minimum rezerv kapasitesi oldufundan normal koronerlere kiyasla perfiizyonda aym
oranda artma goriilmeyecektir. Sonu¢ olarak farmakolojik vazodilatSrler egzersiz testine

benzer perfiizyon paterni gosterecektir.
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Dipiridamol

Etkisini kanda endojen adenozin diizeyini artirarak gésterir. Adenozinin reuptake'ini
ve metabolizmasim engeller. Kalb lizerindeki etkileri : 1) Koroner hiperemi 2) %20-40 kalb
hizinda artig 3) Kan basincinda hafif derecede diigme.

Uygulama dozu olarak 4 dakikada 0.56 mg/kg verilir. Infiizyonun bitmesinden 4
dakika sonra , hiperemik etkinin maksimum oldufu anda radyofarmasétik iv olarak verilir.
Koroner akimdaki yanlanmasi 30 dakikadir''. Aminofilin ile yan etkileri hemen
durdurulabilir.

Ksantinler, dipiridamol ve adenozinin etkisini bloke ettiinden uygulamadan 24 saat
once kafein igeren yiyecekler ( kahve gay ..vs ), 36 saat oncede ksantin igeren ilaglar
alinmamalidir (aminofilin).

Yan etkileri: Flushing, g6giis agrisi, dispne, bas donmesi, bas agrisi, hipotansiyon,
bulantidir.

Kontraendikasyonlar:: Unstable anjina, AMI, -kritik aort stenozu, hipertrofik
kardiyomiyopati, hipotansiyon (sistolik kan basmci < 90 mmHg), astim, kronik obstriiktiif
akciger hastalifi, kalb ileti bozukluklardir.

Adenozin

Etkisini koroner arterlerdeki A2 reseptdriine baglanarak gosterir. Hiicresel cAMP
miktarim1 artirarak vazodilatasyona neden olur. Uygulama dozu olarak 6 dakikada 140
pg/kg/dak. verilir''>'#*, Yarilanma siiresi 37 saniyedir. infiizyonun baglamasindan 1-2 dakika
sonra etkisi maksimuma ulagirken infilizyonun sonlandirilmasindan 1-2 dakika sonra etkisi
gecer. Bu sayede herhangi bir yan etkisi ¢abucak denetlenebilir. Yan etkileri ve
kontraendikasyonlan dipiridamol ile aymdir. Fakat yan etkileri daha siklikla goriiliir. Ayrica
adenozin atrioventrikiiler iletiyi yavaglatarak kalb bloklari yapabilir. Dipiridamol kullanan
kigilerde en son alman dipiridamol dozundan 24 saat gegmeden adenozin infiizyonu

yapilmamalidir. Yoksa kanda tehlikeli boyutta yiiksek adenozin seviyelerine ulagilabilir.
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Dobutamin

Beta-1 agonist olup kalb hizim, miyokard kontraktilitesini ve sistolik kan basincim
artinr. Dolayisiyla egzersiz testinde oldufu gibi miyokard oksijen tiiketimini artirarak
koroner kan akimim artinr. 10 pg/kg/dak. dozunda 3 dakika verilir ve her 3 dakikada doz
artirarak maksimum 40 pgkg/dak dozuna gikilir''l. Dipiridamol ve adenozinin
uygulanamadig1 durumlarda zellikle astim veya ciddi kronik obstriiktif akciger hastalif1 olan
kigilerde tercih edilir. Nadiren yan etkilerini 6nlemek i¢in beta-blokére ihtiya¢ duyulur.

Yan etkileri: Titreme, gogiis agrisi, bag agrisi, dispne, flushing, palpitasyon, kalb ileti
bozukluklaridir.

Kontraendikasyonlar1: Dinamik egzersizin sakincali oldufu biitiin durumlar

kontraendikedir.

SPECT MiYOKARD PERFUZYON GORUNTULEMEDE ARTEFAKTLAR

Perfiizyon sintigrafisinde en sik goriilen artefakt ateniiasyon artefaktlar®®*® ve gekim

esnasinda hasta hareketi nedeniyle olusan artefaktlardir'>*,

1) Ateniiasyon artefaktlan

a) Meme ateniiasyonu: Her kadinda meme boyutu, pozisyonu konfigtirasyonu ve
yogunlugu degistifi icin meme ateniiasyon artefaktlarida gok gesitli olarak goriiliir. Anterior,
anteroseptal veya sadece lateral duvarda ateniiasyon artefaktlan goriilebilir.

b) Lateral gogiis duvarindaki yag doku ateniiasyonu: Sisman kisilerde lateral
gogiis duvarmda belirgin yag doku ateniiasyonu olur. Bu da genellikle sol ventrikiil lateral

duvarda ateniiasyon artefakt: meydana getirir.
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c¢) Diyafragma ateniiasyonu: Kadin ve erkekte sol ventrikiil inferior duvar1 normalde
azalmig sayim yogunlugu gosterir. Bunun nedeni sol hemidiyafragma ve daha az derecede sag
ventrikiil ve sag ventrikill kan havuzudur. Sol hemidiyafragma elavasyonuna neden olan
faktorler inferior duvar ateniiasyonuna neden olurlar: Obes hastalar, plevral veya pulmoner
parankim hastalif1 olan kisilerde goriilen atelektazi, akciier voliim kaybi, diyafragmatik
paralizi, gastrik dilatasyon.

d) Abdominal visseral aktivitenin superpoze olmasi: Radyofarmasétigin
karacigerdeki tutulumu miyokardin inferior duvarina superpoze olabilir. SPECT gériintiileri
miyokardin en yiiksek sayim yogunlufu olan bolgesine gore normalize edildiginden diger
alanlarda sayim yogunluSu azalr. Bu alanlar yanhghkla defektif olarak yorumlanabilir.
Ayrnica karaciger diginda mide, barsak ve dalakta miyokarda superpoze olabilir. Abdominal
visseral aktivite sadece istirahat halinde superpoze oluyorsa gercekte sabit olan bir defekt
redistriibisyon varmig gibi g6zlenebilir.

2) Hareket artefaktlari

a) Diyafragma hareketi: Talyum ve teboroksim ile dinamik egzersizden hemen sonra
yapilan egzersiz sonrasi1 gahgmalarda reversible diyafragma hareket artefakt: siktir. Egzersiz
ve talyum goriintiilemesi arasinda 15 dakika ara verilmesi respiratuar hizin normale

d6nmesini saglar.
b) Hasta hareketi: Hasta hareketi nedeniyle. goriintii kalitesi diiger. Bulanik

goriintiiler olugur.
3) Diger artefaktlar
a) Miyokard hipertofisi: Miyokard duvar kalinlifinda veya sayim dansitesindeki

lokalize artig artefakta neden olabilir. Bunun nedeni gdriintiilerin en yiiksek sayim alanmna
gore normalize edilmesidir. Yiiksek sayim alani disindaki bolgeler relatif olarak diigiik sayim

yogunlugunda griilecektir.
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b) Diffiiz miyokard hipertrofisi: Sistemik hipertansiyon veya valviiler kalb hastalif:
ile iligkili olarak artmi§ voliim veya basing yiiklerinde olusur. Bu durumda radyofarmasétik
tutulumu diffiiz olarak artar. Bunun yaninda hipertansif hastalarda septal duvarda sayim
yogunlugunda relatif artis siktir’”. Bu septal sayim yogunlugunda relatif artigin selektif septal
hipertrofiye mi, bolgesel kan akimi1 veya metabolizmasi degisimine mi bagh oldugu agik
degildir. Uzun siiren hipertansiyonda septal duvar ile kargilagtinldifinda lateral duvar saymm
yogunlugunda 6nemli azalma goriiliir’’. LCX koroner arter hastaligim taklit eder. Genellikle
sabit defekt olarak gozlenir.

¢) idyopatik hipertrofik subaortik stenoz: Asimetrik septal hipertrofi goriiliir. Diger
miyokard bélgelerine gbre septumda sayim yofunlugu artar. Bu farkli aktivite dagilimi
miyokard perfiizyonu degerlendirilirken g6z 6niine alinmahdur.

d) Sol dal blogu: Sol dal blogu olan hastalarda egzersiz miyokard perfiizyon
sintigrafisinde septal iskemiyi taklit eden reversible septal perfiizyon defekti
goriilmektedir’®?”€, Calhigmalarda sol dal blogu olan hastalarn %30-90'mda bu tiir artefakt
bildirilmektedir?'. Bu durumun egzersiz aminda degisen septal relaksasyon nedeniyle koroner
kan akiminin azalmasi sonucu oldugu samimaktadir. Sol dal blogunda yiiksek kalb hizlarinda
reversible perfiizyon defekti siddetinin daha belirgin oldugunu bildiren yayimlar mevcuttur®'.
Bu nedenle kalb atim hizim egzersize gore daha diisiik oranda artiran dipiridamol
kullanilabilir®>”®. Sol dal blogunda RCA ve LCX koroner arterin besledigi miyokard alaninda
perfiizyon defektlerinin goriilmesi koroner arter hastalig1 lehine sensitiviteyi artirir'2, Bunun
yaninda apekste veya septumun daha bazalinde goriilen reversible septal defekt LAD koroner
arter hastahgini diigtindiiriir™.

e) Papiller kaslarin hipertrofisi: Anterior ve posterior papiller kaslarin
hipertrofisinde anterolateral ve posterolateral duvarlarda lokalize sicak spotlar goriilebilir.

f) Thoraks icinde kardiyak pozisyon farkhhklari: Normal limitler ile
kiyaslandifinda sag kardiyak rotasyonu olan hastalarda z;nteﬁor ve septal duvarin dedektére
daha yakin olmasi nedeniyle lateral duvar artefakti, sol kardiyak rotasyonu olan hastalarda ise
lateral duvar dedektére daha yakin oldufundan septal artefaktlar meydana gelebilir. Bu
defektler sabit defekt karakterindedir. Fizyolojik olarak da sistol ve diyastol esnasinda kalbin
fiziksel aksinda olugabilecek degisiklikler data toplama ve prosesi etkileyecektir (sekil 4 ve 5).
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Sekil 5. Kalbin sistol ve diyastol esnasindaki fiziksel aksindaki degisim goriilmektedir.
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Kardiyak rotasyona neden olabilecek durumlar: Konjenital kalb hastali, sag veya sol
ventrikiiliin selektif dilatasyonu akciger hacmindeki degisiklikler (Pndmonektomi, atelektazis,
hipertansiyon), gbgiis duvar deformiteleri (6rnegin Pectus excavatum vb).

