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GiRIS ve AMAC

Egzersiz veya dipiridamol stresi gibi farmakolojik stres ile uygulanan
miyokard perflizyon sintigrafisi (MPS) iskeminin saptanmaémda duyarl ve 6zgln
bir yéntemdir (). Ancak, son dénem bébrek yetmeziigi (SDBY) olan hastalarda
yapilan sinirl sayida galisma, SDBY olan hastalarda dipiridamol stresi ve TI-201
ile yapilan miyokard perflizyon sintigrafisinin duyarliliinin normal olgulardan
-daha distk oldugunu ancak semptomatik hastalarda koroner arter hastaliginin
degerlendiriimesinde uygulanabilir bir yontem oldugu gésterilmistir (3. Koroner
arterlerde meydana gelen lezyonlarin tespitinde koroner anjiyografi (KA)
kﬁllanllmaktadlr, fakat SDBY olan hastalarda, KA sonrasi akut akciger édemi
olugsma olasili§i artmaktadir. Kan haciminde belirgin artig olan bu grup hastada,
6zellikle hiperosmolar kontrast madde kullanimi ve standart ventrikilografi
uygulamasi ciddi riskler tagimaktadir. Bu nedenle de, (a) ylksek koroner arter
hastahgi riski tagiyaniar, (b) yogun medikal tedaviye cevap vermeyen veya (c)
koroner bypass veya PTCA (perkutan transluminal koroner anjiyoplasti)
planlanmayan hastalara KA uygulanmamaktadir. Kardiyak sebepli 6lim sikhig:
ayni yas grubundaki normal popililasyondan 3.5 kez yiksek olan diyaliz
.hastalarmda, iskeminin saptanmasi ve buna yoénelik olarak yapilan tedavi

hastalarin yasam siresini ve kalitesini artiracaktir (3. Bu durum géz &niinde



bulunduruldugunda non-invazif y6ntemle iskeminin tespiti daha 6nemii

olmaktadir.

Radiontklid miyokard perflizyon gérlnttlemesi sirasinda yapilan kantitatif
degerlendirmeler, ¢alismanin klinik degerine katkida bulunmaktadir. SDBY olan
hastalarda literatirde az sayida TI-201 ile yapiimis (>*®) ve bir tane de Tc-99m
MIBI (Technetium-99m Hexakis 2-Methoxyisobutyl Isonitrilé) ile yapiimis (°) MPS
calismalari bulunmaktadir. Uremik hastalarda diabetes mellitusiu hastalarda
oldugu gibi Na-K ATPaz fonksiyon bozuklugu oldugu bildirilmigtir (7%). Bir
potasyum analogu olan TI-201’ in hlicre igine giriginin blylik kismi Na-K ATPaz
‘pompas! (zerinden olmaktadir. Bu durum literatlrde bildirilen digtik duyarliliginin
nedeni olabilir. Tc-9Sm MIBI' nin hicreye girisi TI-201' den farkhdir, pasif
diftizyonla ve transmembran potansiyeller ile iligkilidir. Uremik hastalarda Tc-99m

MIBI ile yapilmig bir caligma bulunmamaktadir.

Tc-99m ile igaretli bir perfuzyon ajani olan MIBI, sahip oldugu olumiu
fiziksel ve biyolojik ézellikler nedeniyle TI-201’ in yerini almaktadir. Tc-99m MIBI’
nin ekstraksiyon etkinli§i TI-201° den daha distktir. Bununla birlikte,
redistribisyonunun daha az ve ge¢ oimasi nedeniyle miyokardiyal yari émri Tl-
201’ den daha uzundur. Radion{klidin enjeksiyonu sirasindaki miyokardiyal kan
akim miktari Tc-89m MIBI' nin ve TI-201’ in ekstraksiyonunu benzer sekilde
-etkilemektedir. Ancak Tc-99m MIBI' nin ekstraksiyonu hlicre- metabolizmasinda
meydana gelen degisiklere TI-201’ den daha az duyarlidir. Tc-99m MIBI sagladig:

ylksek sayim istatistigi nedeniyle de SPECT teknigi igin ideal bir ajandir.

Tc-99m MIBI' nin akciger tutulumunun TI-201’ e oranla disik olmasi
SPECT gérunttlerinin kontrastina olumiu katkida bulunmaktadir. Ozellikle - sol

ventrikil fonksiyonu ileri derecede bozulmus hastalarda, TL-201‘ in yiksek



akciger tutulumu miyokard perfizyonunun degerlendiriimesinde géruntd kalitesini
olumsuz yoénde etkilemektedir. Ancak TI-201" in artmig akcigér tutulumu
klinisyene &nemli, destekleyici bilgi saglamaktadir. Dinamik egzersiz veya DS
sonras! artmig TI-201 AC/K oraninin sol ventrikill fonksiyon bozukiugu ve/veya
koroner arter hastaliginin ciddiyeti ile iligki g&stermekte ve prognostik deger

9,10
)-

‘taslmaktadlr (

Artmis TI-201 akciger tutulumunun mekanizmasinda, egzersizle uyanimis
iékemi ve buna bagli olarak meydana gelen sol ventrikll disfonksiyonu, pulmoner
kapiller basingta artma buna bagh olarak pulmoner hidrostatik basingta artma ve

uzamig pulmoner gegis zamani sorumiu tutulmaktadir (>'").

Wackers ve ark. (*¥) normal saglkl géntilltlerde yaptiklar galismada,
istirahatte enjeksiyon sonrasi en yUksek aktivitenin (piksel basina sayim
yogunlugu) safra kesesi ve karacigerde oldugu, ardindan sirasiyla kalp dalak ve
akcigerin geldigi bildirilmistir. Karaciger aktivitesi safra atiimi nedeniyle zaman
licinde hizla azalir. Dalak ve akciger aktivitesi de kademeli olarak azalma gésterir.
Egzersizde hemen enjeksiyon sonrasi en yiiksek aktivite safra kesesinde gorilar
ve bunu kalp, karaciger ve dalak takip etmektedir. Kalp, akciger ve dalak
aktivitesi zaman iginde kademeli olarak azalir. Daha ge¢ dénemde kalp aktivitesi
goreceli olarak sabit kalirken diger organ aktiviteleri azalmaktadir. Istirahatteki
Tc-99m MIBI enjeksiyonundan 5 dak sonra kalp/ akciger orani 1.9 + 0..2. ve

egzersizde 2.1 = 0.1, istirahatteki kalp/karaciger orani 0.5 £ 0.1 ve egzersizde 1.3

+ 0.1 olarak bildirilmistir (*?).

Tc-99m MIBI’ nin akciger tutulumu ile sol ventrikiil fonksiyonlari ve iskemi
arasinda iligki bildiren az sayida c¢alisma bulunmaktadir. Bu calismalarda

.egzersiz Tc-99m MIBI enjeksiyonundan 1 saat sonra planar veya SPECT



goruntulerinden belirlenen akciger/ kalp oraninin tarisal degerinin olmadigi (**'4),
TI-201’ den daha dusik degerlere sahip oldugu ('*'®), ya da TI-201 gibi tanisal
deger taglyabilecedi seklinde farkli sonuglar bildiriimistir (""-%°). Hurwitz ve ark. (")
tarafindan farkli stres yéntemleri ile ayni hasta grubunda farkli zamanlarda
yapilan galigmada, Tc-99m MIBI akciger/kalp orani ile iskemi ve sol ventrikil
dilatasyonu arasinda iligki oldugu gésterilmigti,. Bu calismada, stres
gorunttlemesi sirasinda erken Qe ge¢ déneme ait akciger/kalp oranlarinin birbiri
ile korelasyon gosterdigi, ge¢ gérintilerden elde edilen oranlarin daha dustk
oldugu, fakat her iki deger i¢in de temel belirleyicinin miyokardiyal iskemi oldugu
belirlenmigtir. Tc-99m MIBI’ nin akciger/kalp orani ile sol ventrikil fonksiyonlarinin
iligkisini belilemeyi amaglayan, sonuglari farkh iki g¢aligmanin ilkinde (", sol
ventriktl fonksiyonlar ile egzersiz sonrasi geg olarak belirlenen akciger tutulumu
arasinda iliski olmadi§i bildirilirken, ikinci calismada ('®) istirahat ve egzersizde
geg dénemde belirienen akciger /kalp oraninin sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu

(EF) ile ters bir iligki gbsterdigi belirtiimisgtir.

Tc-99m MIBI nin temel klirens yolu hepatobiliyer sistefndir. ‘MIB[,
enjeksiyonu takiben kalp gibi kéracigerde de yogun Abir birikim gésterdikten sonra
hizli bir gsekiide safra sistemine atilarak uzaklastirilir. Karaciderin kanlanmasi,
preload, afterload ve total periferik damar direnci ile iligkili olarak degisir. Bu
durum, kardiyovaskiler sistemde meydana gelebilecek hemodinamik

degisikliklerin, Tc-99m MIBI’ nin karacider tutulumunu etkileyecegi kuskusuzdur.

Bu galigmada, istirahatte ilk gegcis (first-pass) radiontklid anjiokardiografi
(EP) sonrasi 5. dakikadaki erken donem ve egzersizde SPECT oOncesi,
enjeksiyonu takiben 20. dakikada, belirlenen Tc-99m MIBI' nin akciger ve
karaciger tutulumunu  belirleyen indekslerin, akciger hemodinamisi,

ekokardiyografi ile belirlenen sol ventrikll fonksiyonlari ve miyokard perfiizyon



sintigrafisinden (MPS) elde edilen verilerle iligkisinin kardiyovaskiler sistem
hastaliklarinin  en sik 6lim nedeni oldugu Uremik hasta grubunda

degerlendiriimesi amaglandi.



GENEL BILGILER

KARDIOVASKULER SISTEM ANATOMISI VE FizyoLoJisi

Kalp, ortalama agirhdi kadinlarda 275+75 gr, erkéklerde 325+75 gr olan
bir organdir ve kendini gevreleyen perikardiyum ile torasik yapilardan ayrilir.

‘Miyokardiyum fibréz bir yapi olan epikardiyum ile gevrilidir (**).

Insan kalbi iki atriyum ve iki ventriktil olmak {izere dért bosluktan olusur.
Kalbin apeksi interventrikliler septum ve ventriktllerden olusur. Bazal kisimda
atriyumlar ve buytk damarlarin baglangici bulunur. Sag atriyum ve ventrikil ile
sol ventrikllan kagiik bir kismi kalbin sternokostal yizini olusturur. Diafragmatik

yUzey ise her iki ventriklilden meydana gelir.

Genel olarak duvar kalinliklari sol ventrikiide (LV) 1.1-1.4 cm, sag
ventriktilde (RV) 0.5-0.7 cm, sag ve éol atriyumda (RA ve LA) 0.05-0.35 cm dir
(®) Kardiyak bsimelerin diyastol sonu hacimi RV: 165 mi, LV: 160 ml, RA: 57 mi
ve LA: 50 mI’ dir. RV igin normal ejeksiyon fraksiyonu % 45-60 iken LV igin %50-
65 dir *).

Sag atriyum; pulmoner ven diginda vicut venéz kaninin déndigt kalp
boslugudur. Sol atriyumdan daha genistir, duvar kalinligi ise sol atriyuma orania

daha incedir.



Sag atriyoventrikiiler agiklik trikiispit kapak araciligi ile meydana gelir, kan
akigi sag atriyumdan ventrikile dogru olusur. Ventrikll diyastolt sirasinda kan
sag ventrikile dokalur. TrikUspit kapak ventrikller kontraksiyon sirasinda

kapanarak atriyuma dogru olan geri akimi énler.

Sag ventrikile gelen kan Ug¢ semilunar kapakgiktan olusan puimoner
kapak araciigi ile pulmoner artere geger. Duvar kalinhg: sol ventrikiilden ince
‘olup yarimay seklindedir. Septum her iki ventrikiilinde duvari olmasina karsin
daha cok sol ventrikil igin caligir. Pulmoner trunkus, aort arkusu altinda sa§ ve
sol pulmoner arterlere ayriir. Sag pulmoner arter de anteriyor ve interlober
dallara ayrildiktan sonra her dal bronkopulmoner segmentlere ayrlir. Sol
pulmoner arter; apikal, posteriyor, anteriyor ve interiober segmental arteriyollere
ayriir ve her dal bronkopuimoner segmentlere ayn.larak alveollere Ula§|r.

Pulmoner dolagima giren kan dért pulmoner ven aracilidi ile sol atriyuma déner.

Sol atriyum kani iki kapakgiktan olusan mitral kapak aracilii ile sol
ventrikille ulagir. Sol atriyum sistol sirasinda rezervuar vazifesi gérir, ayrica
kontraksiyonuyla sol ventrikiil dolusuna katkida bulunur (ventrikiiler dolumun

“atrial komponenti).

Sol ventrikill diyastol sirasinda sol atriyumdan aldidi kani, sistol sirasinda
sistemik dolagima génderir. Sol ventriklll kani, i¢ semilunar kapakgiktan olusan
aortik kapaktan aorta ve periferik dolagima geger. Aortik kapakgiklann ikisinin

arkasinda koroner arter baglangiclari bulunur (*').

Koroner arter acgikliklar valsalva sintisinin iginde veya aortanin
sinotlbller birlesme kisminda bulunurlar. Bu yerlesim, ventrikil diyastol{

sirasinda maksimum koroner kanlanmay: saglar.



Koroner Arter Dagilimi: Bir koroner arter tarafindan beslenen miyokard
dokusu degiskendir ve kollateral damarlardan etkilenir. Ayrica konjenital
degiskenlikler ve bagka faktdrler de etkili olabilir. Siklikla, sol én inen dal (LAD);
septumun bazal yarisini, sol anteriyor duvari, sol ventrikiil lateral duvarin,
dominant sag koroner arter (RCA); sad ventrikllin anteriyor, lateral, posteriyor
duvarlarini, septumun apikal yarisi, arka inen dal (PDA); sol ventrikilin
posteriyor duvarini kanlandirir. Beslendigi koroner arter tam anlagilamamis
alanlar ise, bazal ventrikiler septum (siklikla PDA) ve sol ventrikiil apeksidir. Sol
ventriktlin posteriyor 1/3 apikal kismi dominant olarak LAD ile beslenir. LAD
degigken uzunluklarda sol ventriklltn posteriyoruna dogru apeksi dolanir. Bu
durumda apikal duvari, sag-sol ileti sisteminin godunu ve sol ventrikailtn
anterolateral papiller kaslarini besler. LAD ayni zamanda sa§ ventrikilin
‘anteriyor duvarina Vieussens sirkulasyonuyla kollateral dolasim saglayabilir ve

septal perforatorierie septumun arka segmentine ulagabilir .

Kardiyovaskuler sistemin asil fonksiyonu metabolik ihtiyaglari karsilamak
Uzere dokularin ihtiyaci olan kan akimini saglamaktir. Fonksiyonel olarak,
damarlar, kalp ve ilgili kontrol sistemleri olmak Uzere ¢ bolimde incelenebilir.
Kan dolagimi kapali seri damarlardan meydana gelen pulmoner ve sistemik
dolagimdan olugur. Kan temel olarak tasima gérevi Ustlenir. Damarlar kalp ile
periferik dokular arasinda kan dolasimini saglayan yollardir ve dolagimda
olusacak herhangi bir degisimde (6rnegin egzersiz, pompa fonksiyon yetersizligi
vb.) gerekli akimi saglamak Uzere rezistan veya kapasitan duruma gecerler. Bu

‘kontrol sinir sistemi veya dokunun kendi kontrolil ile olur (*3).

Insan kalbinin bilinen en énemli gérevi pompa islevidir. Kalp sistemik ve
pulmoner dolagimla iligkili, seri olarak galisan iki pompadan olusur (sad ve sol

kalp). Her bir kalp yarisinda bulunan iki kapak araciigi ile tek yoénla akim



saglanir. Atriyoventrikller kapaklar atriyum ve ventrikilieri ayirir ve diyastol
srecinde kanin ventriklllere dolusunu saglar. Sistol sirasinda kapanan AV
kapakiar ventriklllerden atriyuma geri akigi engeller. Semilunar kapaklar (aortik
ve pulmoner kapaklar) sistol .s1rasmda ventrikilden arteriyel sisteme kanin
ejeksiyonunu saglamak lzere agilir ve diyastolde ventrikiile geri dénlisti 6nlemek
amaci ile kapaniriar. Sag ventrikil, géreceli olarak pulmoner dolagimdan daha
dustik basingli ve daha genis hacimli bir pompa olarak islev gérmektedir. Sol
-ventrikll daha kalin duvarli, yiiksek basingli, periferik dolagima karsi g¢aligan etkin
bir pompadir. Yiuksek basinca kargli galigmas: ve hastaliklardan daha fazla

etkilenmesi nedeniyle sol ventrikil igi sad ventrikiilden daha fazladir (24).

Ventrikiler fonksiyon dért temel féktér tarafindan kontrol edilir:

(1). Preload (6n yuk),

(2). Afterload (ard yik),

(3). Kalp hizi ve ritmi,

(4). Kontraktilite (kasilabilirlik).

LV performans! farkii yollardan &lgllebilir, bunlar kardiyak debi (CO)
(dakikadaki kan akim miktar)) ve atim hacimi (AH) (tek bir atimdaki kan akim
‘miktar). Preload diyastol sonundaki gerilim miktari olarak tanimlanir, izole
miyokardda segment uzuniugu ve saglam kalpte diyastol sonu hacimi olarak
6lcllebilir. Afterload miyokard liflerinin kasilmaya karsi gésterdikleri direng veya
miyokardin kontraktiletisi olarak tanimlanabilir. Bu durum deneysel olarak papiller
kaslardaki is ve saglam kalpte sistolik basing veya hesaplanmig duvar gerilimi
olarak 6lgilebilir. Kontraktilite miyokardin kontraksiyon yogunlugu veya Kalitesi
olarak tamimianir. Her bir faktér cok sayida degiskene bagli olarak degisim
gosterir. Ayrica ven ve arterierin 6zellikleri, néronal ve hurﬁoral faktérler preload,

afterload, kalp hiz1 ve ritmi ile kontraktiliteye etki ederek sol ventrikil



performansini 6nemli &igtde etkilerler. Kalbi gevreleyen akcider, plevra ve
perikard gibi komsu dokular da, kalbin dolum ve bosalimina etki ederek kardiyak
performansini etkilerler. Kalp yetmezIigi, hipertrofi ve dilatasyon gibi durumlar da

énemli, uyumu kolaylagtiran, dengeleyici mekanizmalardir (%).

Kalp atimi ve kontraksiyonu bir depolarizasyon olayidir. Normal insanda
atimin baslangici sinoatriyal noddur. Noddan baslayan uyari miyokardiyuma
yayilir. Kalp hizi uykuda azalirken egzersiz, emosyonel stres ve ates gibi
durumlarda artar. Ayrica kalp hizini etkileyen bagka bir ¢ok durum vardrr.
Ekstraselller sivi iyon konsantrasyonu ileti sistemi izerinde etkilidir. Kas hiicre
membranlarindaki ileti Na* ve K* iyonlar aracilidi ile oldugundan, bu iyonlarin
konsantrasyonlarinda olusan degisiklikler miyokardiyal - liflerin kontraktilitesini
etkiler. Plazma Na* konsantrasyon degisimleri sadece EKG de dusik amplititii
QRS komplekslerine neden olurken, K* konsantrasyon degisimleri &lumcil
sonuglar dogurabilir. K" konsantrasyonunun artmasi istirahat membran
potansiyelini azaltr ve ileri diizeylerde kalp diyastolde durur. Ca™
konsantrasyonunun artmasi miyokardiyal liflerin kontraktilitesini artirir, yOksek
konsantrasyonlarda kalp sistolde durur. Mg™ miyokard: deprese eden bir iyondur.
Yapilan hayvan deneylerinde asidozun diyastol siresini-uzattiyi ve miyokardiyal
liflerin kontraktilitesini azalthig biIdirilmist‘ir, ancak H* iyonunun bilinen bir etkisi

23,24,26
).

yoktur
Kalp sistolll, izovolemik kontraksiyon ve ejeksiyon fazlarindan olusur.

1. Izovolemik_kontraksiyon: Ventrikiller kontraksiyonun baslangici EKG'de

'R dalgasinin pik noktasi ve birinci kalp sesinin baslangici ile birliktedir. Ventrikil

sistolliniin baglangici ile semilunar kapagin agilmas! arasindaki slrece

10



izovolemik veya izometrik kontraksiyon denir. Bu sire iginde ventrikil hacimi

degismez.

2. Ejeksiyon: Ejeksiyon semilunar kapakiarin a9|lma§| ile baglar. Erken ve
kisa olan dénemine hizli ejeksiyon (rapid ejection), daha ge¢ ve uzun siren
dénemine azalan ejeksiyon (reduced ejeksiyon) denir. Hizli ejeksiyon sirasinda
ventrikil ve aorta basincinda ani bir artig ile birlikte ventrik(ii haciminda hizi
azalma olur, aortik kan akimi fazladir. Ejeksiyonun azaldigi ikinci dénemde
ventrikll atim haciminin (output) azalmasi ile, aort basmcl da azalmaya baglar.
Ventrikil sistoll sirasinda atriyuma dénen kan, atriyum basincini artirir. Sistolde
LV duvarlari ve septum kalinlagir. Kalp hizi artisi, ¢ikis (outflow) rezistansinin
azalmas! ve miyokardiyal kasilabilirligin artisi ejeksiyon sonunda kalan hacimi

azaltirken, hipodinamik ve dilate kalpte reztd{ voltim artar.

Ventrikllerin normal diyastolik fonksiyonu, disik bésmc; ile yeterli dolus
haciminin saglanmasi olarak tanimianabilir. Sistol sadece miyokardiyal kasnlmé
ile ilgili oldugu haide, diyastoide ventrikiil dolusu, miyokardiyal viskoelastik
6zellikler, ventrikll kompliyansi, koronerlerin dolusu, atriyum kasiimasi,
ventriklller arasi etkilesim ve perikard etkisi gibi ¢ok sayida faktérden etkilenir.
Ventrikill relaksasyonu sistol sonunda baglamakia birlikte, diyastol, aort
'kapaglmn kapanmasi ile mitral kapagin kapanmasi arasindaki sirede ve dort

asamada gerceklesir:

1. Izovolemik_relaksasyon: Aort kapaginin kapanmasi ile mitral kapagin

acllmas| arasindaki siredir. Bu dénemde ventrikil hacimi degismez, ancak

basing hizla diiger. Bu dénem esas olarak ventrikill gevsemesine baglidir.

2. Hizli dolus fazi: Mitral akimin baglangicindan sol ventrikill dolus hizinin

plato yaptidi zamana kadar devam eder. Bu dénemde basing diiserken voiim
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artar. Hizh dolug fazi, LV gevsemesine, esnekligine ve miyokardiyal viskoelastik

ozelliklere baglidir.

3. Diyastaz fazi: Hizli dolugun sonundan atriyum kontraksiyonun un

baglamasina kadar olan si{irede ventrikll dolusu pasif olarak devam eder.
Diyastaz sirasinda periferden dénen kan sa§ kalbe, pulmoner vendz kan ise sol

kalbe dogru ilerlemektedir. Bu dénemde dolus LV kompliyansina baglidir.

4. Atrival kontraksiyon: Diyastolin son asamasidir. Atriyal kontraksiyon

glicine, kismen de LV kompliyans ve perikard etkisine baghdir. (2%’
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SON DONEM BOBREK HASTALIKLARININ
KARDIYOVASKULER SISTEM UZERINE ETKILERI

Kardiovaskller sistem hastaliklari, diyaliz hastalarinda en sik rastlanan

6lum nedenidir (3484856

). KVS hastaliklarina bagli olarak meydana gelen &lim
sikigi %32-50 olarak bildirilmigtir (**2%%41434) "Hemodiyaliz (HD) hastalarinda
kardiyak sebepli élumlerin %10-33' { akut miyokard enfarktislt (AMI) ve %23’
niin de nedeni tam agiklanamayan kardiyak sebeplerden oldugu bilinmektedir.
HD hastalarinda kalp yetmezligi sikh@ farkh ¢aligma gruplarinda %15- 33
arasinda (F*%%8414%44) ye perikardit sikigi %3 olarak bildirilmistir (*°). Uremik
hastalarda KVS' i etkileyen pek ¢ok patolojinin yani sira elektrolit dengesinde

meydana gelen bozukluklarda aritmi sikligini artirmaktadir. Parfrey ve ark. (**)

HD hastalarinda premattire erken atim sikligini % 18 olarak bildirmiglerdir.

Hipertansiyon: Uremik hastalarda arteroskleroz igin ¢ok sayida risk
faktorll s6z konusudur. Bu risk faktérleri icinde en énembli olani hipertansiyondu.r
(HT). Uremik hastalarda tansiyon yiiksekliginin; (1) vicuttaki sivi yiklenmesine,
“volume-dependent “, (2) plazma renin‘ aktivitesinin artisina, (3) sempatik sistemin
etkiledi§i vazokonstriksiyona ve (4) bébrek kaynakli vazodepresér maddelerin

eksikligine bagl olarak gelistigi dustintilmektedir (3-4248-%6),

Anemi: Uremik hastalarinda gériilen anemi goklu bir etyoloji igerir. Kronik
anemiye bagl olarak - olusan oksiien tasima Kkapasitesindeki azalma
k_ardiyovaski:ller sistem tarafindan kompanse edilir. Anemi, kardiyak output, atim
hacimi, 6n ylk ve kontraktilite artigi ile karakterize hiperdinamik sirkiilasyonla

birliktedir. Artmig is yiklne bagli olarak sol ventriklil hipertrofisine neden olur

3,35,37,56,57
( ).
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Hiperparatiroidi: Uremide gérilen en 6nemli hormonal bozukluk

sekonder hiperparatiroididir. PTH igin kalp hedef organiardan biridir ve miyositler
PTH reseptori igerirler. PTH yuksekligi miyositlerde Ca™ birikmesine neden olur
ve sekonder hiperparatiroidi durumunda miyokardial, valviler ve vaskiler
‘kalsifikasyonlar mutaddir. Kalpte mitokondriyal oksidasyonu ve miyokard enerji
kullammml} bozdudu, kardiyak debide, sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonunda ve

kalp indeksinde azalmaya neden oldugu bilinmektedir (>°%).

Arterivo-vendz fistiiller: Anemiye benzer sekilde hiperdinamik bir
sirklilasyon durumu olusturur. Bu nedenle de, kalbin is yUktnir artirarak, gocuk ve

anemik hastalarda daha belirgin olmak {izere, sol. ventrikiil hipertrofisini uyarir

3,35,57,58
( )-

Uremi: Diyaliz tedavisi C'mcesf Gremik hastalarda var olan sol ventrikil
fonksiyon bozuklugunun, hemodiyaliz uygulamasi ile diizelmesi Ureminin geri
cevrilebilir bir kardiyak toksin oldugunu distndirmektedir. HD tedavisi alan
.hastalarda olusan kardiyak bozukluklar ise sadece tremi ile agiklanamaz, pek

cok faktérle iligkilidir (**°).

Lipit profilinde bozulma: Lipit profilinde bozulma, anemi ve Ureminin
kendisi de arteroskleroz riskini artirmaktadir. Ayrica koroner arterlerde meydana
gelen mikrokalsifikasyoniar da damar esnekligini bozarak iskemiye katkida

bulunmaktadir (>*).

Uremik hastalarda kardiyak -sebeplere bagli mortalite ve morbidite
genellikle kardiyomiyopati ve iskemik kalp hastalifina bagh olarak geligir.
Kardiyomiyopatiden; (a) LV basincinda artmaya bagh olarak konsantirik sol
-ventrikil hipertrofisi (LVH), (b) LV hacim yiklemesine baglh olarak LV dilatasyonu

ve (c) bozulmug kontraktiliteye bagl olarak sistolik ve diyastolik fonksiyonlarin

14



bozulmasi sorumlu tutulmaktadir (*1338404145.48-51,54-58) | iy’ si genellikle dilate
kardiyomiyopati ile birliktedir ve normal veya sistolik fonksiyon bozukliugu olan bir
diyastolik fonksiyon bozukiugu sekiindedir (*®*'*%%%), LVH ve sistolik
fonksiyonlarin bozulmasi kardiyak sebepli o&lumler igin kéti prognostik
gostergelerdir (*®*%). Uremik hastalarda sol ventrikil sistolik ve diyastolik
fonksiyonlarinin  bozulmasina sebep olan prediépozan faktdrier tablo 1'de

ézetlenmistir (*').

Tablo 1. Uremik hastalarda sol ventrikil sistolik ve diyastolik

‘fonksiyonlarinin bozulmasina sebep olan predispozan faktérier .

I. Sistolik fonksiyon bozukiugu:
a. Miyokardiyal kontraktiliteyi azaltaniar

1. Miyokard enfarktisi
2. Kamnitin eksikligi
3. Asetat diyaliz
4. Uremik toksinier
a. Hiperkinetik sirkilasyon durumu

1. Anemi
2. Kronik hacim yiklemesi
3. Arteriyo venoéz fistlller

Il. Divastolik fonksivon bozukiugu:

a. Hipertansiyon

b. Damar kompliayansinda azalma
c. Uremik toksinler (parathormon)
d. Anemi |
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KARDIYAK PERFORMANSIN DEGERLENDIRILMESi

A. FONKSIYONLARIN DEGERLENDIRILMESINDE KULLANILAN
NUKLEER TIP YONTEMLERI

Herman Blumgart ilk defa 1926 da radon gazi ile dolagimin haritalamasini
yaparak radioaktif ajanlari kullanima sokmustur. Ayni arastirmaci daha sonra
normal ve kardiyovaskiller problemi olan olgularda kardiyak fonksiyonlarin
iﬁdirekt bir géstergesi olarak pulmoner ve kardiyak gegis zamanlarini Slgmustur.
Prinzmetal ve ark. 1948 de ilk nikleer kardiyoloji proseduri olan
radiokardiyogram! uyguladilar. 1960'da gamma kamera kardiyak cemberin
gérintulenmesi igin kullanildi fakat 1970lere kadar ventrikller fonksiyonlarlh

degerlendiriimesi i¢in yeterli uygulama alani bulamadi.