4) Teknik artefaktlar

Gama kamera sistemindeki bozukluklar, rekonstriiksiyon ve proses sirasindaki hatalar.
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GEREG VE YONTEM

Hasta grubu

1 Kasim 1996 ile 7 Mart 1997 tarihleri arasinda Gukurova Universitesi Tip Fakiiltesi
Niikleer Tip Anabilim Dali' nda 34 hastaya Tc-99m tetrofosmin kullanilarak "gated SPECT"
miyokard perfiizyon sintigrafisi yapildi. Yaglar1 42 -71 arasinda olan hastalarin yas ortalamast
54.6 'dir. Hastalarin 20'si erkek, 14'ii kadindir (erkek/kadin:1.4).

Koroner anjiografi

Hastalarin tamamimna iniversitemizin Kardiyoloji Anabilim Dali Hemodinami
Laboratuari'nda General Electric Advantx C Kol 1994 versiyonu cihaz ile Judkins yontemi
kullanilarak sag femoral arter yolu ile koroner anjiografi yapildi. Koroner anjiografi igin 6F
kateter kullanildi. Sol koroner anjiografi sag anterior oblik 45 derece,sag anterior oblik 45 - 15
derece kaudal, sag anterior oblik 45 - 15 derece kraniyal, sol lateral, sol anterior oblik 45 - 30
derece kraniyal, sol anterior oblik 45 derece, sag koroner anjiografi sol anterior oblik ve sag
anterior oblik 40 - 45 derece, ventrikiilografi ise sol anterior oblik 30 derece ve sag anterior
oblik 40 derece pozisyonlarinda yapildi. Hastalarn koroner anjiografileri iki deneyimli
kardiyolog tarafindan degerlendirilmistir. Anjiografiler sintigrafik gekimlerden en az 10, en

¢ok 30 giin 6nce yapilmustir.
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Tetrofosmin "gated SPECT" goriintiileme

GATED SPECT

180 ROTASYON, 64 ACI . -
8 FRAME / ACT .

Sekil 6: "Gated SPECT" ¢ekiminin sematik gosterimi.

Tiim sintigrafik ¢ekimler General Electric Starcam 4000i XR/T gamma kamera
kullanilarak yapildi. Cekimlerden 48 saat once biitiin hastalarm kardiyak medikasyonu
sonlandirildr.  Hastalar bir gece dnceden ag birakilarak ¢ekimlere ahindi. "Gated SPECT"
calismasi igin biitiin hastalara aym giin istirahat-egzersiz stres tetrofosmin protokolii
uygulandi. Iki ¢ekim arasinda en az 4 saat siire birakildi. Istirahat goriintiileri igin 296 MBq
(8mCi) tetrofosmin i.v yoldan enjekte edildi. Hepatobiliyer klerensi hizlandirmak {izere biitiin
hastalara yagh-proteinli yiyecek verildi. Cekimler aktivitenin verilmesinden 30 dakika sonra
basladi. Diisiik enerjili, ok amagh paralel delikli dortgen kolimator kullamldi. 45 derece
sag anterior oblik (SAO) bélgeden 45 derece sol posterior oblik (SPO) bolgeye kadar her bir
acgidan 25 saniye siire ile toplam 64 agidan saymm ahndi. Her bir agidaki goriintii 8 frame'e
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boliindi (Sekil 6) (8 frame bir kalb sikliisiinii yansitmaktadir). Tiim g¢aligmalar aym gama
kamerada yapildi. Stres ¢ekimi igin 12-derivasyonlu EKG monitorizasyonu esliginde
treadmill egzersiz uyguland1 (Marquette 2000 Treadmill). Standard veya modifiye Bruce
protokolleri kullamldi. Pik egzersiz esnasinda 814 MBq (22 mCi) tetrofosmin i.v olarak
enjekie edildikten sonra egzersize 1-2 dakika daha devam ettirildi. Cekimler aktivitenin
verilmesinden 30 dakika sonra baglatildi. Hastalar EKG cihazina baglandi. Cekimler; veri
toplama istirahat goriintileme tekniginde oldugu gibi alindi. istirahat gérintillerinden
farkl olarak stres gorintiilerinde 45 derece sag anterior oblik bolgeden 45 derece sol
posterior oblik bolgeye kadar, her bir agidan 20 saniye siire ile toplam 64 agidan sayim

alind1.

Verilerin analizi

P

anderior
G -
o G R |
N /1.!
o TR
Srvterior

Apikal kesit  Midventrikiiler kesit
—uie  KISA EKSEN

- .,.."._.l

VERTIKAL UZUN EKSEN HORIZONTAL UZUN EKSEN
B icx

B rcs BEoa

Bazal kesit

Sekil 7: Ug kisa eksen, midventrikiiler vertikal ve horizontal uzun eksenlerin gematik

gosterimi. Ayrica ii¢ major koroner arter dagilunida gosterilmektedir.

Tomografik gorinti verileri rekonstritkte edildi. Istirahat (R) ve egzersiz (S, ES ve
ED gorintiilerinin her biri igin ayn ayn ) kisa ve uzun eksen tomogramlart olusturuldu.
Her caligmada sol ventrikiil miyokard: apikal, midventrikiil ve bazal bolgelere aynidi. Her
bir bolgede anterior, septal, inferior, lateral ve apikal 5 genig segmente bolindii (Sekil 7).
Perflizyon gorintiileri viziiel olarak degerlendirildi. Goriintiiler O ile 3 arasinda skorlandi
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‘ (O=normal 1=minimal; duvarda 1/3 kadar incelme 2=orta; duvarda %50 incelme 3=belirgin;
transmural defekt). Caligmalarnn sensitivite ve spesifisitesi hesaplanirken iki tiir kargilagtirma
yapildi. Birincisinde stenozun 2%50 tesbit edildigi kardiyak arteriyografi bulgulan,
ikincisinde ise arteriografi ile birlikte EKG'de g6z 6niine alindi. Anterior ve septal segmentler
sol anterior dessenden arter (LAD) ile, lateral segmentler sol sirkumfleks (LCX) arter ile ve
inferior segmentler sag koroner arter (RCA) ile korele edildi.

Istatiksel Analiz
Tetkiklerin tan1 degerleri; sensitivite ve spesifisite hesaplamalar1 yapilarak bulundu.

Cesitli sensitivite ve spesifisite arasindaki farklar nonparametrik dnemlilik testleri (Chi-

square) ile aragtinldi.
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BULGULAR

Sintigrafi bulgulan

Yapilan Tc-99m tetrofosmin "gated SPECT" miyokard perfiizyon ¢aligmasinda 34
hastada S, ES ve ED goriintiileri ayn ayn degerlendirildi (tabloV) Tiim koroner arterler gz
Oniine alindiginda S fazinda 24 hastada (%70.5), ES fazinda 22 hastada (%64.7), ED fazinda
27 hastada (%79.4) perfiizyon defektleri bulundu. Hastalanin 16'sinda (%47.1) S fazinda,
16'sinda (%47.1) ES fazinda ve 19'unda (%55.9) ED fazinda inferior duvarda perfiizyon
defekti bulundu. Anterior ve/veya septal duvarda perfiizyon defekti ise S fazinda 18 (%53.0)
hastada, ES fazinda 17 (%50.0) hastada ve ED fazinda 23 ( %67.6) hastada tesbit edildi. On
(%29.4) hastada S ve ES fazinda, 12 hastada (%35.2) ED fazinda lateral duvarda perfiizyon
defekti bulundu.

Anjiografi bulgulan

Liimen gapina gre > %50 stenoz kritik olarak degerlendirildi. 21 hastada (%61) en az
1 damarda > %75, 5 hastada (%14) %50 -%75, 7 hastada (%20) < %50 stenoz saptanirken 1
hastada tamamen normal koroner arterler izlendi. Total koroner arterler g6z 6niine alindiginda
ise 32 koroner damarda > %75 (%18), 13 koroner damarda %50 -%75 (%44), 18 damarda ise
< %50 (%25) stenoz bulundu. 9 koroner damar (%12) ise tamamen normaldi. Koroner
damarlarda > %50 stenoz goz oniine alindifinda 12 olguda tek damar, 9 olguda 2 damar, 5
olguda 3 damar stenozu vardi.