Nukleer tipda kardiyak fonksiyonlarin degerlendiriimesi (¢ yontemle

yapilir.
1. Ik gegis (first-pass) radioniiklid anjiyokardiografi (FP).
2. Multigated equilibrium ventrikllografi (MUGA).
3. EKG ile senkronize miyokard perflizyon sintigrafisi (gatedSPECT)
1. ilk gegis (first-pass) radioniiklid anjiyokardiografi

First-pass radioniklid anjiyokardiografi klinik olarak bozulmus sol ventr.ikul
fonksiyonlarinin belirlenmesinde, basit ve invazif olmayan bir .tekniktir ve
kateterizasyona alternatif olarak kullaniimaktadir. Periferik bir venden radioaktif
ajanin bolus enjeksiyonunu takiben aktivitenin kalp, akciger ve biiylik damarlar
ilk gegiginin gamma kamera ile gérunttlenmesi temeline dayanir. Istirahatte veya

egzersizde, EKG ile senkronize veya senkronizasyon yapilmaksizin uygulanabilir.
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‘Goruntuleme igin 30° sag 6n oblik (RAO) pozisyonu kullanilir. Gériintileme
suresi bir dakikadan azdir, egzersiz gérinttlerinde 20 saniyelik gérintiiler yeterli
olmaktadir. Bu teknikle klasik sistolik parametrelerin yani sira daha erken
bozuldugu bildirilen diyastolik parametrelerin hesaplanmasi da mimkin
olmaktadir. FP galigmalarindan elde edilen gérintlilerde sol ve sa§ ventr,ikm
ejeksiyon fraksiyonu, sol ventrikdl sistol ve diyastol sonu hacimi, kalp d'ebisi,
bolgesel duvar hareketler, pulmbner transit zamani ve pulmoner kan hacimi, sol-
sag sant miktan belirlene bilir. FP caligmasindan elde edilen fonksiyonel
indeksler, prognostik olarak da énemli parametrelerdir ve miyokard perfiizyon

sintigrafisini tamamlayici, tanisal deger tagirlar (°%9).

FP caligmalarinda kullanilacak olan radiofarmasétiklerde disik
radyasyon dozu ile ylksek foton akisi aranir. Klinikte bu amagla daha ¢ok Tc-
99m ile isaretli ajanlar kullanilir. Klasik olarak Tc-99m ile igaretli stilftir kolloid ve
DTPA (diethytriaminepentaacetic acid), vaskiler kompartmanda kisa sureli
kaldiklarindan kisa aralikli, ardigik inceleme yapiimasina olanak saglarlar (¢'). FP

calismasinda kullanilan radiofarmosétikler tablo 2’ de 6zetlenmi§tir.

Miyokardiyal perftlzyon' ve fonksiyonlarin tek bir. galismayla beliriene
bilmesi koroner arter hastaligi tanisinda optimal bir yaklagim saglar. Tc-99m
teboroksim ve Tc-98m MIBI gibi Tc-99m ile isaretli perfluzyon. ajanlarn ile
perfizyon caligmasinin baglangicinda yapilan FP galismasi, hem sagd hem de sol
ventriktl fonksiyonlarinin belirlenmesine olanak sagiar. Yapllan ¢aligmalarda Tc-
99m MIBI ile FP caligmasinda belirlenen EF nin MUGA ve diger FP

radiofarmasétikleri ile benzer sonuglar verdigi bildiriimigtir (*>°).
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2. Multigated equilibrium ventrikiilografi:

Multigated  equilibrium  ventrikilografi  ventrikiiler  fonksiyonlarin
degerlendiriimesi icin alternatif bir goérintileme yoéntemidir. Sol ventrikil
fonksiyonlarinin belirlenmesinde ‘gold standart’ olarak kabul edilir. Radioaktif
ajanin enjeksiyonundan sonra vicuttaki kan havuzunu isaretler ve vaskuler
kompartmanda kalarak kalp bosluklarinin buytkltk ve seklinin belirenmesi ve
performansin élgliimesine olanak sadlar. Bu amagla uygun olan klasik ajaniar Tc-
99m ile isaretli eritrositler ve ilkk defa McAfee ve ark. tarafindan kullanilan Tc-99m
ile isaretli insan serum albuminidir (HSA). Istirahat veya egzersizde géruntilleme
yapilabilir. Gérluntller istirahatte; anteriyor, sol 6n oblik (LAO) 45° (en iyi septal
duvar goériintlemesi), sol lateral veya LAO 70° de, egzersiz gbrintllemesi tek
‘pozisyonda, genellikle LAO 45° de yapilir. LV ve RV ejeksiyon fraksiyonlari,
duvar  hareketleri, ventrikil volumleri ve diyastolik fonksiyonlarin

degerlendiriimesinde kullanilir.
3. EKG ile senkronize miyokard perfiizyon sintigrafisi:

Tc-99m ile isaretli MIB! gibi ajanlar kullanilarak yapilan EKG ile
senkronize miyokard perfizyon sintigrafisi caligmasi tek enjeksiyon ile hem
miyokardiyal kan akimini hem de fonksiyonlari deg“;erlendfrmeye olanak saglar.
Goreceli olarak SPECT miyokard perflizyon sintigrafisinin  uzaysal
rezolisyonunun duglk olmasi nedeniyle sayim yoguniugu miyokardiyum
kasiimasi sirasinda artan duvar kalinhdi ile dogrusal olarak iligkilidir.
"GatedSPECT ile olusturulan géruntilerde, kismi volim etkisi nedeniyle, aktivite
miktari sabit kalmak kaydiyla, nesne blyiklugi sistem rezolGsyonun iki Katini
agmayan derecelerde artis olmasi sayim yoguniugunda artis (parlakiik artigi)
olarak gériintllye yansir. Yani diyastolden sistole dodru miyokardiyumun sayim

yogunlugunda artis olmasi o bélgede duvar kalinlagmasini gésterir (°2%).

19



B. EKOKARDIOGRAFi

Bilinen veya stpheli kal_p hastalii olan hastalara sik uygulanan bir tani
yéntemidir. Ekokardiyografik olarak tg farkli ¢alisma sekli uygulanir: M-mode,
2D-ekokardiyografi ve Doppler ekokardiyografi M-mode ekokardiyografi
uygulanan en eski yéntemdir. M-mode ekokardiyografi de kalbe ait dondurulmusg
kesit goéruntlleri kullanilir, milkemmel temporal rezoltisyona sahiptir. Ventrikiiler
.aorta ve sol atriyum degerlendirilir. Ventriktllerin sistolik ve diyastolik ¢aplan,
duvar kalinliklart gibi 6lgimlerin yapilmasina elveriglidir. 2D-ekokardiyografi
genellikle kardiyak yapinin ve performansinin degerlendiriimesinde kullaniimistir
vé glnimuzdeki ekokardiyografik incelemelerin temel tasi niteligini tagimaktadir.
2D-ekokardiyografinin uzaysal rezoliisyonu son derece iyidir. Kalbin farkli
sikluslarina ait anatomik ve fonksiyonel gériintiiler elde edilir. Bu iki‘yéntemden
sonra gelistirilen doppler ekokardiyografi teknigi, kan ak;m yénil ve hizindaki

degisiklikleri belirieyerek anatomiye ilave olarak direkt hemodinamiye ait bilgi

verir.
Mode klinik uygulama alani

M-mode boyutlarin éictiimesi

2D-ekokardiyografi segmental duvar hareketleri ve kapak morfolojisi

Pulsed wave Doppler aortik, mitral, pulmoner ve trikuspit akimlarinin
spektral analizi

Continuous-wave Doppler stenotik kapaklarda basing gradyentinin
belirlenmesi .

Renkli akim goriintuleri reglirjitasyon, stenoz ve sant aklm géruntulemesi

Tablo 3. Ekokardiyografi sistemleri: Kullanilan ekokardiyografi modilar ve kiinik

uygulamalari.
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Sol Ventrikiil Sistolik Fonksiyonlarin Belirlenmesinde Doppler

Ekokardiyografi

Doppler ekokardiyografi ile belilenen sistolik zaman intervalleri, sistolik
ventrikﬂlerberformansu vaskiler impedansi belirlemekte kullaniimaktadir. Sistolik
zaman intervalleri sol ventrikul kontraktilitesini belirler. Bu intervallerin suresi bes
faktore bagldir: Onylk, ardyik, kontraktilite, kalp hizi ve ventrikller aktivasyon

sekanslari.

Sol Ventrikiil Diyastolik Fonksiyonlarlnv Belirlenmesinde Doppler

Ekokardiyografi

Pulsed wave Doppler ekokardiyografi ile diyastolik fonksiyonlarin
~ degerlendirimesi, sol ventrikal dolusu sirasinda mitral kapaktan gegen kan akim
‘hizinin Slgtimesi temeline dayanir. Mitral akim sol atriyum ile sol ventrikll
arasindaki es zamanli basing farklan ve volim degisimine bagldir.
Atrioventrikiler basing gradienti, sol ventrikil relaksasyonu, LV kompliayansi, LV
diyastol sonu hacimi, LA kompliyansi, LA kontraktilitesi, mitral kapak alani ve
viskéz glgler transmitral akimi etkileyen faktérlerdir (*). Apikal dért bosluk
géruntiminde, mitral kapak yaprakgilarinin arasina érnek hacimin yerlestirilnﬁesi
ile diyastol sirasindaki transmitral akim hizi egrileri alinir. Doppler ile alinan
diyastolik fonksiyon &l¢timlerinin kontrast ve radioniklid énjiyograﬁ' ile uyumlu

sonuglar gosterdigini bildiren galigmalar bulunmaktadir (3>%)

21



MIYOKARD PERFUZYON SiNTiGRAFiISI AMACIYLA YAYGIN
OLARAK KULLANILAN RADIOFARMOSOTIKLER

A. Talyum-201 (TI-201):

Bir miyokard perfiGzyon ajaninda aranan 6zellikleri tam olarak
tasimamakla birlikte miyokard perfiizyon c¢alismalarinda en sik kullanilan
‘radionukliddir. A grubunda yer alir ve 203 TI (b, 3n)‘201 Pb —» 201 TI
reaksiyonu ile Gretilir. Elektron yakalama reaksiyonu ile Hg-201 ‘e yikilir. Fiziksel
yarilanma suresi 73 saat ve biyolojik yarn émrt 10 gunin Ustindedir . Major
isinlari 69-80 keV enerjiyle mercury-x isinlaridir (%88), daha diigtik oranda da

135 ve 167 keV (%12) enerjileri ile gamma 1sin1 yayarlar(*®).

intravendz enjeksiyonundan sonra, beyin ve ya§ dokusu harig, kanlanan
butin dokulara dagilir TI-201 iv yoldan siklikla 80 M‘Bq dozda uygulanir.
Enjeksiyondan sonra ilk sirki]lasyonda yaklasik %73+10’ u kandan temizlenir,
istirahatte %3.5 ve egzersizde %4.4' ( miyokard dokusunda tutulur. TI-201 bir K
| analogu gibi davranir ve miyosite girisi yaklasik %60 oraninda NaK-ATPaz
'pompas1 ile aktif olarak, geri kalan kismi da elektropotansiyel' gradyent

dogrultusunda pasif olarak gerceklesir. Viicuttan babrek yoluyla atilir (¥%).

Stres enjeksiyonunu takiben TI-201 redistribisyona ugrayarak stresle
olusan defekt alanlarinda istirahat durumundaki kanlanmay! gdsteren doku
tutulumuna olanak saglar. TI-201 en eski ve en sik kullanilan miyokard perfuzyon
ajani olmasina kargin, bazi kisitlamalari mevcuttur. TI-201’in olumsuz 6zellikleri:
(1) Vicuttaki yarilanma slresi uzun oldugu icin hastanin méruz kaldigi radyasyon

dozu yiiksektir, (2) bu nedenle distk dozlarda uygulanabilmesi gérunti: kalitesini
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olumsuz yonde etkiler, (3) enerji seviyesinin distk oimasi rezollsyonu disirir,

yumusak doku atentiasyonunun gériintllere yansiyan olumsuz etkisini artirir (°%).

B. Tc-99m’e Bagh Ajaniar

Tc-99m’e bagl perfuizyon ajanlarinin fiziksel 6zellikleri kullaniimakta olan
gérantileme sistemierine daha uygundur. TI-201’ in sahip oldugu disik enerji
seviyesi ve yliksek dozimetrisi nedeniyle gérintulemede istenen ézellikleri tam
olarak tagimamaktadir. Tc-99m’in 6 saatlik yari dmri nedeniyle ayni glin icinde
ikinci enjeksiyona uygundur. Ayrica, Tc-99m’e bagl ajanlér ile olugan ylksek
foton akimi nedeniyle miyokard perflizyon sintigrafisi 6ncesi radioniklid first-

69) .

pass anjiyokardiyografi caligmasi yapilabilir (

1. Tc-99m-isonitriller:

Miyokard perfuzyon gérintilerinin iyi degerlendirilebilmesi igin, kullanilan
maddenin hicredeki tutulumunu, dagihmini ve retansiyonunu iyi bilmek
onemlidir. Kiinikte bu gline kadar ¢ Tc-99m-lsonitril bilesi§i kullanilmistir.
Bunlarin ilki, Tc-99m-t-butil isonitril (TBI) dir. Tc-99m-TBI ‘nin akciger ‘ve
karaciger tutulumu fazladir. Karacigerde kalig stresinin fazla olmasi nedeniyle
inferiyor duvar atentiasyonu belirgindir ("*72). Akcigerdé tutulan kismi da
washout' a ugrayarak miyokarda geger ve enjeksiyon sirasindaki perfizyon
paternini bozarak perfuzyonun degerlendiriimesini zorlagtirir. Klinik kullanima
sokulan ikinci Tc-99m-isonitril bilesi§i Tc-99m-karboksiisopropil isonitrildir (CP}).
Tc-99m-CB! miyokarddan hizla uzaklagir ve giderek -karacigerde artan
miktarlarda  birikir  ("™).  Uglincli  olarak  geligtiriien,  Tc-99m

metoxyisobutylisonitrile (MIBI)' dir.
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Tc-99m MIBI, 1980 Ii yillarin sonunda TI-201’e alternatif olarak
gelistirilen Tc-99m MIBI isonitril grubu iginde klinik kullanimda en iyi biyolojik

ézellige sahip olan perfuzyon ajanidir ().