Tablo V: 34 hastanun klinik verileri ve sintigrafi sonuglar

Hasta  Yag/Cins ECG  Koroner arterlerde stenoz oranlan Sinti Bulgulan
No Bulgusu RCA LAD LCX S ES ED
1 60/K IN.iskemi %70 SE-PD SE-PD SE-PD AN-PD
AN-PD AN-PD IN-PD
IN-PD IN-PD
2 62/E An.septal %80 %8s %70 N N N
fskemi
3 49K N M1 %100 INPD iN.PD iNPD
4 S8/E N %40 %30 INPD INPD INPD
AN.PD
SE.PD
s S2UE AN.lateral %80 %30 * AN-PD AN-PD AN-PD
i LA.PD. SE-D SE-PD
iNPD LA-PD LA-PD
iN-PD IN-PD
6 71/E N lateral %20 %80 %30 AN-PD AN-PD AN-PD
tskemi LA-D LA-PD SE-PD
iN-PD IN-PD LA-PD
iN-PD
7 SO/E N %60 AN-PD AN-PD AN-PD
SE-PD SE-PD SE-PD
8 5S/K N %20 %A0 %30 AN-PD AN-PD
9 SSK N %60 AN-PD AN-PD AN-PD
SE-PD SE-PD
10 7K N %20 N N N
1t SB/E IN ve lateral %30 %80 LA-PD LA-PA LA-PD
fskemi iNPD IN-PD IN-PD
12 62/K iN. M1 %830 %70 %90 AN-PD AN-PD AN-PD
SE-PD SE-PD SE-PD
LA-PD LA-PD LA-PD
IN-PD IN-PD IN-PD
13 58K AN.septal %80 %60 AN-PD
Iskemi SE-PD
IN. M1 IN-PD
14 4E N %20 N N N
15 4TE IN. MI %100 %90 AN-PD AN-PD AN-PD
LA-PD LA-PD SE-PD
IN-PD IN-PD IN-PD
16 70K N %40 %A0 . N N N
17 S6/K AN. lskemi %100 %80 %100 LA-PD LA-PD AN-PD
IN-PD iN-PD LA-PD
IN-PD
18 S0/E IN. M1 %10 %70 LA-PD LA-PD SE-PD
IN-PD IN-PD LA-PD
IN-PD
19 S0K N %90 AN-PD AN-PD AN-PD
SE-PD SE-PD SE-PD
iN-PD
20 46/E AN. MI %60 %100 AN-PD AN-PD AN-PD
IN. Iskemi SE-PD SE-PD SE-PD
IN-PD
21 47E AN. MI %100 AN-PD AN-PD
SE-PD SE-PD
IN-PD iN-PD
2 SOE IN. Iskemi %30-40 INPD IN-PD iN-PD
23 51K N %830 %830 %80 N N AN-PD
SE-PD
LA-PD
iN-PD
24 S4K N %20 %20-30 N N N
28 60/K N %20 N N N
26 ATE N %30 %30 %90 N N LA-PD
27 61E AN.SEMI %80 %98 AN-PD AN-PD AN-PD
ve iskemi SE-PD SE-PD SE-PD
IN. MI iNPD iN-PD IN-PD
28 43/E N %30 %70 AN-PD AN-PD AN-PD
SE-PD SE-PD SE-PD
29 54K N N N
30 42E N %60 %90 AN-PD AN-PD AN-PD
* SE-PD SE-PD SE-PD
LA-PD LA-PD LA-PD
3) 48/E N %70 %95 %90 SE-PD SE-PD SE-PD
LA-PD LA-PD LA-PD
IN-PD IN-PD IN-PD
32 N %A0 %100 %8S AN-PD AN-PD AN-PD
LA-PD LA-PD LA-PD
IN-PD IN-PD IN-PD
33 48 iN. M1 %95 AN-PD AN-PD AN-PD
LA Iskemi SE-PD SE-PD SE-PD
IN-PD iN-PD LA-PD
IN-PD
34 62K AN.SE M{ %958 AN-PD AN-PD AN-PD
SE-PD SE-PD SE-PD

MI: miyokard enfarktist, RCA: saf koroner arter, LAD: sol anterior dessenden arter, LCX: sol sirkumfleks arter, SE: septal, AN: anterior,
IN: inferior, LA: lateral, PD: perfizyon defekti, N: normal

41



Sintigrafi anjiografi ve EKG sonug¢larimn korelasyonu

1) Koroner arter hastaligim teghis

S faz1 sintigrafi bulgulan ile anjiografi bulgulan karsilagtinldiginda sintigrafide
perfiizyon defekti tesbit edilen 24 hastanin 22'sinde anjiografi ile uyumlu sonug alinirken
2'sinde uyumsuz sonug alindi [(22 gergek pozitif (GP), 2 yalanc: pozitif (YP)]. Sintigrafide
normal izlenen 10 hastanin ise 6'sinda uyumlu sonug alinirken 4'tinde uyumsuz sonug alindi
[(6 gergek negatif (GN), 4 yalanci negatif (YN)] (tablo V).

Sintigrafik bulgular anjiografi art1 EKG ile karsilagtirildiginda perflizyon defekti tesbit

edilen 24 hastanin 23'iinde uyumlu sonug alinirken 1'inde uyumsuz sonug¢ alindi (23 GP, 1
YP). Sintigrafide normal olarak izlenen 10 hastanin ise 6'sinda uyumlu sonug¢ bulunurken
4'tinde uyumsuzluk mevcuttu (6 GN, 4 YN) (tablo VII).

ES faz sintigrafi bulgulan ile anjiografi bulgulan kargilagtinldiginda sintigrafide
perfiizyon defekti tesbit edilen 22 hastanin 21'inde anjiografi ile uyumlu sonug¢ alinirken
l'inde uyumsuz sonug alind1 (21 GP, 1 YP). Sintigrafide normal izlenen 12 hastann ise
7'sinde uyumlu sonug alimrken 5'inde uyumsuz sonug alindi (7 GN, 5 YN) (tablo VI).

Sintigrafik bulgular anjiografi art1 EKG ile kargilagtirildifinda perfiizyon defekti tesbit
edilen 22 hastanm 22'sinde uyumlu sonug alind1 (22 GP, 0 YP). Sintigrafide normal olarak
izlenen 12 hastanin ise 7'sinde uyumlu sonug¢ bulunurken 5'inde uyumsuzluk mevcuttu (7 GN,
5 YN) (tablo VII).

ED faz: sintigrafi bulgulan ile anjiografi bulgulart karsilagtinldifinda sintigrafide
perfliizyon defekti tesbit edilen 27 hastanin 25'inde anjiografi ile uyumlu sonu¢ alinirken
2'sinde uyumsuz sonu¢ alindi (25 GP, 2 YP). Sintigrafide normal izlenen 7 hastanin ise
6'sinda uyumlu sonug alimirken 1'inde uyumsuz sonug alindi (6 GN, 1 YN) (tablo VI).

Sintigrafik bulgular anjiografi art1 EKG ile kargilagtirildiginda perfiizyon defekti tesbit
edilen 27 hastanin 26'sinda uyumlu sonug alinirken 1'inde uyumsuz sonug alindi (26 GP, 1
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YP). Sintigrafide normal olarak izlenen 7 hastanin ise 6'sinda uyumlu sonu¢ bulunurken
1'inde uyumsuziuk mevcuttu (6 GN, 1 YN) (tablo VII).

TabloVI: Koroner arter hastalifini tesbit etmede elde edilen sonuglarin anjiografiye dayali
dagilimi.

GP YP GN YN Sensitivite  Spesifisite
S 22 2 6 4 %84.6 %175
ES 21 1 7 5 %380.7 %381.5
ED 25 2 6 1 %96.1 %75

TabloVII: Koroner arter hastalifim tesbit etmede elde edilen sonuglarin anjiografi artt EKG'e

dayali dagilimu.
GP YP GN YN Sensitivite  Spesifisite
S 23 1 6 4 %85.1 %85.7
ES 22 0 7 5 . %81.4 %100
ED 26 1 6 1 %96.3 %85.7
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2) Stenoze olmus koroner arterleri teghis

S fazm sintigrafi bulgulan ile anjiografi bulgulan karsilagtinldiginda sintigrafide
perfiizyon defekti tesbit edilen 44 damar alanmin 32'sinde anjiografi ile uyumlu sonug
alurken 12'sinde uyumsuz sonug alindi (32 GP, 12 YP). Sintigrafide normal izlenen 58
damar alammnin ise 46'sinda uyumlu sonug alinirken 12'sinde uyumsuz sonug almdi (46 GN,
12 YN) (tablo VIII).

Sintigrafik bulgular anjiografi art1 EKG ile karsilagtirildiginda perfiizyon defekti tesbit
edilen 44 damar alammn 3%'unda uyumlu sonug alinirken 5'inde uyumsuz sonug alind: (39
GP, 5 YP). Sintigrafide normal olarak izlenen 58 damar alaninda ise 46'sinda uyumlu sonug
bulunurken 12'sinde uyumsuzluk mevcuttu (46 GN, 12 YN) (tablo IX).

ES faz sintigrafi bulgulan ile anjiografi bulgulan karsilastirildifinda sintigrafide
perfiizyon defekti tesbit edilen 42 damar alammin 31'inde anjiografi ile uyumlu sonug
alinirken 11'inde uyumsuz sonug alind: (31 GP, 11 YP). Sintigrafide normal izlenen 60 damar
alaninin ise 47'sinde uyumlu sonu¢ alinirken 13'iinde uyumsuz sonug alind: (47 GN, 13 YN)
(tablo VIII).

Sintigrafik bulgular anjiografi artt EKG ile kargilagtinldiginda perfiizyon defekti tesbit
edilen 42 damar alaninin 38'inde uyumlu sonug alinirken 4'iinde uyumsuz sonu¢ alind: (38
GP, 4 YP). Sintigrafide normal olarak izlenen 60 damar alaninda ise 47'sinde uyumlu sonug
bulunurken 13'iinde uyumsuzluk mevcuttu (47 GN, 13 YN) (tablo IX).

ED faz1 sintigrafi bulgulan ile anjiografi bulgulan karsilagtinldifinda sintigrafide
perfiizyon defekti tesbit edilen 53 damar alaninin 41'inde anjiografi ile uyumlu sonug
alinirken 12'sinde uyumsuz sonug alindi (41 GP, 12 YP). Sintigrafide normal izlenen 49
damar alaninin ise 46'sinda uyumlu sonug alinirken 3'linde uyumsuz sonug alindi (46 GN, 3
YN) (tablo VIII).

Sintigrafik bulgular anjiografi art: EKG ile karslla§tmld1g1nda perflizyon defekti tesbit
edilen 52 damar alammn 48'inde uyumlu sonug alinirken 4'linde uyumsuz sonug¢ alindi (48
GP, 4 YP). Sintigrafide normal olarak izlenen 50 damar alaninda ise 47'sinde uyumlu sonug
bulunurken 3'iinde uyumsuzluk mevcuttu (47 GN, 3 YN) (tablo IX).



TabloVIII: Stenoze olmug koroner arterlerin tesbitinde elde edilen sonuglarin anjiografiye
dayah dagilimi.

GP YP GN YN Sensitivite  Spesifisite
S 32 12 46 12 © %727 %79.3
ES 31 11 47 13 %70.4 %81
ED 41 12 46 3 %93.1 %79.3

Tablo IX: Stenoze olmus koroner arterlerin tesbitinde elde edilen sonuglarin anjiografi arti
EKG'e dayali dagilimi.

GP YP GN YN °  Sensitivite  Spesifisite
S 39 5 46 12 %76.4 %90.1
ES 38 4 47 13 %74.5 %92.1
ED 48 4 47 3 %94.1 %94

Koroner arter hastahf teshisinde sensitivite ve spesifisite

Koroner arter hastalifin1 teshis etmede elde edilen. S, ES ve ED perfiizyon goriintiileri
anjiografi temel alinarak biitiin miyokard segmentleri karsilagtinildifinda, 34 hasta tizerinden
yapilan ¢aligmaya gore S faz1 sintigrafide 22 GP, 2 YP, 6 GN, 4 YN bulgu saptand:. ES faz
sintigrafide 21 GP, 1 YP, 7 GN, 5 YN bulgu saptandi. ED faz sintigrafide 25 GP, 2 YP, 6
GN, 1 YN bulgu saptandi. Dolayisiyla sensitivite S fazinda % 84.6 (22/26), ES fazinda %
80.7 (21/26), ED fazinda % 96.1 (25/26) bulundu. Spesifisite ise sirasiyla % 75 (6/8), % 87.5
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(7/8) ve % 75 (6/8) olarak hesapland: (gekil 8). S, ES ve ED perfiizyon goriintiileri anjiografi
arti EKG bulgulan ile kargilagtinldiginda ise S fazinda 23 GP, 1 YP, 6 GN, 4 YN sonug
bulundu. ES fazinda 22 GP, 0 YP, 7 GN, 5 YN sonug bulundu. ED fazinda ise 26 GP, 1 YP, 6
GN, 1 YN sonug bulundu. Dolayisiyla sensitivite oranlan sirasiyla % 85.1, % 81.4, % 96.3
bulunurken spesifisite oranlar1 % 85.7, % 100 ve % 85.7 olarak bulundu (sekil 9).

Anjiografi ve anjiografi art1 EKG ile kargilagtinldifinda S, ES ve ED goriintiilerinde

sensitiviteler ve spesifisiteler arasinda anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Stenoze olmug kroner arterleri tesbit etmede sensitivite ve spesifisite

Stenoze olmus koroner arterleri tesbit ederken 102 majér koroner arter iizerinden
degerlendirme yapildi. Anjiografi ile karsilagtinldiinda S faz: sintigrafide 32 GP, 12 YP, 46
GN, 12 YN sonug bulundu. ES fazinda 31 GP, 11 YP, 47 GN, 13 YN sonug bulundu. ED
fazinda ise 41 GP, 12 YP, 46 GN, 3 YN sonu¢ bulundu. Dolayisiyla anjiografi ile
kargilagtinldifinda koroner damarlan teshis etmedeki sensitivite S, ES ve ED fazlarinda
sirastyla % 72.7, % 70.4 ve % 93.1; spesifisite % 79.3, % 81.0 ve % 79.3 olarak hesapland:
(sekil 10).

S, ES ve ED faz1 sintigrafi bulgulant anjiografi arti EKG bulgulan ile
karsilagtirldiginda ise S fazinda 39 GP, 5 YP, 46 GN, 12 YN sonug bulundu. ES fazinda 38
GP, 4 YP, 47 GN, 13 YN sonug¢ bulundu. ED fazinda 48 GP, 4 YP, 47 GN, 3 YN sonug
bulundu. Sensitivite S, ES ve ED fazinda sirasiyla % 76.4, % 74.5 ve % 94.1 ; Spesifisite ise
strast ile % 90.1, % 92.1 ve % 94 bulundu (sekil 11).

Anjiografi ve anjiografi art1 EKG ile kargilastinldiginda S ve ES faz sintigrafilerinde
sensitiviteler ve spesifisiteler arasinda anlamli fark bulunmadi (p>0.05), ED fazinda S ve ES
faz1 sintigrafileri ile kiyaslandifinda sensitiviteler arasinda anlamli fark bulunurken (p<0.05),
spesifisiteler arasinda anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05).
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SENSITIVITE SPESIFISITE

Sekil 8. Koroner arter hastaligim tesbit etmede S, ES ve ED goriintillerinde elde edilen
sensitivite ve spesifisite sonuglarinin anjiografi ile kargilagtinldigindaki dagilim.

Sekil 9. Koroner arter hastalifum tesbit etmede S, ES ve ED gorintilerinde elde edilen
sensitivite ve spesifisite sonuglarinin anjiografi artt EKG ile karsilagtinldigindaki dagiliom.

47



BS
BES
SED

Sekil 10. Stenoze olmug koroner arterlerin tesbitinde S, ES ve ED goruntiilerinde elde edilen
sensitivite ve spesifisite sonuglannin anjiografi ile kargilagtinldigindaki dagilim.

Sekil 11. Stenoze olmug koroner arterlerin tesbitinde S, ES ve ED goriintiilerinde elde edilen
sensitivite ve spesifisite sonuglanmn anjiografi arth EKG ‘e ile kargilagtinildifindaki dagilim.
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TARTISMA

Giiniimiizde baglica oliim nedeni aterosklerotik koroner arter hastaligidir'%.
Ateroskleroz koroner arterlerin ilerleyen yasla birlikte artig gosteren dejeneratif hastaligadir.
Yapilan aragtirmalar sonucunda Amerika'da her yil kardiyovaskiiler hastalik nedeniyle
1000000 &liim oldugu saptanmigtir. Bu say: toplam Oliimlerin %45'ini olusturmaktadir.
Oliimlerin 500.000'den fazlasinn ise iskemik kalb hastalifi nedeniyle oldugu tesbit edilmistir.
Dolayistyla iskemik kalb hastalifinin premorbid tamis1 gok dnemlidir. Risk grubundaki bir ¢ok
hastaya semptomlarnt olmadifi i¢in tamsal amagh testler uygulanmamaktadir. Bu nedenle
dogruluk oram yiiksek, non-invazif, pahalh olmiyan metodlara ihtiyag vardir. Giiniimiizde
SPECT miyokard perfiizyon sintigrafisi koroner arter hastaliyi tamisinda ve
degerlendirilmesinde yaygin olarak kullamilan noninvazif bir niikleer tip ydntemidir.
Miyokard perfiizyon sintigrafisi primer olarak TI-201'in kullanima girmesiyle gelismis ve
giinlimiize kadar yaygin bir sekilde kullanilmigtir. Fakat T1-201 SPECT miyokard perfiizyon
goriintiileme igin yeterli 6zelliklere sahip degildir. Tc ile baglh radyofarmasdtikler SPECT
goriintiilemede T1-201'e dnemli fiziksel avantaj saglar. Bunlardan Tc-99m sestamibi koroner
arter hastaligim tesbit etmede TI-201 ile oldukga uyum gt:isteren, siklikla kullamlan iyi bir
ajandir. Tc ile bagh radyofarmasétiklerden olan tetrofosmin ise son donemlerde gelistirilen
katyonik, lipofilik bir miyokard perfiizyon ajamdlr5°'63 . Te-99m sestamibiye gore daha kolay
ve kisa siirede hazirlanir. Karaciferden atilimi daha kisa siirede gergeklesir. Bu nedenlerle
Tc-99m sestamibi ile kiyaslandiginda Tc-99m tetrofosmin ile daha erken siirede yiiksek
rezoliisyonlu miyokard perfiizyon goriintiisii elde etmek miimkiin olur®™’. Tc-99m
tetrofosmin ile yapilan ¢aligmalarda yiiksek kaliteli goriintiiler elde edildigi ve koroner arter
hastalifim tesbit etmede TI1-201 ve Tc-99m sestamibi ile uyumlu sonuglar verdigine dair
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literatiir verileri mevcuttur®!'%, Tc-99m tetrofosmin SPECT miyokard perfiizyon sintigrafisi
ile koroner arter hastalifim tesbit etmede olduk¢a iyi sensitivite ve spesifisite degerleri
bulunmugtur®!'?7, Tamaki ve ark.!”’ koroner arter hastahigim tesbit etmek icin elde ettikleri
bulgulan anjiografi ile karsilagtirdifinda sensitiviteyi %100, her bir koroner arter stenozunu
tesbit etmedeki sensitivite ve spesifisiteyi sirasiyla %75 ve %80 bulurken, Sullo ve ark.'® bu
oranlant %77 ve %93 olarak bulmugtur. Bizim g¢aligmamizda da standart gériintiilerde (S),
koroner arter hastalifini tesbit etmedeki sensitivite ve -spesifisite sirasiyla %72.7, %79.3
bulundu ve daha 6nceki galigmalarla uyumlu oldugu gézlendi.

Miyokard perflizyon sintigrafisinin dogruluk oranim belirlerken bazi giicliikkler s6z
konusudur. Bir ¢ok c¢aligjmada koroner arter hastalifimin tamisinda viziiel olarak
degerlendirilen koroner arteriografi "gold standart” dir. Liimenografik ve anatomik tetkik
olan koroner arteriografinin bazi sinirlamalan vardir: 1) Yorumlayan gzlemciye gore oldukga
degiskenlik gdsterir’>2+12012512% 2y Ekzantrik lezyonlann tesbitinde duyarsizdir'?®'%. 3)
Diffiz damar hastalifinda kantitasyon oram diigiiktiir. 4) Vazospazmin dogru olarak tesbit
edilmesi zordur. 5) Koroner akim rezervi (maksimum koroner dilatasyondaki akim oraninin
istirahat akimina orani) ile paralelligi azdir®?24712L123 Aptioorafi normal iken sintigrafide
perfiizyon defektlerinin saptanmasi sik gdriilen bir durumdur. Bu durumda sintigrafi yanhs
pozitif olarak kabul edilmektedir. Simirli akim rezervini tesbit etmek amag¢ oldugunda
anatomik "gold standart" olan anjiografiden ziyade giiniimiizde diger bir invazif tetkik olan
intrakoroner doppler ultrasound "gold standart" olarak kullanilmaktadir. Bu teknik ile istirahat
halinde ve farmakolojik vazodilat"as.)?ondan sonra akim Olglimleri yapilabilmektedir.
Olgtimlerin PET ile yapilan kan Slgtimleri ile miikkemmel korelasyon gdsterdifine dair
literatiir verileri mevcuttur'®. PET.mi‘YESkérd perfiizyonunu, viabilitesini ve koroner akim
rezervini dlgmede kullanilan noninvazif bir tetkiktir. PET ile koroner arter hastalifi tanisinda
ve risk altindaki miyokard dokusunu tesbit etmede miikemmel sonuglar almmaktadir. Yapilan
bir aragtirmada anjiografik olarak normal olan koroner arter bolgesinde &zellikle diger koroner
arter bolgelerinde stenoz mevcudiyetinde normal miyokard boélgesinde de azalmig koroner
rezerv izlenmektedir’®. Bu da koroner arter hastah@ mevcut olan kisilerde anjiografik olarak
normal olan koroner arterlerin fonksiyon y&niinden her zaman normal demek olamayacagini
gOsterir. Bu gergekten yola gikilarak PET ile yapilan diger bir alismada® koroner arter
hastalifi agisindan diigiik risk grubu ve yiiksek risk grubu kisilerde koroner kan akim
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Sl¢lilmiliy ve yiiksek risk gruplarimi tayin etmede oldukga bagarth oldufu gdzlenmigtir.
Literatiirde egzersiz elektrokardiyografisindeki ST-segment depresyonunun koroner damar
akim fizyolojisini anjiografiden daha iyi gésterdigine dair bildirilere de rastlanmaktadir'?,
Biz de ¢aliymamizda bu fizyolojik gergekleri g6z 6niine alarak anjiografinin koroner arterlerde
subkritik stenoz gdsterdigi veya normal oldugu olgulann degerlendirirken anjiografiye ek
olarak EKG'yi de goz 6niine aldik.