Hexakis(2-methoxyisobutylisonitrile)technetium; merkezde 'teknesyum
cekirdegi ile etrafinda 6 tane lipofilik ligandla badlanmig isonitril karbonlardan

olusan tek degerlikli bir katyondur.

Worms ve ark. (™) Tc-99m MIBI' nin mitokondriyal tutulumunu
aragtirdiklari galismada, plazma ve mitokondriyal membranian pasif olarak
.geq:tigini ve negatif transmembran potansiyeli ile mitokondri iginde biriktigini
tespit etmiglerdir. Plazma membran potansiyeli ya da mitokondri membran
potansiyeli depolarize oldugu zaman Tc-99m MIBI tutulumu ve birikimi
baskilanir, fakat tam tersi durumda, yani hiperpolarize oldugUnda ise tutulum ve
birikimi artar. Bu durumda, akimdan badimsiz olarak metabolik bozukluklarda
Tc-99m-MIBI tutulumunun azalacagini gésterir. Ancak Tc-9m MIBI' nin hiicre
metabolizmasindaki degisikliklere duyarlig TI-201’ den daha azdir. Bu nedenle

de TI-201' den daha iyi bir miyokardiyal perfiizyon ajanidir (">™).

Beanlands ve ark. (") izole S|§an kalbinde kan akimini muhafaza ederek
sitokrom c oksidase inhibitéri sodyum cyanide ve sarkolemmal membran
‘deterjani olan Triton X-100 ile geridénlsimsiiz hicre hasar olusturfnuglar ve
bunlan hiicreye uyguladiklarinda Tc-99m MIBI' nin birikiminin belirgin olarak
azaldigini tespit etmiglerdir. Bu modelde irreversibl hlcre hasari enzimatik
kriterlerle ve elektron mikroskopisi galigmalart ile saptanmigtir. Bu ajanlarla
metabolik bozukluk olusturuldugunda Tc-99m MIBI’ nin klirens hizinin belirgin
olarak arttigi izienmistir. Bu aragtirmacilar Tc-99m MIB!' nin birikim ve Klirens
kinetiginin hiicresel canlilik ve sarkolemmal membran igeriginden belirgin olarak

etkilendigini ispatlamislardir.
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Canli miyokardiyumda Tc-99m MIBI tutulumu TI-201 tutulumunda oldugu
gibi kan akimi ile dogru orantilidir ("®). Okada ve ark. ("®) sol 6n inen dalda kismi
oklizyon uygulanan képeklerde radioaktif mikrosferlerie olgtilen kan akimi ve
Tc-99m MIBI tutulumu arasinda iyi bir korelasyon oldugunu goéstermisler
(r=0.92). Benzer bir modelde Glower ve Okada intravendz dipiridamol
injeksiyonundan sonra kan akimi 2 mL/min/gr degerlerine ¢iktiginda radionuklid
énjekte etmigler ve miyokardiyal Tc-99m MIBI tutulumu ve béigesel miyokardiyal
kan akimi arasinda dogrusal bir korelasyon oldugunu bulmustardir (). Bununla
birlikte, diger perfiizyon ajanlari gibi Tc-99m MIBI' nin de yuksek akim hizmda
(>2.0mL/min/gr) tutulumu kan akimina oranla _daha azdlr. Dusitk akimli
béigelerde, Tc-99m MIBI' nin miyokardiyal tutulumunun iskemik olmayan
boélgelerdeki tutulumundan gdreceli oiarak daha fazladir. Bu durum da disik

kan akimda difftizyonla gegen ajanlarin ekstraksiyonunun arttigini gésterir ().

Canby ve ark. (*°) hayvanlarda koroner tikantkiik olusturduktan 2 saat
sonra, reperflzyon oncesi, Tc-99m MIBI uygulamiglar ve bélgesel kan akimi ve
radioaktif ajan arasinda pozitif dogrusal bir iliski gbstermiglerdir. Ayni konuda
yapilan farkh bir galigmada, fizyolojik akim sinirlarinda Tc-89m MiBI
tutulumunun boigesel kan akimi ile orantili oldugu, diustk akimli bélgelerde
ekstraksiyon arttarken hiperemik olan seviyelerde .ise ekstraksiyonunun

azaldigini gosterilmistir ().

Leppo ve Meerdik (*%) izole tavsan kalbi modelinde Tc-99m MIBI’' nin
miyokardiyal transmikrovaskiler transbortunu aragtirmiglar ve Tc-99m MIBI ile
TI-201" in fraksiyonel ekstraksiyonu ile kan akimi arasinda zit bir iliski oldugunu
ve Tc-99m MIBI igin ortalama Epnsx degerini %39+9, TI-201 igin %73x10

‘oldugunu bulmuslardir. Diffuze olan bir ajanlarn 2 ile 5§ dakika arasindaki
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miyokardiyal retansiyonu gésteren, net miyokardiyal ekstraksiyon (Ene) da Tc-

99m MIBI igin %41+15, TI-201 igin %57+13 olarak bulunmustur.

Tc-99m MIBI igin ortalama kapiller gegcirgenlik ylzey alani yaklagik
olarak TI-201 i¢in olan degerin %33’ U kadar bulunmusthr (0.44-1.30). Bununla
birlikte Tc-99m MIBI i¢in hiicre gegirgenligi ve dagiiim hacimi TI-201’ den daha.
yiksektir. Bu durum Tc-99m MIBI' nin hiicre iginde daha uzun sire 'kalmasma
yol agar. TI-201 ve Tc-99m MIBI kinefigi arasindaki bu farkliliklar in vivo olarak
goéruntllendiginde bu iki ajanin miyokardiyal tutulumu arasinda kiglk
farkiiliklara neden olur. Bu farkliliklarin nedeni TI-201' in kapiller

permeabilitesinin Tc-99 MIBI’ den farkli olmasidir (%9).

Marshall ve ark. (*) Tc-99m MIBI pik ekstraksiyonunu %55+10, TI-201’
in ise %836 oldugunu ve Tc-99m MIBI' ni ekstraksiyonunun kan akimindan

daha fazla etkilendigini bulmuslardir.
Tc-99m MIBI' nin kalp digi tutulum bolgeleri (*):
o v
1. Koroid pleksus
2. Ekstra okduler kaslar
3. Hipofiz
4. Tukruk bezi
Boyun
1. Normal tiroid dokusu

2. Tiroid dokusuna ait bazi benign ve malin patolojileri

3. Paratiroid adenom ve karsinomilari
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Joraks

1. Kalp (normal)

2. Akciger (normal)

3. Meme (normal)

4. Akciger, meme ve RES kaynakli kitle olugturan yer kaplayan lezyonlar
Abdomen

1. Karaciger

2. Safra kesesi

3. Gonadlar

4. Ince ve kalin barsak
5. Dalak

6. Mesane -

7. Abdominal bélgede yer alan organlarin bazi benign ve malin

patolojileri.
Ekstremiteler
1. Iskelet kasi
2. Vendz tutulum

3. Kemik ve kaslari ilgilendiren bazi benign ve malin patolojiler.

2. Difosfin kompleksleri:

Bu grup iginde en basarili bulunan kompleks tetrafosmin’ dir. Tc-99m

-tetrafosmin kalp, karaciger, dalak, bébrek ve kas dokusunda tutulur. Minimal
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diuzeyde redustriblsyonu mevcuttur. Tutulum mekanizmasi Tc-99m MIBI' ye
benzer 6zellik tagir. Vucuttan atiligi 48 saat igcinde %35 oraninda bébrekler

yoluyla, yaklasik %35 oraninda da hepatobiliyer sistemden olur (3+%).

Diger bir katyonik difosfin bilesigi Q12’ dir. Q12’ nin kandan klirensi iki
fazda gergeklesir. Erken yarilanmasi 11 dakika, ge¢ yarilanmasi 221 dakika
olarak hesaplanmigtir. Miyokardiyal tutulumu enjekte edilen dozun %2.3'

kadardir. Q12 klirensi hem bébrekler hem de hepatobiliyer sistemden olmaktadir

(84,87) .

3. Tc-99m-BATO bilesikleri :

Tc-99m Teboroksim, Tc-99m MIBI gibi katyonik kompiekslerden
kimyasal olarak farklidir. Teknesyum dioksime baglanan baronik asit (BATO)
bilesikleri olarak bilinen, nétral, lipofilik bir bilesiktir. Miyosite pasif diflizyonla
gecger. Miyokardi ilk gegiste, Tc-99m teboroksim ekstraksiyonu %70°'den
bayuktar. Ancak miyokarddan cok hizli atildifindan. 5 dakika sonundaki
ekstraksiyonu TI-201" le ayni olur. Yiksek kan akimindaki ekstraksiyonu-

dusuktr(®89),

Tc-99m teboroksime tutulum ve washout' u hlzll olan bir ajand|r.
Washout hizi koroner akima bagl olarak normal perflizyon alaninda daha hizl,
iskemik dokuda daha yavas olarak bulunmustur. Miyokard klirens hizinin yiksek
olmasi nedeniyle ¢ok basli SPECT sistemlerinde gérﬁnti]lémeye uygun bir

ajandir (38%),

Teboroksimde Tc-99m MIBI gibi first-pass galigmasi igin uygun bir ajandir
(60).
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KARDIYAK STRES AMACIYLA UYGULANAN TESTLER

A. Dinamik Egzersiz Stres Protokolii:

Kalbe stres yaratmak amaciyla egzersiz uzun zamandan beri kullanilan
bir y6ntemdir (egzersiz EKG). Ayni amagla gunimizde nikleer tip
uygulamalarinda kosu bandi veya egzersiz bisiklet ergometrisi kullaniimaktadir.
Kosu bandi, hizi ve e§imi artan dénen bir bant tizerinde yirime ve kosma ile,
bisiklet ergometrisi, artan pedal direncine karg! yapilan egzersizle hedeflenmis
maksimum kalp hizina ulagma amaglanir. Egzersiz standart bir protokol icinde
uygulanir. Dustk egzersiz kapasiteli hastalar icin modifiye Bruce ve Naughton-

Balke gibi farkli protokolier uygulanmaktadir.

Dinamik egzersiz kontrendikasyonlari: (1) Kalbin akut enflamasyon veya
enfeksiyonu (endokardit, miyokardit, perikardit), (2) stabil olmayan kardiyak
durumlar (anstabl anjina, LM arter stenozu, kronik konjestif kalp yetmezligi, ciddi
ritim bozuklugu, kontrol altina alinamamig hipertansiyon) ve (3) akut sistemik

hastalik olarak siralanabilir.

B. Dinamik Egzersize Alternatif Stres Teknikleri

Fiziksel yetersizlik, iskelet sistemi bozukluklar, noérolojik hastaliklar veya
ciddi akciger hastaliklari gibi nedenlerle dinamik egzersiz yépamayan’ hastalarda
alternatif tekniklerden uygun olan: kuilanilir (Tabio 4). En sik kullanilan yéntem
farmakolojik strestir. Bu grup iginde de adenozin ve dipiridamol farmakolojik stres

amaciyla en sik kullanilan ajanlardir.
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1. Adenozin:

Endojen olarak Uretilen tek stres ajanidir. Dipiridamolin de hiicre igi
etkisini kontrol eden bir pirindir. A, reseptériine baglanarak hiicre i¢i siklik AMP
diizeyini artirir ve vazodilatasyona neden olur. Yarilanma siiresi iv enjeksiyonunu
takiben 4-10 saniyedir. Bu kisa yarilanma siresi nedeniyle vazodflatasyon vé
olusabilecek yan etkilerin kontrolii kolaydir. Adenozin kalp atim hizinda orta
dereceli bir artisa (10-15 atlm/dak),,‘ kan basincinda hafif bir distse (10-15
mmHg) neden olur. ‘Double product’ (=sistolik kan basinci (mmHg)x kalp dakika
atim sayisi) hafifce artar. Adenozin ve dipiridamolin koroner hiperemi
.olusturmalarl arasinda bir fark gériilememistir. 140 ug/kg/dak dozunda 3-4 dak.
infizyon halinde uygulanmasi ile hastalarin %92’ sinde maksimum koroner
vazodilatasyonu saglar ve koroner aklmq 4.4 Kkat artirir. Inflizyon sirasinda olugan

semptomlar dipiridamolden daha sik oimakia birlikte kontrolli daha kolaydir.

Adenozin inflizyonu sirasinda gérilen semptonﬁlar: (1) Yuzde flashing
(%35), (2) gddus agrisi (%33), (3) bas agrisi (%21 ),' (4) dispne (%19), (5) bulanti
(%5), (6) halsizlik (%5) ve (7) koétu tat (%3) dir. |

Yan etki ve kontrendikasyonlart:

(1) A4 resepiﬁrlerini etkileyerek kalp bloguna neden olur. 2. ve 3. derecede
~AV blogu olanlarda blogu artiracagindan, pacemaker: oimayan hastalarda
kullaniimamalidir. (2) Dipiridamol adenozin deaminazi inhibe etti§inden en az 12
saat 6nce kesilmelidir. Oral dipiridamol kullanan hastalarda ileri diizeyli blok
olusumu daha siktir. (3) Benzodiazepinler adenozin etkisini potansiyalize ederler.

(4) Adenozin bronkospazma neden oldujundan terminal dénem akciger
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hastalarinda, KOAH lilarda ve aktif astimli hastalarda kullaniimamalidir. (5)
Kafein ve metilksantin kullanimi adenozinin vazodilatatér etkisini bozar. Kafein en

az 12 saat, metilksantin 24 saat 6nceden kesilmelidir.

2, Dipiridamol:

Dipiridamol, adenezonin hiicresel uptake' ini ve adenozin deaminazi
inhibe ederek, intertisyel adenozin seviyesini artirir, yani dipiridamol adenozin
tizerinden - indirekt yolla etki eder. Etkinin indirek olmasi nedeniyle etkinin

baglangici, stresi ve bitisi adenozinden daha uzundur.

Kiasik uygulama; 0.56 mg/kg dozunda, 4 dakika iv inflizyon geklindedir.
Koroner kan akimi bazal seviyésine gore 2.5 ile 6 kez artirir. Koroner akimdaki
yarilanmasi 30 dakikadir. Hiperemik cevabin yavag gelismesine bagll olarak
inflizyon sirasinda olugsan semptomlar daha az oranda goérilir ve siddeti daha
azdir. Stenoz olan arterlerde vazodilatasyon kapasitesi normal koroner arterden
dustk oldugundan kan akiminda heterojen dagiima neden olur. iskemi
olusumunu uyaran muhtemel mekanizmalar; (1). Akimin artmasi ile distal
bélgede perfizyon basincinin digiisi ve buna bagh olarak subendokardiyal
bélgede iskemi olusmasi, (2). Akimin subendokardiyumdan subepikardiyuma
dogru yon degistirmesi, (3). Yaygin vazodilatasyona bagl olarak yiuksek direngli

kolateral damarlarda akimda azalma olarak bildirilmigtir. -

Sik gérulen yan etkileri; (1) gdgls agrisi (%20), (2) bas agnsi (%12), (3)
bas dénmesi (%12) ve (4) gegici iskemik ataktir. Kalp ileti bozukluklari ve bronsial
astma da kontrendikedir. Brongial astmasi olan hastalarda dobutamin stresi iyi bir

alternatif olugturmaktadir.
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Dipiridamol inflizyonu sirasinda olusan hemodinamik cevap dinamik
‘egzersizdeki kadar belirgin degildir. Kalp atim hizinda orta dereceli bir artis,
sistolik ve diyastolik kan basincinda hafif bir digme ve “double product” ta hafif
bir ytikselme seklinde gérular. Chikamori ve ark. (*°) tarafindan yapilan calismada
normal olgularda sistolik ve diyastolik fonksiyonlarin yasa bagh olarak farkli
olarak etkilendigi bildiriimigtir. Yasl olgularda azalmis pik dolus hizi (PER),
uzamig izovolemik relaksasyon periyodu ve azalmis atriyal katki gbzlénirkeh, sol
ventriklll ejeksiyon fraksiyonu (EF) ve pre-ejection rate (PER) hem yasl grup
hem de genglerde benzer sekilde degismistir. HR ve kan basinci cevabi da her iki
grupta benzer sekilde gérulmistir. Nitenberg ve ark. (*') normal olgularda
~ yaptiklari galismada dipiridamol infizyonunun LV sistolik basincini digtrdagani
fakat diyastolik basincin etkilenmedigini, izovolemik basing diugis hizini
azalttigint ve izovolemik relaksasyon zamanini artirdigini géstermiglerdir. Ogilby
ve ark. (*)) tarafindan yapilan diger bir caligma da, normal ve koroner arter
hastaligt olan hasta gruplarinin benzer sekilde dipiridamol inflizyonu sirasinda,
puimoner wedge basingda, kalp indeksinde ve atim hacim indeksinde artma,
sistemik vaskiler rezistansta, aortik basigta ve pulmoner vaskiiler rezistansa

azalma geklinde cevap olugturduklan bildirilmigtir.

3. Dobutamin:

B (beta) reseptdr agonisti olan dobutamin adrenerjik reseptérler tzerinden
etkiyerek, inotropik ve kronotropik etki olugturur. Distal koroner arterierde
dilatasyon yaparak koroner kan akimini artirir ve post-stenotik perfiizyon
basincint azaltir. 10 ug/kg/dak dozundan baslanarak yasa uygun HR’ e ulagana

kadar maksimum 40 pg/kg/dak doza kadar yiikselen dozlarda inflizyon seklinde
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uygulanir. HR ve kan basincinda belirgin artig olusturur. 10 pg/kg/dak dozunda

koroner akim bazal seviyesinin 2.1 katina kadar ylkselir.

Sik gérulen yan etkileri; titreme, karincalanma, bas agnisi, bulanti, kalp
ileti bozukiuklan, dispne ve palpitasyon olarak bildirilmigtir. Dinamik egzersizin
kontrendike oldugu bitin durumlarda kontrendikedir. Brongial astmada giivenle

kullanilabilir.

Tablo 4. Kardiyovaskiler stres teknikleri.

Egzersiz e Dinamik Treadmill
Bisiklet Ergometrisi
e lzometrik Handgrip
Farmakolojik e Vazodilatatér Adenozin
, Dipiridamol
o Vazokonstriktér Ergonovin
Vazopresin
Anjiyotensin
e B Agonist Adrenalin
Isoproterenol
Dopamin
Dobutamin
" Termal Soguk uygulama
Pacing Atriyal pacing
Néral Mental stres
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HASTA GRUBU ve YONTEM

Hasta Grubu:

Trakya Universitesi Tip Fakultesi Nefroloji Bilim Dalinda son dénem
bébrek yetmezligi nedeniyle diizenli hemodiyaliz (HD) tedavisi uygulanan 23 ve
‘periton diyalizi (PD) tedavisi uygulanan 3 hasta gallsmé grubuha alindi.
Hemodiyaliz grubu 13 kadin ve 10 erkek, periton diyalizi grubunda 2 kadin ve 1
erkek hastadan olugmaktaydi. Hastalarin yaglart 19 ile 71 arasinda
degismekteydi ve yas ortalamasi 45.8+14.4 yildi. Hemodiyaliz uygulanan hastalar
haftada 2 veya 3 kez duzenli hemodiyaliz tedavisi almaktaydi. Hastalar

uygulanan tedavi siresi ortalama 36.7+31.8 aydi.

Calisma grubunda yer alan hastalarin 11 ‘inde hipertansiyon (HT), 2'sinde
diabetes mellitus (DM), ikisinde geéirilmis miyokard enfarktist (MI) hikayesi
vardi. Sadece bir hasta istirahatte ve 5 hasta eforla gelen gbédis agrisi
tarimlamaktayd:. Hic;bir hastada bilinen akciger ve aktif karaciger parankim

hastaligi yoktu. Hasta grubuna ait 6zellikler tablo 5’ de 6zetlenmigtir.
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Tablo 5. Hastalara ait genel 6zellikler.

Yas 45.8+14.4 yil
Cinsiyet
Kadin 15
Erkek 11
Hastalik » .
Mi 2
HT 11
DM 2
Diyaliz sekli
HD 23
PD 3
. Diyaliz siiresi 36.7+31.8 ay

Galisma Protokolii:

Hastalara iki giin protokoll ile SPECT Tc-99m MIBI miyokard perfiizyon
goruntulemesi yapildi. Istirahat caligmasi éncesi 23 hastaya Tc-99m MIBI ile first-
.pass radiontklid anjiyokardiografi uygulandi. 2 hastada her iki koldan gegirilmis
arteriyo-vendz sant operasyonu, bir hastada damar grefti uygulamasina bagh
olarak normal damar anatomisinin bozulmasi nedeniyle FP ¢aligmasi yapilamadi.
Tc-99m MIBI' nin akciger ve karaciger tutulumunu belilemek amaciyla;
istirahatte, FP galigsmasi veya iv Tc-99m MIBI enjeksiyonu takiben 5. dakikada ve
dipiridamol ile kardiyak stres uygulamasinda, iv Tc-99m MIBI enjeksiyonﬁnu
takiben 20. dakikada anteriyor pozisyonda planar gérintileme yapildi. Bitln
géruntlilemeler, Philips Diagnost Tomo tek basli gamma kamerada, disik

enerjili, yuksek rezollsyoniu, paralel delikli (LEHR) kolimatér kulianilarak yapildi.
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Goruntulemelerde 140 keV’ lik Tc-99m enerjisine %20 pencere aralidi uygulandi.

Goruntlleme protokoll sekil 2 de sematize edilmigtir.

Hastalarin sol ventrikile ait dlgmleri, sistolik ve diyastolik fonksiyonlari

istirahatte uygulanan ekokardiografi ile de§erlendirildi.

Sekil 2. Gérintlleme protokoll.

FP AC-KC gériintiileme Istirahat SPECT
0 3 5 13’ 45’ Zaman
Tc-99m MIBI enjeksiyonu
IV Dip. infiizyonu AC-KC gériintiileme Stres SPECT

8 20’ 28" 30 zaman

Tc-99m MIBI FP ¢alismasi:

Tc-99m MIBl FP caligmasi igin, hastalara antekibital vene iv kanll
yerlestirildi. Gérantlileme 6ncesi hastanin kalp dakika atim hiz (FP-HR), vicut

agirhgi (kg), boyu (cm) ve yasi kaydedildi. Hastalar sirt Usti yatar durumda iken
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kolimatér 30°-45° sad anteriyor oblik pozisyonda, hastaya uyum saglayacak
sekilde agilandinidi. 20-25 mCi Tc-89m MIBI' nin bolus enjeksiyonu yapildi ve 10-
15 ml serum fizyolojik ile bolusun devamhhigi sadlandi.  Géruntiiler . 64x64

matrikste, frame mode, 3 grup halinde, 1.4 zoom faktérii uygulanarak kaydedildi.

Grup 1: — 2 gdéruntl/ s — 40 géruntu (byte mode)
Grup 2: —» 1 gérantl/ s — 40 gorunti (byte mode)
Grup 3: —» 1 gérunti/ 30 s — 4goérinti (word mode)

llk gegis gérunttlerinde sag ve sol ventrikil Uzerine gizilen ilgi
alanlarindan zaman aktivite egrisi elde edildi. Gérintuler bilgisayar araciligi ile
isleme tabi tutularak kardiyak ve pulmoner hemodinamik indeksier belifendi. FP
calismasindan belirienen indeksler; kardiyak debi (ml/dak), kardiyak indeks
(H)(ml/dak/m?), atim hacimi (SV)(ml/dak/m?), ortalama pulrhoner gecgis zamani

(PGZ)(sn) ve pulmoner kan hacimi (PKH)(ml) idi.

Tc-99m MIBI akciger ve karaciger tutulumunun belirlenmesi:

Akciger ve karaci§er tutulumu istirahat ve dipiridamol stres (DS) olmak

Uzere iKi gekilde yéplldl.

1. lIstirahatte FP sonrasi 5. dakikada istirahat akciger ve karaciger

tutulumunun belirlenmesi.

2. Dipiridamol stres miyokard perfuzyon sintigrafisi sirasinda,
enjeksiyondan 20 dakika sonra, SPECT &ncesi stres akcijer ve karaciger

tutulumunun belirlenmesi.
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Akciger ve karaciger tutulumunu belirlemek Uzere, hasta sirtistll yatar
durumdayken, anteriyor toraks bdlgesi LEHR kolimatér ile 128x128 matrikste 8
dakika slreyle statik olarak gériinttlendi. Elde edilen géruntllerde, sol ventrikil
‘en yluksek sayim igeren duvari (K), sol akciger (AC) ve karaciger sag lobu (KC)
Uzerine 5x5 pikseliik ilgi alanlar gizildi ve piksel bagina ortalama sayimlar elde
edildi. sekil 3' de 6rnek olgu gérinttistinde ilgi alanlarinin yerlesimi gosterilmistir.
Elde edilen dederler oranlanarak akciger-kalp oran (AC/K), karaciger-kalp orani

(KC/K) ve akciger-karaciger orani (AC/KC) hesaplandi.

Sekil 3. Géruntuler Gizerine gizilen ligi alanlarinin yeriegimi.

Tc-99m MiBI miyokard perfiizyon gériintiilemesi:

Miyokard perflizyon sintigrafisi standart iki gin p}otokolu ile “istirahat-
stres” olacak sekilde yapildi. Hastalar diyaliz tedavisi digi bir giinde calismaya
alindi. Gérintllemeden 12-24 saat énce ilaglar kesildi. Hastalar bir gecelik aghg
takiben caligmaya alindi. Istirahat géruntllemesi v Tc-99m MBI

‘enjeksiyonundan 45 dakika sonra, DS gériinttilemesi enjeksiyondan 30 dakika
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sonra yapildi. Her iki gérintilemede de, enjeksiyondan 10 dakika sonra standart

yag icerikli besienme uygulandi.

Dipiridamol stresi, 0.56 mg/ kg dozda (maksimum 60mg) 4 dakikalik
inflizyon seklinde yapildi. Hastalar inflizyon éncesi moniférize edildi, kalp dakika
atim sayilari (HR), sistolik ve diyastolik kan basinglar (SKB, DKB) (mmHg)
kaydedildi. Ayni degerler inflizyonun 4. dakikasinda ve inflizyon bitiminden 4

dakika sonra olacak sekilde kaydedildi.

Miyokard perfiizyon géruntllemesi, SPECT teknigi ile, 45° sol posteriyor
‘oblikte baglayip 45° sa§ anteriyor oblikte bitecek sekilde, 180° lik sirkiiler orbit
kullanilarak yapildi. Istirahat ve stres gériintiileri 64x64 matrikste, her bir géranti
25 saniye olacak sekilde, 32 goriintl olarak kaydedildi. Kaydedilen gértntilere
METZ ve RAMP filtreleri uygulanarak'rekonstriksiyon iglemi yapildi. Takiben,
horizontal, vertikal ve kisa eksen goérintileri elde edildi. Atenliasyon dlzeltmesi

uygulanmadi.

Istirahat ve stres miyokard perfilzyon gérintiileri gbrsel olarak birbiri ile
kiyaslandi, her iki géruntiide de perflizyon defekti olmayan hastalar normal olarak
degeriendirildi. Stres goéruntllerinde perfiizyon defekti 6lan hastalar, Istirahat
goruntuleri ile kiyaslandi; dolum gdsteren (reversibl perfizyon defekti) veya
‘dolum gériulmeyen (fiks perflizyon defekti) hastalar patolojik olarak kabul edildi.
Egzersiz goériuntilerinde elde edilen kisa eksen géruntlleri; anteriyor,
anterolateral, lateral, inferolateral, inferior, inferoseptal, septal, anteroseptal ve
posteriyor segmentlere ayriidi ve her bir defektif segment bir puan olacak sekilde

skorlanarak, hastalara ait iskemi skorlari (IsS) belirlendi.
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Ekokardiyografi calismasi:

Hastalar diyaliz uygulanmayaﬁ bir giinde c¢alismaya alindi. Hastalann
almakta -oldugu kardiyak ilaglar 24 saat énce kesildi. Hewlett-Packard SONOS
2500 ekokardiyografi cihazi ile 10 dakikallk istirahati takiben sol lateral
‘pozisyonda Amerikan Ekokardiyografi Dernedi ‘nin onerileri dogrultusunda
ekokardiyografik inceleme yapildi (*}). Ekokardiyografik incelemeye baglarken
hastalarin kalp atim hizlari ve kan basinci dederleri alindi. Ekokardiyografik ttim

Olgimlerde birbirini takip eden 3 siklusun ortalamasi alindi.

M-Mode incelemede; ventrikiler septum (SDK) ve ventriktil arka duvaﬁmn
diyastolik kalinlikiari (ADK), sol ventrikill sistolik (SVSC) ve diyastolik (SVDC)
caplari cm olarak o6lgtildl. Ekokardiyografi cihazindaki biigisayar yardimi ‘ve
Teicholz formulu ile sistol ve diyasfol sonu hacimleri (SSH, DSH)(ml), atim
hacimi (AH)(ml), fraksiyonel kisalma (FK) (%) ve ejeksiyon fraksiyonu (EF) (%)
' dlgimleri alindi. Sol ventrikil kitlesi (SVK)(gr) Devereux formiline gére
'hesaplandl, SVK viicut yiizey alanina (BSA) (m? Joranlanarak sol ventrikil kitie
indeksi (SVKI) (gr/m? belirlendi. Daha sonra aort kapagi gdrintisi saglanarak
ayni anda‘ kaydedilen elektrokardiyografik sinyaller yardimiyla ejeksiyon zamani

(SVEZ)(ms) ve pre-ejeksiyon periyodu 6lciidi. PEP/SVEZ orani hesaplandi

(94,95) .