Standart SPECT miyokard perflizyon sintigrafisinde sadece standart goriintiiler (S)
elde edilebilirken "gated SPECT" ile S, ES ve ED goriintiilerini ayri ayn elde etmek
miimkiindiir. ES ve ED goriintiilerde kardiyak hareketin neden oldugu bulamiklik azalmigtir.
ED goriintiilerde ise bulaniklifa ilaveten ES ve S goriintiilerde izlenen parsiyel voliim etkisi
de ekarte edilmigtir (ES goriintiide daha belirgin parsiyel voliim etkisi mevcuttur). Dolayisiyla
ED goriintiilerde perfiizyon defektlerinin artmig kontrast nedeniyle daha net bir gekilde
goriilmesi, kiigiik perfiizyon defektlerinin ise daha kolay taninmasi, sonugta yanliy negatif
sonuglarin azalmasi beklenir. Daha dnce TI-201 veya Tc-99m sestamibi ile yapilan
aligmalarda’64%56758219 Epy ogriintiilerde miyokard simrlarimin standart goriintillere gore
daha net oldugu bildirilmektedir. Fakat yanlig negatif sonuglarin azalmasi konusunda geligkili
caligmalar mevcuttur. McKillop ve ark yaptif1 bir aliymada® yanhg negatif sonuglarda
belirgin bir azalma goriilmezken, Valette ve ark'm yaptif alismada'® belirgin azalma
izlenmektedir. Bizim yaptigimiz ¢aliyjmada da anjiografi ve anjiografi arti EKG ile
karsilagtirilan tiim sonuglarnnmizda ED goriintiilerde yanlis negatif sonuglarin 6nemli derecede
azaldif (p<0.05) ve ES ile ED goriintiilerin her ikisinde de kardiyak simirlarin azalmig hareket
nedeniyle standart goriintiilerden daha net oldugu goriildii. ES ve S goriintiilerinde yanlig
negatif sonug veren tiim hastalarda ED goriintiilerindeki ﬁerﬁizyon defektlerinin hepsi apikal
ya da midventrikiiler bolgede olup tamamina yakim minimal perfiizyon defekti olarak
degerlendirildi. Manntig ve ark'.”” yaptiklan galismada kiigiik perfiizyon defektlerinin ve
ozellikle apikal bolgede olanlann diyastolik goriintillerde daha net goriilebilecegini one
stirmilglerdir. Bizim bulgularimizda, ED goriintiilerinde kiigiik olan defektif alanin ES
goriintiilerinde ¢evredeki normal dokunun iist iiste binmesiyle goriilmedigi, S goriintiilerinde
ise hem normal dokunun iist iiste binmesiyle hem de kardiyak hareket nedeniyle yanlig negatif
degerlendirmeye neden oldugu goriildii.
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Sintigrafik lezyonu bulunan fakat anjiografisi normal degerlendirilen yanlig pozitif
olarak kabul ettigimiz hastalann bir kisminin EKG'sinde iskemi veya enfarkt bulgulan tesbit
edilmigtir. Bu bulgular S gorintiilerinde 7, ES goriintiilerinde 7 ve ED goriintiilerinde 8
koroner damarda tesbit edilmistir (Sekil 12-34). Bu hastalanin tamamina yakininda sintigrafi
ve EKG bulgulan inferior duvardadir (6 hastada inferior, 2 hastada lateral duvar). Sintigrafik
goriintiilerde diafragma ateniiasyonu nedeni ile yanhy pozitif inferior duvar.lezyonlarinin
tesbit edilebilecegi bilinmektedir'®. Fakat burada EKG'de de inferior duvar lezyonunun
belirlenmesi bu lezyonlarin gergek pozitif olabilecegini diislindiirmektedir. Bu durumda
anjiografide tesbit edilen liimen daralmasmn subkritik diizeyden daha yiiksek
olabilecegi’"'?*'% morfolojik lezyonun belirttiginden daha kritik fonksiyonel nemi olan
stenozun olabilecedi, stenoz zemininde geligen vazospazm™*
anatomik varyasyonun olabilecegi kabul edilebilir. Apjiograﬁk olarak normal bulunan

hastalarda mikrovaskiiler perfiizyon yetersizliginin de olabilece3i bildirilmigtir’’.

veya koroner damarlarda
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SONUC

Koroner kalb hastalifimin tamisinda ve degerlendirilmesinde Tc-99m tetrofosmin
"gated SPECT" ¢aligmasi noninvazif olmasi, sensitivite ve spesifisitesinin yilksek olmasi
nedeni ile klinik uygulamalarda yaygmn olarak kullamilmas: diigiiniilebilir. "Gated SPECT"
caligmasinda ED fazinda elde edilen goriintiiler kalb hareketinin olmamasi ve parsiyel voliim
etkisinin azalmasi nedeniyle S ve ES gériintiilere gore daha net olmaktadir. Bu nedenle ES ve
S goriintiiler ile karsilagtirildiginda koroner kalb hastahifinda her bir damardaki stenoz ED
fazinda daha yiiksek sensitiviteyle tesbit edilebilir. Sintigrafik lezyonlar1 anjiografi ile
kargilagtirirken bir kisim subkritik stenozlar, mikrovaskiiler diizeydeki patolojiler vb
anjiografide atlanabilir. Bu nedenlerle sadece anjiografi ile koroner perfiizyonun tam olarak
degerlendirilemeyecegi diislincesindeyiz. Koroner akim rezervini daha dogru tesbit etmek igin
sintigrafik perfiizyonun ED goriintiilerde deerlendirilmesi ve ozelliklede EKG'nin de

degerlendirmeye alinmasinin gerektigi kanaatindeyiz.
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Sekil 12: Anjiografik olarak LAD'de %98 stenozu olan hastanin eforlu EKG'sinde eski
inferior MI, anteroseptal ve lateral iskemi gorillmektedir.

Resim alt yazilarindaki kisaltmalar; LAD: sol anterior dessenden arter, RCA: Sag
koroner arter, LCX: Sol sirkumfleks arter, MI: Miyokard enfarktiisii, SA: Kisa eksen,
VLA: Vertikal uzun eksen, HLA: Horizontal uzun eksen, R: Istirahat goriintiileri, S: Stres
cekimlerindeki standart goriintiiler, ES: Stres gekimlerindeki sistol sonu goriintiller, ED:
Stres ¢ekimlerindeki diyastol sonu goriintiiler.
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Sekil 13: Sekil 12°deki hastanin SA gdriintiileri izlenmektedir. R, S ve ES goriintiilerinde
anteroseptal ve inferior duvarlarda, ED goriintiilerinde ise anteroseptal, inferior ve lateral

duvarlarda perfiizyon defektleri goriilmektedir.

Sekil 14: Sekil 12 ve 13"deki hastanin VLA goriintiileri izlenmektedir. R, S, ES ve ED
goriintiilerinde anteroseptal ve inferior duvarlarda perflizyon defektleri gorillmektedir.
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Sekil 15: Anjiografik olarak RCA'da %40, LAD'de %50 stenozu olan hastanm SA
goriintilleri izlenmektedir. R, S, ES ve ED goriintillerinde inferior duvarda belirgin
perfiizyon defektleri mevcuttur. ED goriintiilerinde inferior duvara ek olarak anteroseptal
duvarda da minimal perfiizyon defekti mevcuttur.

Sekil 16: Sekil 15'deki hastann VLA gorintilleri izlenmektedir. SA gorintiilerindeki
perfiizyon defektleri bu eksende de goriilmektedir.
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Sekil 17: Anjiografik olarak LCX'de %40 stenozu olan hastanin eforlu EKG'sinde inferior
iskemi izlenmektedir.

Sekil 18: Sekil 17'deki hastanmn SA goriintiileri izlenmektedir. R, S, ES ve ED
goriintiilerinde inferior duvarda perfiizyon defektleri goriilmektedir. Defektler ED
goriintiilerinde daha belirgindir.
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Sekil 19: Sekil 17 ve 18'deki hastanin VLA goriintiileri izlenmektedir. SA gdrintiilerindeki
perfiizyon defektleri bu eksende de goriilmektedir.
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Sekil 20: Anjiografik olarak LCX'de %70, LAD'de %10 stenozu olan hastamn eforlu
EKG 'sinde eski inferior MI goriilmektedir.

Sekil 21: Sekil 20°deki hastamn SA goriintilleri izlenmektedir. R goriintiilerinde inferior
duvarda belirgin perfizyon defekti gorillmektedir. S ve ES goriintiilerinde inferior duvarda
belirgin, lateral duvarda minimal perfiizyon defektleri izlenirken ED gériintiilerinde inferior
ve septal duvarlarda belirgin lateral duvarda orta derecede perflizyon defektleri
izlenmektedir.
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Sekil 22: Sekil 20 ve 21'deki hastamn VLA goriintiileri izlenmektedir. R, S ve ED
gorintillerinde inferior duvarda, ED goriintiilerinde ise anterior ve inferior duvarlarda
perfiizyon defektleri gorillmektedir.



Sekil 23: Anjiografik olarak RCA'da %90 ve LAD'de %70 stenozu olan hastanin SA
goriintiileri izlenmektedir. R goriintiilerinde anterior duvarda, ED goriintiilerinde ise
anterior ve inferior duvarlarda perfiizyon defektleri goriilmektedir. S ve ES goriintiilerinde
defekt goriilmemektedir.