Pulsed Doppler inceleme; 2.5 MHz'lik probe kullanilarak apikal 4 bogluk
gérinimde mitral yaprakgiklarin en iyi gosterildigi kayitlarda, sample volume
kapak uglari seviyesinde ve cursor mitral akima paralel gelecek sekilde
(96

yerlegtirilerek Doppler diyastolik akim érnekleri elde edildi (™) ve agagidaki

éictmler yapildi:
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1. Erken diyastolik akim zirve hizi (E) (cm/s), 2. Geg (atriyal) dolum zirve
hizi (A) (Cm/s), 3. Erken dolug egrisinin altindaki alan (E velocity time
iritegral)(EVTl)(cm) ", 4. Geg dolus egrisinin altindaki alan (AVTI) (cm), 5. Total
mitral akim egrisinin altindaki alan (TMVTI) (cm), 6. Diastolik akimin
baglangicindan erken diyastolik dolug zirve hizina kadar gecen stre (E
akselerasyon zaman)(EAZ) (ms), 7. Erken diyastolik desselerasyon zamani
(EDZ) (ms), 8. Atriyal dolug akselerasyon zamani (AAZ) '(ms), 9. Atriyal dolug
desselerasyon zamani (ADZ) (ms), 10. Erken diyastolik dolus zamani (EDDZ)
(ms), 11.Geg diyastolik dolug zaman! (GDDZ) (ms), 12. Atriyal dolus fraksiyonu
(AVTI/TMVTI) (ADF) (%9).

Apikal 5 bogluk gériiniminde cw Doppler ile sample volume sol ventrikiil
icerisinde aort ve mitral kapaklardaki akim érnekleri alinacak sekilde yerlestirildi.
Mitral kapak antériyor ve poteriyor kapakgiklarinin kapanmasiyla aort kapagdinin
aciimasi arasinda gegen sire izovolemik kontraksiyon zamani (IVKZ)(ms), aort
kapagin kapanmasi ile mitral kapagin agilmasi arasindaki stre .(isovo,lu'mik
relaksasyan zamani) (IVRZ) (ms) &lglidt (*°).Daha sonra, Mulvagh tarafindan
tarif edilen formtl ile sol ventrikil diyastol sonu basfncn (SVDSB)(mmHg)

hesaplandi (*%);

SVDSB= 46 - (0.22XIVRZ) - (0.10xADF) - (0.03xEDZ) ~(2/(E/A))

istatistiksel Degerlendirme:

Elde edilen sonuglar ortalama + standart sapma seklinde degerlendirildi.
Géruntulerden elde edilen Tc-99m MIBI' nin istirahatteki AC/K, KC/K, AC/KC ve

dipiridamol stres AC/K, KC/K, AC/KC oranlarinin her biri ile FP gal'|§masmdan
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elde edilen, kalp (CO, HI, SV) ve akciger hemodinamisine ait indeksler (PGZ,
PKH) ve ekokardiyografik olarak sol ventrikii fonkéiyonlanm belirleyen
parametreler arasindaki iligki multiple lineer regresyon analizi kullaniiarak

arastirildi, her bir oran igin sonug regresyon formulleri olusturuldu.

Istirahatteki AC/K orani igin; FP-HR, CO, PGZ, PKH, 8V, IsS, EF, IVKZ,
IVRZ, SVEDB, E ve A regresyon analizine dahil edildi. Istirahatteki AC/KC orani
icin A ve E degeri yerine E/A orani kullanilarak ayni bagimsiz degiskenlerle
regresyon analizi yapiidi. lstirahatteki KC/K orani igin uygulanan analizde
pulmoner parametreler digland ve EF, IVRZ, IVKZ, SVDSB,' IsS, E/A, CO, SVKI

analize dahil edildi.

DS AC/K orani igin FP-HR inflizyonun 4. dékikasmdaki kalp atim hiziyla
degistirilerek istirahat AC/K orant igin kullanilan bagimsiz belirleyiciler analize
dahil edildi, KC/K ve AC/KC oranlari igin istirahatteki parametreler aynen

kullanldi.

Hasta alt gruplan arasindaki farkiiik Mann-Whitney U testi ile, stres ve
istirahat gériintlerinden elde edilen oranlarin farkiigi paired student t testi ile
karsilastinidi. Multiple regresyon analizine alinamayan dénemli parametreler ile
fc-99m MIBI indeksleri arasindaki iligki Pearson korelasyon testi ile arastiriidi.

0.05’ den kiglik olan p degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

Caligma grubunda yer alan 26 hastadan 23‘ Uine istirahat Tc-99m MIBI
MPS o&ncesi FP galigmasi yapildi. FP galigmasinda elde edilen CO ortalama
3.59+ 2.90 It/dak olarak bulundu. Pulmoner kan hacim ortalama 792.3+818.8 ml
idi. Pulmoner transit zamani da 578 + 2.10 sn olarak belirlendi. - FP
calismasindan elde edilen degerler tablo 6’ da 6zetlenmistir. Iskemik ve iskemik

olmayan hasta degerleri arasinda istatistiksel olarak bir farkiilik yoktu.

Tablo 6. Tc-99m MIBI first-pass galigmasinda belirlenen parametreler ve

hasta grubuna ait (n=23) ortalama degerleri.

Ortalama + Std. Sapma

FP-HR (atim/dak) 89.82 + 19.39
CO (ml/dak) 3592.77 + 2904.34
HI (ml/dak/m?) 2185.41 + 1564.33
BV (ml) 40.09 + 26.83
PKH (ml) 792.38 + 81.88
PGZ (sn) 5.78 + 2.10
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Tc-99m MIBI miyokard perfiizyon sintigrafisinde, 14 hastanin .perfiizyonu
normal olarak degerlendirildi. Egzersiz géruntilerinde perfiizyon defekti olan
hastalar istirahat géruntiieri ile kar$llast|r|ld|g1nda 1 hastada sabit perfiizyon
defekti oldugu, bir hastada fiks+reversibil perflizyon defekti oldugu ve 10 hastada
-da bir veya daha fazla segmenti ilgilendiren reversibl perflizyon defekti oldugu
saptandi. Hastalarin MPS deki perfiizyon defekti sayisina gére dagilimi tablo 7°
de verilmistir. Hastalar 9 segment prensibine gére degerlendirildiginde, 8 hastada
ték segmentte, bir hastada 2 segmentte ve 3 hastada >3 segmentte perfiizyon
defekti tespit edildi ve bu hastalara ait degerler iskemik olan alt grup iginde

degerlendirildi.

Tablo 7. Tc-99m MIBI perfizyon sintigrafisinde iskemik segmentlerin

dagilimi.

Tc-99m MIBI MPS

Perfiizyon defekti olan No

segment sayisi

0 14
1 8
2
>3 3

Calisma grubunda, istirahatte elde edilen AC/K orani 0.37 + 0.06, KC/K
orani 1.85 + 0.53 ve AC/KC orani 0.21 + 0.08 olarak bulundu. DS gérinttilerinde
elde edilen AC/K orani 0.28 + 0.05, KC/K orani 1.50 + 0.59 ve AC/KC orani 0.21

+ 0.09 olarak bulundu. Istirahat ve stres géruntiilerinden elde edilen oranlar



kargilagtirildiginda, AC/K ve KC/K oranlart arasinda istatistiksel olarak farklilik
‘oldugu ve istirahat degerlerinin stres degerlerinden daha yiksek oldugu bulundu
(sirasiyla, p=0.0001 ve p=0.003) . AC/KC oraninin istirahat ve stres degerleri

arasinda anlamh bir farklilik yoktu (Tablo 8).

Tablo 8. Istirahat ve dipiridamol stres gérﬁntﬂlerinden elde edilen Tc-99m

MIBI indekslerinin istatistiksel olarak kiyaslanmasi.

Istirahat DS p
AC/K oram 0.37+0.06 0.28+0.05 0.0001
KC/K orani 1.85+0.53 1.50+0.59 0.003
AC/KC orani 0.21+0.08 0.21+0.09 0.89

DS: Dipiridamol stres

Hastalardan elde edilen oranlar cinsiyete goére degerlendirildiginde,
istirahat ve DS’ de belirlenen Tc-99m MIBI akciger ve karaciger indekslerinin
cinsiyetler arasinda farklilik goéstermedi§i saptandi. Tc-99m MIBI miyokard
perflizyon sintigrafisinde iskemisiv olan ve olmayan hasta alt gruplar
kargilagtinldiginda, iskemisi olan hasta grubunda istirahat AC/K (p<0.0001),
‘istirahat (p<0.05) ve DS AC/KC ( oranlar iskemik olmayanlardan belirgin olarak
ylksek bulundu. DS AC/K (p<0.0001), istirahat ve DS KC/K oranlari iskemisi olan

ve olmayan gruplar arasinda farkhiik saptanmadi (Tablo 9).

45



Tablo 9. Istirahat ve DS gérintilerinden elde edilen indeksler.

istirahat Dipiridamol stres
Grup ACIK KCIK ACIKKC  ACK  KCIK ACIKC
orani orani orani oran! orant orani
Cisiyet
Kadin (n=15) 0.38:0.08 1.60:0.38 0.2410.09 0.20:0.09 1.23£0.60 0.30:0.22
Erkek ("=11) 0.36:0.04 2.11:0.74 0.19:0.06 0.30:0.04 1.69:0.52 0.19+0.05
- mTC MIBI
MPS
iﬁi‘ﬂ‘)‘ Yok 0.36:0.00" 1.04:0.54 0.20:0.04* 0.29+0.05 154:0.50 0.20:0.60"
{i‘;ﬁ’%‘ Y8 0.38:0.04* 1.76:0.61 0.23:0.12* 0.30:0.10 1.25:0.60 0.32:0.25"
SVDSB
(<nzf1r2")mH9 0.3740.05 1.78+0.61 0.22:0.07 028:0.05 1.50:0.45 0.200.05
(33__'_512‘)’“9 0.37£0.08 1.9240.55 021010 0.30:0.09 1.35:0.70 0.30+0.22
EF
—
(2n=/°251(; 0.36:0.07 1.89£0.61 0.21:0.09 029:0.08 1.37:0.62* 0.26:0.19
o ’ : ' .
fnf55)° 0.41£0.03 1.73£00.03 0.2410.05 0.32:0.05  1.6740.46" 0.20+0.06
co
(zr;ig‘;om"dak 0.35:0.09 1.74:0.53 023:0.12 034013 1.70:0.81° 0.30:0.34
(fnigg?m"dak 0.38:0.06 1.90:0.59 0.21:0.08 028:0.05 1.32:0.51% 0.24:0.09

* p<0.000, #: p<0.05

Formil ile hesaplanan SVDSB normal deferi 15- 25 mmHg kabul

edilmektedir. SVDSB >25 mmHg olanlar patolojik olarak kabul edildi. SVDSB

normal ve ylksek olanlarin Tc-99m MIBI indeksleri arasinda istatistiksel olarak
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anlamli bir farklihk yoktu (Tablo 9). Sol ventrikll EF %50' den duslk olanlar
patolojik kabul edildi ve disik EF olan hastalarin DS KC/K oraninin daha disiik
oldugu bulundu (1.37 +0.62 karsilik 1.67 + 0.46, p=0.04). CO’ u 4000 ml/dak
altinda olanlarin ayni gekilde DS KC/K oranlari normal olanlardan daha disik

oldugu bulundu (1.30 + 0.54 karsilik 1.85 + 0.68, p=0.02) (Tablo 9).

Hasta grubuna ait ekokardiyografik degerler ortalama + SD olarak tablo

10’ da gosterilmistir.

Tablo 10. Ekokardiyografik olarak belirlenen parametreler ve hasta grubuna

ait ortalama degerleri.

Ortalama + SD Ortalama + SD.
SVDC 7.577 +0.874 SVDSB 25422 +6.566
SVSC 3.732 +£0.818 E/A ;1.298 1.0429
DSH 149.824 +78.884 IVRZ 71.000 +23.996
SSH 54.456 +43.396 IVKZ 92.250 +28.366
AH 95.368 +42.967 SVKI 178.938 +67.734
SWTD 1.127 +0.251 EDDZ 218.864 +68.405 -
PWTD 1.059 +0.261 GDDz 197.682 +51.522
FK 0.312 +£0.097 ADF -~ 0.363 +0.182
PEP 104.850 +39.602 EAZ 105.762 + 38.546 |
SVEZ 263.333 46.022 EDzZ 137.286 +51.499
PEP/SVEZ 0422 +0.227 AAZ 02.857 +35.910
E 0.914 +0.251 ADZ 131.429 +61.904
A 0.760 +0.252 EVTI 100.680 +34.150
EF 61.818 +8.884 AVTI 73.535 +25.801
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Iskemisi olan ve olmayan hasta alt gruplan- hemodinamik ve

ekokardiyografik parametreleri kargilastirildiginda, iskemi grubunda DSH ve AH’
nin belirgin olarak ylksek oldugu bulundu (p=0.04, p=0.02). Diger paramétreler

arasinda istatistiksel olarak bir farklilik saptanmadi (Tablo 11).

Tablo 11. Iskemisi olan ve oimayan hastalarin ekokardiyografik degerleri.

MPS'de MPS'de MPS'de MPS'de
iskemiyok iskemivar iskemi yok  iskemi var
(n=14) (n=12) (n=14) (n=12)
SVDG 5.13+0.51  5.64+0.73 |SVDSB 228158  26.1:3.7
SVSC 3.56+0.57  3.88+1.04 |E/A 1.27+0.39  1.31£0.45
DSH 120454 188:84* | IVRZ 7827 6320
SSH 45425 70+56 | IVKZ 86421 95:+36
AH 84+37* 117+31* || SVKI 25246 208178
SWTD 1.05:0.20  1.21:0.28 |EDDZ 232+42 20179
PWTD 1.02£0.21 1.10£0.31 |GDDZ 187+64 . 212437
FK 30+8 31+10 ||ADF 0.35£0.08  0.410.19
PEP 9331 114+45 |EAZ 199+30 104450
SVEZ 26147 267142 |EDZ 140+42 141463
PEP/SVEZ | 0.37+0.17 0.45:0.26 |AAZ 83:18 105445
E 0.85+0.16  0.97+0.31 |ADZ 13364 139467
A 0.72+0.22  0.80£0.27 |EVTI 08428 90+40
EF 6310 607  |AVTI 66124 79426
#: p<0.05

Istirahat ve stres gériuntilerinden elde edilen Tc-99m MIBI indeksleri ile
hemodinamik ve fonksiyonel parametrelerin iligkisini beliremek Gzere uygulanan

regresyon analizinde, lIstirahat gériintilerinden elde edilen AC/K orani igin
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bagimsiz belirleyiciler ;diyastolik erken dolum dalgasi zirve hizi (E), izovolemik
kontraksiyon zamani (IVKZ), sol ventrikll ejeksiyon fraksiyonu (EF) ve perfiizyon

sintigrafisinden elde edilen iskemi skoru (IsS) olarak beliriendi.
Aralarindaki iligki;
istirahat ACIK orani = 0.57 + (0.33xE) - (0.001xIVKZ) - (0.004xEF) - (0.05xisS)

seklindeydi (R=0.85, R®*=0.73, F=2.46, SH=0.036). ligiii grafik Grafik-1 de

verilmigtir.

Istirahat géruntulerinden elde edilen KC/K orani igin bagimsiz belirleyicisi
E/A olarak belirlendi. Aralarindaki iliskiyi belirleyen regresyon denklemi asagida

verilmigtir (R=0.31, R?=0.10, F=2.03, SH=0.52).
istirahat KC/K orani=1.27+(0.43xE/A)
llgili regresyon grafigi Grafik-2 de verilmistir.

Istirahatteki AC/KC oraninin bagimsiz belirleyicileri MPS’ den belirleyicisi

IsS olup iligki;
istirahat AC/KC orani=0.344+(0.064xisS)

Olarak belirlenmistir (R=0.82, R*=0.68, F=12, SH=0.02). ligili grafik Grafik-3 de

verilmigtir.

DS gériintlilerinden elde edilen AC/K orani igin bagimsiz belirleyiciler; FP
calismasinda elde edilen PGZ, CO ve PKH olarak belirlendi. KC/K orant igin
‘sadece sol ventriklil ejeksiyon fraksiyonu badimsiz belirleyiciydi. AC/KC orani ile
fonksiyonlar arasinda bir iligki tespit ediimedi ve MPS tespit edilen iskemi ile zayif

iligkili gostermekteydi. lligkiyi belirleyen denklemler asagida verilmistir.
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. DS ACI/K orani=0.217+(0.001xPGZ)+(3.24x10°xC0)-(0.026xPKH)
(R=0.89, R?=0.79, F=1.82, SH=0.04)
DS KC/K oram=1.96-(0.‘05xEF)
(R=0.86, R*=0.74, F=2.11, SH=0.49)
DS AC/KC orani=0.21+(0.04xIsS)

(R=0.38, R?=0.14, F=0.30, SH=0.09)

Istirahat AC/K orani
0.54 =
/
0.48 /A
R / /
g 042 - /,/
3 I
§ 0.36 - A
: A
F=1
o /‘/
0.3 {—F] / .
Zit
0.24 ~e. Regression
026 03 034 038 042 046 05 054 95% confid.
Predicted Values

Grafik-1. [stirahat AC/K oranina ait regresyon grafigi.
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Istirahat KC/K orani
3.8

L

08 < : ~e.. Regression |
0.8 1.2 16 2 2.4 28 ~ 95% confid.

Predicted Values

Observed Values

Grafik-2. Istirahat KC/K oranina ait regresyon grafigi.

istirahat AC/KC orani
0.5
0.45
A
0.4 ]
/
” 0.35 // / //
O
s 03 ////
>
§ oz ‘J,/
2 o2 — /%
o 2 /
0.15
Al
0.4 id
0.05 “a. Regression
005 01 015 02 025 03 035 04 045 95% confid.
Predicted Values

Grafik-3. Istirahat AC/KC oranina ait regresyon grafigi.
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Dipiridamol stres AC/K oram
0.42
0.38 *
4

0.34 | S]
8 //
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o 0.22 / 94

0.18 ]
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014 Pt ~. Regression |
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Grafik-4. Dipiridamol stres AC/K oranina ait regresyon grafigi.

Dipiridamol stres KC/K orani

3.2
/ ’
2.6 // // ]
a A
g pd /‘/,/
& a

z 14 =
2 g )/.

0.8 / /

A
0.2 / ~a_ Regression
04 0.8 1.2 1.6 2 2.4 28 32 85% confid.

Predicted Values

Grafik-5. Dipiridamol stres KC/K oranina ait regresyon grafigi

Istirahat ve DS gériintilerinden elde edilen Tc-99m MIBI indeksleri ile
regresyon analizine dahil edilemeyen parametreler arasindaki iligki korelasyon

analizi ile incelendi.

Istirahatteki AC/KC oraninin DSH ile (r=0.46, p=0.04) ve SSH (r=0.53,
p=0.01) ile korelasyon gésterdigi, DS AC/KC oraninin da SVDGC (r=0.51, p=0.04)

ve DSH (r=0.54, p=0.04) ile iliski gésterdigi saptand.
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TARTISMA

Wackers ve ark. () normal saglikl géntllulerde yaptiklar caligmada,
istirahatte enjeksiyon sonrasi en yilksek aktivitenin (piksel bagina sayim
yodunlugu) safra kesesi ve karacigerde oldugu, ardindan sirasiyla kalp dalak ve
akcigerin geldigi- bildiriimigtir. Karaciger aktivitesi safra atilimi nedeniyle zaman
icinde hizla azalir. Dalak ve akciger aktivitesi de kademeli olarak azalma gésterir.
Egzersizde hemen enjeksiyon sonrasi. en ylksek aktivite safra kesesinde gorlur
ve bunu kalp, karaciger ve dalak takip etmektedir. Kalp, akciger ve dalak
aktivitesi. zaman i¢inde kademeli olarak azalir. Daha ge¢ dénemde kalp aktivitesi
.gobreceli olarak sabit kalirken diger organ aktiviteleri azalmaktadlr. Istirahatteki
Tc-99m MIBI enjeksiyonundan 5 dak sonra kalp/ akciger orani 1.9 + 0.2 ve

egzersizde 2.1 £ 0.1, istirahatteki kalp/karaciger orani 0.5 + 0.1 ve egzersizde 1.3

+ 0.1 olarak bildirilmistir (3).

Tc-99m MIBI’ nin akeiger tutulumunun bir géstergesi olarak AC/K oraninin
bir indeks olarak kullanimini belirlemek amaciyla yapilan galigmalarin bir
kisminda, Tc-99m MIBI AC/K orani TI-201’ in AC/K orani ile kiyaslanmig ve Tl-
201’ e benzer gekilde iskemi ile iligkisi-aragtinimistir. Kumita ve ark. (*°) yaptiklar:
calismada Tc-99m MIBI AC/K orahmm TI-201 AC/K oran ile iyi korelasyon
gosterdigi (r= 0.77), ancak daha dlsik degderlere sahip oldugunu bildirmiglerdir.

‘Bu bulgu Hurwitz ve ark. (*°) tarafindan yapilan galigmada da desteklenmistir.
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Ayni galigmada Tc-99m MIBI AC/K oraninin TI-201" e benzer gekilde etkilendigi
ancak ayni hasta grubunda yiksek Tc-99m MIBI AC/K orani sikliginin daha
dugtk oldugu bildirilmigtir. Tc-99m MIBI AC/K orani ile miyokardiyal iskeminin
iligkisini belirlemeyi amaglayan diger caligmalarda da genél olarak, bu oranin
iskemik olanlar ile olmayan hastalarda farkliik gésterdigi ve iskemisi olan
hastalarda daha ylksek degerlere sahip oldugu bildiriimistir. Farkl olarak, Saha
ve ark. ("*) egzersiz enjeksiyonundan 60 dakika sonra yapﬁklan planar post-stres
Tc-99m MIBI AC/K oraninin sintigrafi ve koroner anjiyografi ile belirlenen higbir
veri ile iligki- gbstermedidini bildirmislerdir. Calisma grubumuzda istirahatte
belirlenen AC/K orani MPS de iskemi tespit edilen hastalarda, iskemisi
‘olmayanlardan daha yiiksek olarak bulunmustur (p<0.05) .ve iskemi skoru da
istirahattek_i Te-99m MIBI AC/K orani igin bagimsiz belirleyicilerden biridir. Bu
sonug, istirahatte enjeksiyon sonrasi erken olarak belirlenen artmis Tc-99m MIBI
AC/K oraninin iskeminin bir géstergesi olarak kullanilabilecedini géstermektedir.
Iskemisi olmayan olgularin AC/K+1SD degeri 0.44 sinir alindiginda (*%) 12
perflizyon defekti olan hastanin 9'unun bu degerin ﬁzen‘nde istirahat AC/K
oranina sahip oldugu saptandl.' Istirahatteki Tc-99m MIBI .AC/K orani igin' diger
bagimsiz belirleyiciler sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu, diyastolik erken dolum
dalgas) zirve hizi (E) ve izovolemik kontraksiyon zamani olarak belirlendi.
Calismamizda istirahatteki AC/K orani ile SVDSB, DSH veya SVDC ile direkt bir
iligki tespit edilmedi. Istirahatteki Tc-99m MIBI AC/K oraninin sol ventrikdl
ejeksiyon fraksiyonu ile zayif iligki gosterdigi Sciagra ve Giubbini tarafindan
gosterilmistir ("'®). Choy ve ark. (*°) EF dustk (< %30) hastalarin istirahatteki
AC/K oraninin normal olgulardan daha yiiksek oldugunu buimuslardir.
Calismamizda literatiirdeki bilgilere benzer sgekilde istirahatteki Tc-99m MIBI
AC/K oraninin hem miyokardiyal iskemi hem de sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu

ile iligkili oldugu bulundu. Bunilara ilave olarak . istirahatteki AC/K oraninin
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diyastolik fonksiyonlardan da etkilendigi bulundu. Bu sonuglar Tc-99m MIBI
artmis akciger tutulumundan tek basina miyokardial iskemi veya sol ventrikiil
fonksiyon bozukluunun sorumlu olmadigi, miyokardial iskemi varliginin, sol
ventrikdl sistolik ve diyastolik fonksiyén bozuklugunun birlikte Tc-99m MIBI AC/K

oranini etkiledigini géstermektedir.

Hurwitz ve ark. (') 1500 olguluk genis serilerinde dipiridamol stres,
dinamik ve kombine egzersiz yéntemlerinde Tc-99m MIBI AC/K oraninin farklilik
gbstermedigini bildirmiglerdir. Bu nedenle ¢alisma grubumuzu olusturan remik
hastalarda, egzersiz kapasitesinin yetersizligi dastnilerek, kardiyak stres
amaciyla vazodilatator etkili bir farmakolojik stres ajani olan dipiridamol stresi
kullaniimistir. GCaligma grubumuzda istirahatte FP enjeksiyonu sonrasi 5. dakika
ve DS sonrasi 20. dakika olmak Uzere iki farkli zamanda alinan Tc-99m MIBI
AC/K orani belirlendi ve istirahatte goriintilemesi sirasinda, enjeksiyondan 5
dakika sonra belirlenen Tc-99m MIBI AC/K orani, DS belirienen Tc-99m MiBI
AC/K oranindan daha yiiksek oldugu saptandi (p=0.0001). Wackers ve ark. (')
-normal saglkh génulllilerde yaptiklan ¢alismada, istirahatte enjeksiyondan 5
dakika sonra belirlenen akciger tutulumunun, hem egzersizde 5. dakikada
belirlenen degerden, hem de egzersiz enjeksiyonundan 30 dakika sonra
bélirlenen degerden daha yuksek bulmustur (?). DS sonrasi 20. dakikada
belirlenen Tc-99m MIBI AC/K oranin, istirahat goérintiilemesi sirasinda 5.
dakikada belirlenen orandan dustk olmasi radiofarmasétigin normal'd,aglllm.l ile
iligkilidir. Istirahatteki AC/K oranindan farkli olarak, iskemik olan hastalar ilé
iskemisi olmayan hastalarin DS AC/K oranlari arasinda istatistiksel olarak bir
farklilik tespit edilmemistir. Hurwitz‘\)e ark. (") yaptiklan galismada egzersiz
enjeksiyonundan 1 saat sonra belirlenen Tc-99m MIBI akciger tutulumunun

miyokard perfiizyon sintigrafisinde belirlenen iskemiyle dedil fiks defekt ve sol
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ventrikll fonksiyon bozukiugu ile iligkili oldugunu bildirmiglerdir. Calisma
grubumuzda yer alan ve MPS’ de fiks defekti olan iki hastanin istirahatte yiiksek
olarak saptanan AC/K oranlan (olgu 1=0.52, olgu 2=0.56), DS gériuntilerinde
yﬁksek olarak devam etmistir (olgu 1=0.59, olgu 2=0.51). Calismamizda
degerlendirilen DS Tc-99m MIBI enjeksiyonundan 20 dakika sonra belirlenen
akciger tutulumu (AC/K orani) i¢in bagimsiz belirleyiciler PGZ, PKH ve CO".tur.
Bu sonuglar; egzersizdeki Tc-99m MIBI AC/K oraninin, ,Tl‘-201’e benzer sekilde
akcigerdeki géllenme ve buna bagl olarak olugan uzamig gegis zamani ve artmis
ekstraksiyonla iligkili olabilecegini géétermektedir . Ayrica DS Tc-99m MIBI
AC/K orani SVDC (r=0.90) ve DSH (r=0.87) ile ylksek korelasyon

goOstermektedir.

Karaciger Tc-99m MIBI igin 6nemli bir kaynak organdir ve Tc-99m MIBI’
nin temel klirens yolu hepatobiliyer sistem Uzerindendir. Karaciger kalp debisinin
yéklaslk Octe birini almaktadir ve dolagim igin kapasitan bir organdir. Sag§
atriyumdaki basing degisikliklerine, total kan hacimindeki ani degisikliklere ve
periferik damar direnclerindeki degisikliklere duyarlidir. Karacigerin hemodinémik
degisikliklere yaniti 14 dakikada olusur. Bu durum da bir perfizyon ajani olan
Tc-98m MIBI’ nin karaciger tutulumunun kalp fonksiyonlérmdan etkilenecegini
gostermektedir. Bu nedenlede galismamizda hem Tc-99m MIBI tutulumu yiksek
olan, hem de kardiyovaskiler sistem fonksiyonlarindan etkilenen karaciger
kantitasyonu bir gésterge olarak kullanildi. Istirahatte gériintilemesinde 5.
‘dakikada belirienen Tc-99m MIBI KC/K orani DS sonrasi 20: dakikada belirlenen
degerden daha yiksekti. Bu durum Tc-99m MIBI kinetigi disiniidaginde
beklenen bir sonugtur, Tc-99m MIBI iv olarak uygulandiktan sonra karacijerde
birikir ve takiben MIBI hepatobiliyer atiimina bagll olarak karaciger aktivitesi

azalir ve kalp aktivitesi artar (*%). Tc-99m MIBI' nin istirahat ve DS enjeksiyonunu
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takiben belirlenen KC/K oranlari iskemisi olan ve olmayan alt gruplar arasinda
farklilik géstermemekteydi. Istirahatteki Tc-99m MIBI KC/K orani igin bagimsiz
belirleyici E/A orani, DS sonrasi belilenen KC/K orani igin EF olarak belirlendi.
MIBI’ nin karaciger kalp orani ile iskemi veya sol ventrikl fonksiyonlarinin
iligkisini bildiren bir caligma bulunmamaktadir. Ejeksiyon fraksiyonu diigiik olan
hastalarda DS KC/K orani normal olan hastalardan daha disukta (p=0.04).
.Benzer gekilde kardiyak debisi diiglik olan hastalarda da Tc-99m MIBI KC/K orani
daha distk oidugu bulundu (p=0.02). Bu sonuglar, karacigerin kalp debisinin
1/3'tnd aldlgl distnuidiginde bir perfiuzyon ajani olan ve kan akimi ile iligkili

oiarak ekstraksiyon gosteren Tc-99m MIBI kinetigi ile uyumIUdur.