Sekil 24: Sekil 23 deki hastanin VLA goriintiileri izlenmektedir. SA goriintiilerinde izlenen
perfiizyon defektleri bu eksende de goriilmektedir.
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Sekil 25: Anjiografik olarak LAD'de %30, LCX'de %80 stenozu olan hastanin eforlu
EKG 'sinde inferior iskemi goriilmektedir.

Sekil 26: Sekil 25 deki hastanin SA goriintiileri izlenmektedir. R gorilntiilerinde perfiizyon
defekti izlenmemektedir. S, ES ve ED gorintiilerinde lateral ve inferior duvarlarda
perfiizyon defektleri goriilmektedir. Defektler S goriintiilerinde minimal, ED goriintiilerinde
ise belirgindir.
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Sekil 27: Sekil 25 ve 26'daki hastamn VLA gorilntilleri izlenmektedir. S, ES ve ED
goriintillerinde inferior duvarda perfiizyon defektleri goriilmektedir.
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Sekil 28: Anjiografik olarak LAD'de %70 stenozu olan hastanin eforlu EKGsinde inferior
iskemi goriilmektedir.

Sekil 29: Sekil 28'deki hastanin SA goriintiileri izlenmektedir. R, S, ES ve ED
goriintillerinde anterior, inferior ve septal duvarlarda perfiizyon defektleri goriilmektedir.



Sekil 30: Sekil 28 ve 29'daki hastamn VLA goriintiileri izlenmektedir. SA goriintiilerindeki
anterior ve inferior duvarlardaki perfiizyon defektleri bu eksende de goriilmektedir.
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Sekil 31: Anjiografik olarak LCX'de %30, LAD'de %40 ve RCA'da %30 stenozu olan
hastamin SA goriintiileri izlenmektedir. R, S ve ED goriintiilerinde anterior duvarda
perfiizyon defektleri mevcuttur. En belirgin defekt ED goriintiilerinde izlenirken ES
goriintiilerinde perfiizyon defekti gorillmemektedir.

Sekil 32: Sekil 31'deki hastamn VLA goriintiileri izlenmektedir. SA goriintiilerindeki
perflizyon defektleri bu eksende de goriilmektedir.
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Sekil 33: Anjiografik olarak RCA'da %20, LAD'de %80 ve LCX'de %80 stenozu olan
hastanin eforlu EKG sinde inferolateral iskemi goriilmektedir.

Sekil 34: Sekil 33'deki hastamn SA goriintilleri izlenmektedir. R ve S goriintillerinde
anterior ve inferior duvarlarda, ES goriintiilerinde inferior duvarda, ED goriintiilerinde ise
anterior, inferior ve lateral duvarlarda perfiizyon defektleri gorillmektedir.

67



KAYNAKLAR

1- Austin REE., Aldea G.S., Coggins D.L. et al: Prefound spatial heterogeneity of coronary
reserve. Circ. Res. 1990; 67: 319-331. N

2- Bache R.J., Cobb F.R., Greenfield J.C.: Effect of increased myocardial oxygen
consumption on coronary reactive hyperemia in the awake, dog. Circ.Res. 1973; 33: 588.

3- Bache R.J., Vrobel T.R., Arentzen C.E. et al: Effect of maximal coronary vasodilation
on transmural myocardial perfusion during tachycardia in dogs with left ventricular
hypertrophy. Circ. Res. 1981; 49: 742.

4- Baughman K.L., Maroco P.R., Vatner S.F.: Effects of coronary artery reperfusion on
myocardial infarct size and survival in conscious dogs. Circulation 1981; 63: 317-322.

5- Berman D., Kiat H., Maddahi J.: The new technetium-99m myocardial perfusion imaging
agents: Tc-99m sestamibi and tc-99m teboroxime. Circulation 1991; 84(Suppl I): 7-21.

6- Berman D.S,, Kiat .S., Van Train K.F. et al: Myocardial perfusion imaging with
Technetium-99m-sestamibi: Comparative analysis of available imaging protocols. J. Nucl.
Med. 1994; 35: 681-688.

7- Boatwright R.B., Downey H.F., Bashour F.A. et al: Tra'msmural variation in autoregulation
of coronary blood flow in hyperperfused canine myocardium. Circ. Res. 1980; 47: 599.

8- Braat S.H., Lahiri A., Itti R. et al: Comparison of defect size 5 and 240 minutes after
injection of tetrofosmin at peak exersize. J.Nucl.Med. 1992; 33: 874 (Abst).

9- Braat S.H., Leclercq B., Ith R. et al: Myocardial imaging with Technetium-99m-
Tetrofosmin: Comparison of one-day and two-day protocols. J. Nucl. Med. 1994; 35:1581-
1585.

10- Britton S., DiSalvo J.: Effects of anjiotensin I and angiotensin II on hindlimb and
coronary vascular resistance. Am.J.Physiol. 1973; 225: 1226.

11- Brown G., Josephson M.A., Peterson R.D. et al: Intravenous dipyridamole combined
with isometric handgrip for near maximal coronary flow in patients with coronary artery

disease. Am. J. Cardiol. 1981; 48: 1077-1085.

68



12- Bumns R.J., Galligan L., Wright L.M. et al: Improved specificity of myocardial thallium-
201 single-photon emission computed tomography in patients with left bundle branch block
by dipyridamole. Am. J. Cardiol. 1991; 68:504-508.

13- Chilian W.M., Boatwright R.B., Shoji T. et al: Evidence against significant resting
sympathetic coronary vasoconstrictor tone in the conscious dog. Circ. Res. 1981; 49: 866.

14- Chilian W.M., Layne S.M., Eastham C.L. et al: Heterogeneous microvascular coronary
alfa-adrenerjik vasoconstriction. Circ. Res. 1989; 64: 376.

15- Civelek A.C., Gozukara I., Durski K. et al: Detection of left anterior descending coronary
artery disease in patients with left bundle branch block. Am. J. Cardiol. 1992; 70: 1565-1570.
16- Cohen M.V., Kirk E.S.: Differential response of la;rge and small coronary arteries to
nitroglycerin and angiotensin. Circ. Res. 1973; 33-445.

17- DePasquale E.E., Nody A.C., DePuey E.G. et al: Quantitative rotational thallium-201
tomography for idenfifying and localizing coronary artery disease. Circulation 1988; 77: 316-
327.

18- DePuey E.G.: Artifacts in SPECT myocardial perfusion imaging in DePuey E.G.,
Berman D.S., Garcia E.V (Eds): Cardiac SPECT imaging, Philadelphia-New York:
Lippincott-Raven, 1996, ed 2 p. 169-200.

19- DePuey E.G., Garcia E.V.: Optimal specificity of thallium-201 SPECT through
recognition of imaging artifacts. J. Nucl.Med. 1989; 30: 441-449.

20- DePuey E.G., Guertler-Krawczynska E., Robbins W.L.: Thallium-201 SPECT in
coronary artery disease patients with left bundle branch block. J. Nucl. Med. 1988; 29: 1479-
1485.

21- DePuey E.G., Guertler-Krawczynska E., Perkins J.V. et al: Alterations in myocardial
thallium-201 distribution in patients with chronic systemic hypertension undergoing single-
photon emission computed tomography. Am. J. Cardiol. 1988; 62: 234-238.

22- Dere F. : Toraks i¢i organlar in Dere F. (Ed): Anatomi, Adana: Okullar pazan kitabevi,
1989, p 509-565.

23- DecRouen T.A., Murray J.A.,, Owen W.: Variability in the analysis of coronary
arteriograms. Circulation 1977; 55: 2.

24- Detre K.M., Wright E., Murphy M.L. et al: Observer agreement in evaluating coronary
angiograms. Circulation 1975; 52: 979.

69



25- Deutsch E., Marmion M., Kwiatkowski M. et al: Synthesis and biodistribution of a new
class of Tc-99m myocardial perfusion agents with optimiz.ed imaging properties. Eur. J. Nucl.
Med. 1991; 18: 537 (Abst).

26- Devereux R.B., Alonso D.R., Lutas E.M. et al: Echocardiographic assessment of left
ventricular hypertrophy: comparison of necroscopy findings. Am. J. Cardiol. 1986; 57: 450-
458.

27- Delonca J., Camenzind E., Meier B. et al: Limits of thallium-201 exercise scintigraphy to
detect coronary disease in patients with complete and permanent bundle branch block: a
review of 134 cases. Am. Heart J. 1992; 123: 1201-1207.

28- Doty D.B., Wright C.B., Hiratzka L.F. et al: Coronary reserve in volume-induced right
- ventricular hypertrophy from atrial septal defect. Am.J.Cardiol. 1984; 54: 1059.

29- Eisner R.L., Tamas M.J., Cloninger K. et al: Northal SPECT thallium-201 bulls'-eye
display: gender differences. J. Nucl. Med. 1988; 29: 1901-1909.

30- Esquerre J.P., Coca F.J., Martinez S.J. et al: Prone decubitus: a solution to inferior wall
attenuation in thallium-201 myocardial tomography. J. Nucl. Med. 1989; 30: 398-401.

31- Faber T.L., Akers M.S., Peshock R.M. et al: Three dimensional motion and perfusion
quantification in gated single photon emission computed tomograms. J. Nucl. Med. 1991;
32:2311-2317.

32- Factor S.M., Bache R.J. Pathophysiology of myocardial ischemia in Schlant R.C.,
Alexander R.W. (Eds): The Heart, vol 1. New York: McGraw-Hill, 1994, ed 8 p. 1033 -1053.
33- Feigl E.O.: Reflex parasympathetic coronary vasodilation elicited from cardiac receptor
in the dog. Circ. Res. 1975; 37: 175. .

34- Fuller C.M,, Raizner A E., Chahine R.A. et al: Exercise-induced coronary arterial spasm:
Angiographic demonstration, documentation of ischemia by myocardial scintigraphy and
results of pharmacologic intervention. Am. J. Cardiol. 1980; 46: 500-506.

35- Garcia E., Maddahi J., Berman D. et al: Space-time quantitation of T1-201 myocardial
scintigraphy. J. Nucl. Med. 1981; 22; 309.

36- Garty 1., Kardontchik A.: Study of ECG-gated thallium -201 myocardial scintigraphy: Is
imaging time a limiting factor ? Eur. J. Nucl. Med. 1984; 9: 173-176:

70



37- Germano G., Chua T., Kavanagh P.B. et al: Detection and correction of patient motion in
dynamic and static myocardial SPECT using a multi-detector camera. J. Nucl. Med. 1993;
34: 1349-1355.

38- Gewirtz H., O'Keefe DD., Phost G.M. et al: The effect of ischemia on thallium-201
clearance from the myocardium. Circulation 1978; 58: 216-219.

39- Gewirtz H., Williams D.O., Ohley W.H. et al: Influence of coronary vasodilatation on the
transmural distribution of myocardial blood flow distal to a severe fixed coronary artery
stenosis. Am. Heart J. 1983; 106: 674.

40- Go R.T., Marwick T.H., Maclntyre W.J. et al: A prospective comparison of rubidium-82
PET and thallium-201 SPECT myocardial perfusion imaging utilizing a single dipyridamole
stress in the diagnosis of coronary artery disease. J. Nucl. Med. 1990; 31: 1899-1905.

41- Gorlin R: Role of coronary vasospasm in the pathogenesis of myocardial ischemia and
angina pectoris. Am. Heart J. 1982; 103: 598-603.

42- Gould K.L: PET perfusion imaging and nuclear cardiology. J. Nucl. Med. 1991; 32: 579-
606.

43- Gould K.L., Lipscomb K., Calvert C.: Compensatory changes of the distal coronary
vascular bed during progressive constriction. Circulation 1975; 51: 1085-1094.

44- Gould K.L., Lipscomb K., Hamilton G.W.: Physiologic basis for assessing critical
coronary stenosis. Am. J. Cardiol. 1974; 33: 87.

45- Greenberg M.A., Neuburger N., Grose R. et al: Decreased coronary reserve in syndrome
X. Circulation (Suppl. IV) 1981; 64: 305.

46- Gross G.J., Buck J.D., Warltier D.C.: Transmural distribution of blood flow during
activation of coronary muscarinic receptors. Am. J. Physiol. 1981; 240: H941.

47- Guyton R.A., McClenathan J.H., Newman G.E. et al: Significance of subendocardial S-T
segment elevation caused by coronary stenosis in the dog. ‘Am. J. Cardiol. 1977; 40: 373.

48- Hamilton G.W., Narahara K.A., Trobraugh G.B. et al: Thallium-201 myocardial
imaging: Characterization of the ECG-synchronized images. J. Nucl. Med. 1978; 19: 1103-
1110.

49- Harrison D.G., Florentine M.S., Brooks L.A. et al: The effect of hypertension and left
ventricular hypertrophy on the lower range of coronary autoregulation. Circulation 1988;

77(5): 1108.

71



50- Higley B., Smith F.W., Smith T. et al: Technetium-99m-1,2-bis(bis(2-
ethoxyethyl)phosphino) ethane: Human biodistribution, dosimetry and safety of a new
myocardial perfusion imaging agent. J. Nucl. Med. 1993; 34: 30-38.

51- Hintze T.H., Kaley G.: Prostaglandins in the control of blood flow in the canine
myocardium. Circ. Res. 1977; 40: 313.

52- Hirzel H.O., Senn M., Nuesch K. et al: Thallium-201 scintigraphy in complete left bundle
branch block. Am. J. Cardiol. 1984; 53: 764-769. .

53- Hoffman J.I.E.: Determinants and prediction of transmural myocardial perfusion.
Circulation 1978; 58: 381.

54- Holman B.L., Hill T.C., Wynne J. et al: Single-photon transaxial emission computed
tomography of the heart in normal subjects and in patients with infarction. J. Nucl. Med.
1979; 20: 736-740.

55- Holman B.L., Jones A.G., Lister-James J. et al: A new Tc-99m-labeled myocardial
imaging agent, hexakis(t-Butylisonitrile)-Technetium(I)(Tc-99m TBI): Initial experience in
the human. J. Nucl. Med. 1984; 25: 1350.

56- Hurwitz G.A., Schwab M.E., MacDonald A.C. et al: Quantitative analysis of myocardial
ischaemia on end-diastolic thallium-201 perfusion images. Eur. J. Nucl. Med. 1990; 17: 257-
263.

57- Jain D., Wackers F.J., Mattera J. et al.: Biokinetics of technetium-99m-tetrofosmin:
myocardial perfusion imaging agent: implications for one-day imaging protocol. J. Nucl.
Med. 1993; 1254-1259.

58- Jain D., Wackers F.J.T., McMahon M. et al: Is there any redistribution with tc-99m-
tetrofosmin imaging ? A quantitative study using serial planar imaging. Circulation. 1992; 86
(Suppl I): 1-46 (Abst).

59- Jukema J.W., van der Wall E.E., van der Vis Melsen M.J. et al: Dipyridamole thallium-
201 scintigraphy for improved detection of left anterior descending coronary artery stenosis in
patients with left bundle branch block. Eur. Heart J. 1993; 14: 53-56.

60- Kaul S.: A look at 15 years of planar thallium-201 imaging. Am. Heart J. 1989; 118: 581.
61- Kaul S., Chester D.A., Pohost G.M. et al: Influence of peak exercise heart rate of normal
T1-201 myocardial clearance. J. Nucl. Med. 1986; 27: 26.

72



62- Kaul S., Lily D.R., Gascho J.A. et al: Prognostic utility of the exersize thallium-201 test
in ambulatory patients with chest pain: comparison with cardiac catheterization. Circulation
1988; 77: 745-758.

63- Kelly J.D., Forster A.M., Higley B. et al: Technetium-99m-tetrofosmin as a new
radiopharmaceutical for myocardial perfusion imaging. J. Nucl. Med. 1993; 34: 222-227.

64- Kiat H., Maddahi J., Roy L.T. et al: Comparison of technetium-99m-methoxy isobutyl
isonitrile and thallium-201 for evaluation of coronary heart disease by planar and tomographic
methods. Am. Heart J. 1989; 117: 1-11.

65- Kirsch C.M., Doliwa R., Buell U. et al: Detection of severe coronary heart disease with
T1-201: Comparison of resting single photon emission tomography with invasive
arteriography. J. Nucl. Med. 1983; 24: 761-767.

66- Knapp W.H., Bentrup A., Schmidt U. et al: Myocardial scintigraphy with thallium-201
and technetium-99m-hexakis-methoxyisobutylisonitrile in left bundle branch block: a study in
patients with and without coronary artery disease. Eur. J. Nucl. Med. 1993; 20: 219-224.

67- Krivokavitch J., Child J.S., Gerber R.S et al: Prognostic usefulness of positive or negative
exercise stress echocardiography for predicting coronary events in ensuing twelve months.
Am. J. Cardiol. 1993; 71: 646-651.

68- Kuzuya T., Tada M., Inoue M. et al: Increased levels of thromboxane A2 in peripheral
and coronary circulation in patients with angina pectoris. Am J. Cardiol. 1980; 45: 454.

69- Lahiri A., Higley B., Crawley J.C.W. et al: Novel functionalised diphosphine complexes
of tc-99m for myocardial imaging in man. J. Nucl. Med. 1989; 30: 818 (Abst).

70- Lavellee M., Cox D., Patrick T.A. et al: Salvage of myocardial function by coronary
artery reperfusion 1,2, and 4 hours after occlusion in conscious dogs. Circ. Res. 1983; 53:
235-247.

71- Leppo J.A., Meerdink D.A.: Comparison of the myocardial uptake of technetium labeled
isonitrile analoque and thallium. Circ. Res. 1989; 65: 632.

72- Levin D.C., Gardmer G.A. Coronary arteriography in Braunwald E. (Ed) : Heart
Disease, vol 1. Philadelphia : W.B. Saunders Company, 1992, ed 4 p. 235-275.

73- Maddahi J., Rodriques E., Kiat H. et al. Detection and evaluation of coronary artery
disease by thallium-201 myocardial perfusion scintigraphy in DePuey E.G., Berman D.S.,

73



Garcia E.V.(Eds): Cardiac SPECT imaging, New york: Lippincott-Raven Publishers
Philadelphia, 1996, ed 1 p. 103-120.

74- Mancini G.B., Simon S.B., McGillem M.J. et al: Automated quantitative coronary
arteriography:

Morphologic and physiologic validation in vivo of a rapid digital angiographic method.
Circulation 1987; 75: 452.

75- Mannting F., Mannting M.G.M.: Gated SPECT with Technetium-99m-sestamibi for
assesment of myocardial perfusion abnormalities. J. Nucl. Med. 1993; 34: 601-608.

76- Manohar M., Thurmon J.C., Tranquili W.J. et al: Regional myocardial blood flow and
coronary vascular reserve in unanesthetized young calves with severe concentric right
ventricular hypertrophy. Circ. Res. 1981; 48: 785.

77- Marcus M.L., Harrison D.G. Physiologic basis for myocardial perfusion imaging in
Marcus M.L., Schelbert H.R., Skorton D.J. et al (Eds): Cardiac imaging, Philadelphia: W.B.
Saunders Company, 1991, ed 3 p 8-23.

78- Marcus M., Wright C., Doty D. et al: Measurement of coronary velocity and reactive
hyperemia in the coronary circulation of humans. Circ. Res. 1981; 49: 877.

79- Marwick T.H., Go R.T., MacIntyre W.J. et al: Myocardial perfusion imaging with
positron emission tomography and single photon emission computed tomography: Frequency
and causes of disparete results. Eur. Heart J. 1991; 12: 1064-1069.

80- Massie B.M., Wisneski J., Kramer B. et al: Comparison of myocardial thallium-201
clearance after maximal and submaximal exercise: “mplications for diagnosis of coronary
disease: Concise communication. J. Nucl. Med. 1982; 23(5): 381.

81- Maublant J.C., Cassagnes J., Jeune J.J. et al: A comparison between conventional
scintigraphy and emission tomography with thallium-201 in the detection of myocardial
infarction: Concise communication. J. Nucl. Med. 1982; 23: 204-208.

82- McKillop J.H., Fawcett H.D., Baumert J.E. et al: ECG gating of thallium-201 myocardial
images: Effect on detection of ischemic heart disease. J. Nucl. Med. 1981; 22: 219-225.

83- Muallani N.A., Gould K.L.: First-pass measurements of regional blood flow with
external detectors. J. Nucl. Med. 1983; 24: 577-581.

84- Nakajima K., Taki J., Shuke N. et al: Myocardial perfusion imaging and dynamic
analysis with technetium-99m tetrofosmin. J. Nucl. Med. 1993; 34: 1478-1484,

74



85- Narra R.K,, Feld T., Nunn A.D.: Absorbed radiation dose to humans from Technetium-
99m-teberoxime. J. Nucl. Med. 1992; 33: 88-93. _

86- Narra R.K., Nuss A.D., Kuczynsik B.L. et al: A neutral technetium-99m complex for
myocardial imaging. J. Nucl. Med. 1989; 30: 1830-1837.°

87- Okada R.D., Glover D., Gaffney T et al: Myocardial kinetics of Technetium -99m
hexahis 2-methoxy 2-methylopropyl isonitrile. Circulation 1988; 77: 491.

88- Nohara R., Kambara H., Suzuki Y. et al: Stress scintigraphy using single-photon
emission computed tomography in the evaluation of coronary artery disease. Am. J. Cardiol
1984; 53: 1250-1254.

89- Pastenak R.C., Braunwalt E., Sobel B.E. Acute myocardial infarction in Braunwalt E.
(Ed): Heart disease, vol 1. Philadelphia: W.B. Saunders Company, 1992, ed 4 p. 1200-1291.
90- Prigent F.M., Hyun M., Berman D.S. et al: Effects of motion on thallium-201 SPECT
studies: a simulation and clinical study. J. Nucl. Med. 1993; 34: 1845-1850.

91- Quinones M.A., Verani M.S., Haichin R.M et al: Exercise echocardiography versus Tl-
201 single-photon emission computed tomography in evaluation of coronary artery disease:
analysis of 292 patients. Circulation 1992; 85: 1026-1031.

92- Rahimtada S.H.: The hibernating myocardium. Am. Heart J. 1989; 117: 211.

93- Reimer K.A., Lowe J.E., Rasmussen M.M. et al: The wavefront phenomen of ischemic
cell death: I. Myocardial infarct size vs. duration of coronary occlusion in dogs. Circulation
1977; 56: 86-794.

94- Ridolfi R.L., Hutchins G.M.: The relationship between coronary artery lesions and
myocardial infarcts: Ulceration of atherosclerotic plaques precipitating coronary thrombosis.
Am. Heart . 1977; 93: 468-486.

95- Ritchie J.L., Williams D.L., Harp G. et al: Transaxial tomography with thallium-201 for
detecting remote myocardial infarction. Comparison with planar imaging. Am. J. Cardiol.
1982; 50: 1236-1241.

06- Rossetti C., Vanoli G., Paganelli G. et al: Q12: A new 99m-Tc myocardial perfusion

agent with oi)timized imaging properties. Evaluation in humans. J. Nucl. Med. 1991; 32: 1007
(Abst).

75



97- Rouleau J., Boerboom L.E., Surjadhana A. et al: The role of autoregulation and tissue
diastolic pressures in the transmural distribution of left ventricular blood flow in anesthetized
dogs. Circ. Res. 1979; 45: 804.

98- Schlant R.C., Alexander R.W. Diagnosis and manegement of chronic ischemic heart
disease in Schlant R.C., Alexander R.W (Eds): The Heart, vol 1. New York: McGraw-Hill,
1994, ed 8 p.1055-1082. .

99- Schwaiger M: Myocardial perfusion imaging with PET. J. Nucl. Med. 1994; 35: 693-
698.

100- Sclwyn A.P., Braunwalt E. Ischemic heart disease in Braunwalt E., Isselbacher K.J.,
Petersdorf R.G. (Eds) et al: Harrison's principles of internal medicine, vol 1, New york:
McGraw-Hill, 1987, ed 11 p. 975-982.

101- Shelton M.E., Senneff M.J., Ludbrook P.A. et al: Concordance of nutritive myocardial
perfusion reserve and flow velocity reserve in conductance vessels in patients with chest pain
with angiographically normal coronary arteries. J. Nucl. Med. 1993; 34: 717-722.

102- Sinusas A.J., Shi Q.X., Saltzberg M.T. et al: Technetium-99m tetrofosmin for
assessment of myocardial perfusion:llnitial distribution and clearance, relationship to blood
flow. J.Nucl. Med. 1992; 33: 993 (Abst.).

103- Smart S.C., Sawada S., Ryan T et al: Low-dose dobutamine echocardiography detects
reversible dysfunction after thrombolytic theraphy of acute myocardial infarction. Circulation
1993; 88: 405-415.

104- Sodee B., Port S.C., O'donnell J.K et al. Cardiovascular system in Early P.j, Sodee B.
(Eds): Principles and Practice of Nuclear Medicine. StLouis: Mosby, 1995, ed 2 p. 370-374.
105- Sullo P., Cuocolo A.; Nicolai E. et al: Quantitative exercise technetium-99m tetrofosmin
myocardial tomography for the identification and localization of coronary artery disease. Eur.
J. Nucl. Med. 1996; 23: 648-655. '
106- Taillefer R., Lambert R., Essiambre R. et al: Comparison between thallium-201,
tecnetium-99m-sestamibi and technetium-99m-teberoxime planar myocardial perfusion
imaging in detection of coronary artery disease. J. Nucl. Med. 1992; 33: 1091-1098.

107- Tamaki N., Takahashi N., Kawamoto M. et al: Myocardial tomography using
technetium-99m-tetrofosmin to evaluate coronary artery disease. J. Nucl. Med. 1994; 35:
594-600.

76



108- Tamaki N., Yonekura Y., Mukai T. et al: Segmental analysis of stress thallium
myocardial emission tomography for localization of coronary artery disease. Eur. J. Nucl.
Med. 1984; 9: 99-105.

109- Valette H., Bourguignon M.H., Le Guludee D. et al: ECG gated thallium 201
myocardial images: Value in detecting multivessel disease in patients on anti anginal therapy
1-3 months after myocardial infarction. Eur. J. Nucl. Med. 1988; 13: 551-556.

110- Vatner S.F., Hintze T.H.: Regulation of large coronary arteries by beta-adrenergic
mechanisms in the conscious dog. Circ. Res. 1983; 51: 56. _

111- Verani M.S.: Dobutamine myocardial perfusion imaging. J. Nucl. Med. 1994; 35: 737-
739.

112- Verani M.S., Mahmarian J.S., Hixson J.B. et al: Diagnosis of coronary artery disease by
controlled coronary vasodilation with adenosine and thallium-201 scintigraphy in patients
unable to exercise. Circulation 1990; 82: 80-87.

113- Verani M., Marcus M., Ehrhardt J. et al: Demonstration of improved myocardial
perfusion following aortic implantation of anomalous left coronary artery. J. Nucl. Med.
1978; 19: 1032.

114- Vincent W.R., Buckberg G.D., Hoffman J.LE.: Left ventricular subendocardial ischemia
in severe valvular and supravalvular aortic stenosis: A common mechanism. Circulation
1974; 49: 326. )

115- Wackers F.J.T.: Exersize myokardial perfusion imaging. J. Nucl. Med. 1994; 35: 726-
729.

116- Wackers F.J.T., Berman D.S., Maddahi J. et al: Animal and human studies of a new
methoxyisobutyl isonitrile: huma;n biodistribution, dosimetry, safety and preliminary
comparison to thallum-201 for myocardial perfusion imaging. J. Nucl. Med. 1989; 30: 301-
1. .

117- Waller B.F., Schlant R.C. Anatomy of the heart in Schlant R.C., Alexander R.W. (Eds):
The Heart, vol 1. New York: McGraw-Hill, 1994, ed 8 p. 59 -111.

118- Walston A., Rembert J.C., Fedor J.M. et al: Regional myocardial blood flow after
sudden aortic constriction in awake dogs. Circ. Res. 1978; 42: 419.

119- Weich H.F., Strauss H.W., Pitt B.; The extraction of TI-201 by the myocardium,

Circulation. 1977; 56: 188.

77



120- Williams K.A. Clinical applications of myocardial.perfusion imaging in Henkin R.E.,
Boles M.A,, Dillehay G.L. (Eds) et al: Niiklear medicine, vol 1. St. Louis: Mosby, 1996, ed
1 p. 696-733. |

121- Wilson R.F., Laughlin D.E., Ackell P.H. et al: Transluminal subselective measurement

of coronary artery blood flow velocity and vasodilator reserve in man. Circulation 1985; 72:
82.

122- Wilson R.F., Marcus M.L., Christensen B.V. et al: Accuracy of exercise

electrocardiography in detecting physiologically significant coronary arterial lesions.
Circulation 1991; 83: 412-421.

123- Wilson R.F., Marcus M.L, Drews T.A. et al: Prediction of the physiologic
significance of coronary arterial lesions by quantitative lesion geometry in patients with
limited coronary artery disease. Circulation 1987; 75(4): 723.

124- Wilson R.F., Wyche K., Christensen B.V. et al: Effects of adenosine on human
coronary arterial circulation. Circulation 1990; 82: 1595-1606.

125- Yaoita H., Strauss H.W.: Role of single photon wall motion and perfusion studies in the
evaluation of patients with suspected coronary artery disease. Eur. J. Nucl. Med. 1990; 17:
269-278.

126- Young D.R., Cholvin N.R,, Kirkeeide R.L. et al: Hemodinamics of arterial stenoses at
elevated flow rates. Circ. Res. 1977; 41: 99.

127- Young D.F., Cholvin N.R,, Roth A.C.: Pressure drop across artificially induced stenoses
in the femoral arteries of dogs. Circ. Res. 1975; 36: 735.

128- Zaret B.L., Wackers F.T., Soufer R.: Nuclear Cardiology in Braunwalt E. (Ed): Heart
Disaese, vol 1. Philadelphia: W.B. Saunders Company, 1992, ed 4 p. 235-275.

129- Zir LM., Miller S.W., Dinsmore R.E. et al: Interobserver variability in coronary
angiography. Circulation 1976; 53: 4.

78