Tc-99m MIBF nin iv enjeksiyonunu takiben akcigef ve karaciger aktivitesi
zaman iginde azalir. |zole olarak sag ve sol kalp fonksiyonlarinin bozulmasindan
akciger ve karaciger hemodinamisi farkli olarak etkilenir. Sag atriyumda meydana
gelen basing artigl karacigerde géllenme meydana getirirken, sol atriyumda
meydana gelen basing artisi akciger konjesyonuna neden olacaktir. Bu nedenle
. de akcii_“;er/karaci@er orani da bir indeks olarak degerlendirmeye alindi.
stirahatteki ve DS AC/KC orani igin bagimsiz belirleyici iskemi skoru olarak tespit
edildi. DS AC/KC orani igcinde benzer sekilde iskemi skoru bagimsiz belirleyiciydi.
MPS' de iskemisi olanlar ile olmayanlar arasinda da istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik vardi (p=0.03). Elde edilen verilerin korelasyon matriksi incelendiginde
Istirahatteki AC/KC oraninin iskemi skoru ile iyi bir korelasyon gésterdigi (r=0.60),
DS AC/KC oraninin da SVDC (r=0.51) ve DSH (r=0.54) ile iligki géStefdiQi
saptandi. AC/K orani yilksek olan G¢ oigunun benzer sekilde AC/KC oranlarinin
grup ortalamasinin gok Ustiinde oldugu goériidi. Bu sonuglar da Tc-99m MIBI
AC/KC oraninin, iskemi gdstergesi olarak kullaniia bilir bir indeks oldugunu ortaya

koymaktadir.
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SONUGC

Diyaliz tedavisi uygulanan hastalarda istirahatte iv Tc-99m MIBI
enjeksiyonunu takiben 5.dakikada belirlenen AC/K oram‘ bagimsiz olarak sol
ventrikil sistolik ve diyastolik fonksiyonlarindan ve miyokardiyal iskemiden
etkilenmektedir. Miyokardiyal iskemisf olanlarda istirahatte 5.dakkikada belirlenen

"~ AC/K orani belirgin olarak yliksektir.

DS enjeksiyonunu takiben 20.dakikada belirlenen AC/K orani istirahatte
belirlenen dederden daha duguktir. Iskemisi olanlar ile olmayanlar arasinda DS

AC/K orani istatistiksel olarak antaml bir farklilik géstermemektedir.

Istirahatteki KC/K orani E/A ile, DS KC/K orani EF ile iligkilidir. Tc-99m
MIB! KC/K oranlari son dénem bdbrek yetmezligi nedeni ile diyaliz tedavisi

uygulanan hastalarin sol ventrikol fonksiyonlari hakkinda fikir vermektedir.

Istirahat ve DS géruntilerinden belirlenen AC/KC oranlari miyokard
perfuzyon sintigrafisinde belirlenen iskemi skoru ile iligki géstermektedir. Tc-99m
MIBI AC/KC orani, iskeminin siddetini gosteren bir parametre olarak

‘kullanilabilinir.

Son dénem bdbrek yetmezligi nedeni ile diyaliz tedavisi uygulanan
hastalarin, Tc-99m MIBI miyokard perfiizyon géruntilemesi sirasinda istirahat ve

dipiridamol stres sirasinda planar goérintilerden belirlenecek olan indeksier
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miyokardiyal iskemi ve sol ventrikil fonksiyonlar: ile iligki géstermektedir. Bu
indekslerin kullanimi, miyokard perflizyonunun degerlendiriimesine ilave olarak
sol ventrikill sistolik ve diyastolik fonksiyonian hakkinda bilgi saglayarak,

gorunttlemenin klinik degerini artirmaktadir.
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OZET

Calismada, istirahatte erken dénem ve egzersizde SPECT 6néesi
belirlenen Tc-99m MIBP nin akciger ve karaciger‘ tutulumunu belirleyen
indekslerin, akcifer hemodinamisi, ekokardiyografi ile béliﬂenen sol ventrik{l
fonksiyonlar) ve miyokard perfiizyon sintigrafisinden elde edilen verilerle iligkisinin
tremik hasta grubunda degeriendiriimesi amaglandi.

Son dénem bdbrek yetmezIigi nedeniyle diizenli diyaliz tedavisi uygulanan
26 hasta (yas ort. 45.8+14.4y) calisma grubuna alindi. Hastalara iki gin protokolii
ile SPECT Tc-99m MIBI miyokard perflizyon géruntillemesi yapildi. Tc-98m MIBI’
nin akciger ve karaciger tutulumunu belirlemek amaciyla; istirahatte Tc-99m MIBI
enjeksiyonu takiben 5. dakikada ve dipiridamol ile kardiyak stresi takiben 20.
dakikada anteriyor pozisyonda planar gérintilleme yapildi. Hastalarin . sol
ventrikille ait dlcimleri, sistolik ve diyastolik fonksiyonlan istirahatte Uyguianan
ekokardiografi ile deQerlendirildf.

Istirahat ve stres gérintilerinden elde edilen Tc-99m MIBI indeksleri ile
hemodinamik ve fonksiyonel parametrelerin iligkisini belirlemek Uzere uygulanan
regresyoh analizinde, istirahat géruntilerinden elde edilen AC/K orani igin iligki;
IstirahatAC/K orani=0.57+(0.33xE)-(0.001xIVKZ)-(0.004xEF)-(0.05xIsS) (R=0.85,
R?=0.73, F=2.46, SH=0.036). /stirahat KC/K orani=1.27+(0.43xE/A) (R=0.31,
R?=0.10, F=2.03, SH=0.52), /stirahat AC/KC orani=0.344+(0.064xlsS) (R=0.82,

R?=0.68, F=12, SH=0.02). DS gérunttilerinden elde edilen; DS AC/K orani= 0.217
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+(0.001xPGZ) + (3.24x10°xCO)-(0.026xPKH) (R=0.89, RZ?=0.79, F=1.82,
SH=0.04), DS KC/K orani=1.96-(0.05xEF)(R=0.86, R?>=0.74, F=2.11, SH=0.49),
DS AC/KC orani= 0.21+(0.04xIsS)(R=0.38, R?>=0.14, F=0.30, SH=0.09)'olérak
belirlendi.

Tc-99m MIBI' nin akciger ve karaciger tutulum. indekslerinin Uremik
hastalarda, perfliizyona ilave olarak sol ventriklil fonksiyonlarinin hakkinda bilgi

saglayarak, gériintilemenin klinik de@erini artiracagi sonucuna varild.
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SUMMARY

The aim of this study was fo assess potential pulmonary hemodynamic,
myocardial perfusion and left ventricular function determinants of lung and liver
uptake (LivHR) of MIBI on immediately after resting ﬁrét—pass study and 20
minutes after dipyridamole stress testing (DS) in uremic patients.

The study cohort consisted of 26 uremic patienfs (11 men, 15 women;
mean age 45.8+14.4yr). The resting and DS LHRs-LivHRs were calculated from
-planar MIBI images. All patients underwent both- resting - echocardiographic
examination, Tc-99m MIBI first-pass study (FP), resting and DS MIBI SPECT
imaging. Early LHR was obtained immediately after FP and DS-LHR was
obtained 20 min after cessation of dipyridamole infusion. LHR values were
compered with résting Doppler transmitral flow variables and scintigraphic
findings. .

Early (E) LHR (0.37#0.07) was differ from DS-LHR (0.29':50.08)
(p=0.0001) and E-LivHR (1.85+0.53) was differ from DS-LivHR v( 1.5020.59)
(p=0.003). The regression equations. for E-LHR; y=0.57+(0.33xE)-(0.001xIVCT)-
(0.004xEF)-(0.05xIschemia score), for DS-LHR; y=0.217+(0.001xPTT)+(3.24x10°
°xC0)-(0.026xPBV), for E-LivHR; y=1.27+(0.43xE/A), and for DS-LHR; y=1.96-
(0.05xEF).
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These attributes may enable to MIBI lung and liver uptake indices fo
supplementary information regarding left ventricular function in addition to

perfusion from Tc-99m MIBI SPECT imaging in uremic patients.

63



KAYNAKLAR

. Berman DS, Kiat H, Germano G, et al.: 99mTc-Sestamibi SPECT, in Cardiac
- SPECT Imaging edited by DePuey EG, Daniel S. Berman, Ernest V. Garcia,
Hong Kong, Lippincott-Raven Publisher, 1996, pp 121-146.,

. Brown KA, Rimmer J, Haisch C. Noninvasive cardiac risk stratification of
diabetic and nondiabetic uremic. renal allograft candidates using dipyridamole-
thallium-201 imaging and radionuclide ventriculography. . Am J Cardiol 1989
Nov 1;64(16):1017-1021. o

. The spectrum of echocardiographic findings in chronic renal failure. Mathenge
RN; McLigeyo SO; Muita AK; Otieno LS. East Afr Med J. 1993 Feb; 70(2):
107-11.

. Dudczak R, Derfler K, Kletter K, Marosi L, Schmidt P, Wurzer G, Zazgornik J.

Radionuclide studies in chronically hemodialyzed pa{ients. Diagnosis of

coronary disease using TI-201 myocardial scintigraphy after administration of
dipyridamole (Abst). Wien Klin Wochenschr 1984 Apr 27;96(9):332-336.

. Marcen R, Lamas S, Orofino L, Quereda C, Barcia F, Castro JM, Alonso de
Caso P, Ortuno J. Dipyridamole thallium-201 perfusion imaging for the _st.udy
of ischemic heart disease in hemodialysis patients. Int J Artif Organs 1989
Dec;12(12):773-777.

. Singh N, Langer A, Freeman MR, Goldstein MB. Myocardial alterations during
hemodialysis: insights from new noninvasive technology. Am J Nephrol
1994,;14(3):173-181.

. Druml W, Kelly RA, England BK, O'Hara DS, Mitch WE. Effects of acute and
chronic uremia on active cation transport in rat myocardium. Kidney Int 1990
Dec;38(6):1061-1067.

64



8. Greiber .S, O'Neill WC, Mitch WE. Impaired cation transport in thymocytes of
rats with chronic uremia includes the Na+/H+ antiporter (Abst). J Am Soc
Nephrol 1995 Mar;5(9).1689-1696.

8. Mahmood S, Buscombe JR, Ell PJ. The use of thallium-201 lung/heart ratios.
Eur J Nucl Med 1992,;19(9):807-814. ' '

10. Arora GD, Reeves WC, Movahed A. TI-201 liver uptake for assessment of
jeopardized myocardium during dipyridamole stress testing. Clin Nucl Med
1994 Jul;19(7):583-589.

11. Jain D, Thompson B, Wackers FJ, Zaret BL. Relevance of increased lung
thallium uptake on stress imaging in patients with unstable angina and non-Q
wave myocardial infarction: results of the Thrombolysis in Myocardial
Infarction (TIMI)-IIIB Study. J Am Coll Cardiol 1997 Aug;30(2):421-429.

12. Wackers F.J., Berman, D.S., Maddahi, J., Watson, D.D.; Technetium-99m

- Hexakis 2-Methoxyisobutyl Isonitrile, Human Biodistribution, Dosimetry, Safety
and Preliminary Comparison to TI-201 for Myocardial Perfusion Imaging. J
Nucl Med, vol 30, 1989, pp:301-311.

13. Saha M, Farrand TF, Brown KA. Lung uptake of technetium 99m sestémibi:
relation to clinical, exercise, hemodynamic, and Ileft ventricular function
variables. J Nucl Cardiol 1994 Jan;1(1):52-56.

14. Sciagra R, Bisi G, Buonamici P, ‘Zerauschek F, Santoro GM, Meldolesi U,
Fazzini PF, Pupi A. Left ventricular cavity-to-myocardium count ratio in
technetium-99m-sestamibi SPECT in the detection of resting left ventricular
dysfunction. J Nucl Med 1997 May;38(5):766-770.

15. Kumita S, Nishimura T, Uehara T, Shimonagata T, Hayashida K, Katafuchi T
. Increased lung uptake and transient left ventricular dilatation at stress

. myocardial scintigraphy with 99mTc-MIBIl. Kaku Igaku 1993 Jun;30(6):621-
626.

16. Hurwitz GA, Fox SP, Driedger AA, Willems C, Powe JE. Pulmonary uptake of
sestamibi on early post-stress images: angiographic relationships, -incidence
and kinetics. Nucl Med Commun 1993 Jan; 14(1):1 5—22.

65



17. Hurwitz GA, Ghali SK, Husni M, Siomka PJ, Mattar AG, Reid RH,. Lefcoe NM.
Pulmonary uptake of technetium-99m-sestamibi induced by dipyridamole-
based stress or exercise. J Nucl Med 1998 Feb;39(2):339-345.

18. Giubbini R, Campini R, Milan E, Zoccarato O, Orlandi C, Rossini P, Giannuzzi
P, La Canna G, Galli M. Evaluation of technetium-99m-sestamibi lung uptake:
correlation with left ventricular function. J Nucl Med 1995 Jan;36(1):58-63.

19. Choy JB, Leslie WD. Correlation of Technectium-99m-Sestamibi lung uptake
with coronary arteryy disease severity and left ventricular function. J Am Coll
_ Cardiol. 1997 Feb;29(2):261A (Abst).

20. DePuey G, Rozanski A, Nichols K, Salensky H. Determinants of increased
Tc-99m sestamibi lung uptake. J Am Coll Cardiol. 1997 Feb;29(2):302A
(Abst). '

21. Joel Zimmerman and Stanley Jjacobson, Thorax inANATOMY (1st ed),
edited by Joel Zimmerman and Stanley Jjacobson , Boston, LITTLE, BROWN
AND COMPANY, 1989, pp 19-61.

22. Specific absorbed fractions for photon sources uniformly distributed in the
heart chambers and heart wall of a heterogeneous phantom. Coffey JL, Cristy
M, Warner. J Nucl Med 1981 Jan;22(1):65-71.

23. William A. Weems And James M. Downey, Intraduction to Cardiovascular
Physiology in Essential Medical Physiology, edited by Leonard R. Johonson,
" New York ,Raven Press, 1992, pp 147-150.

24. Joseph Boyle,lll, Cardiovascular Physiology in, NMS Physiology (2" ed),
edited by John Block, Joseph Boyle,lll, Michael B. Wang, Pensylvania,
Williams and Wilkins, 1991, pp 93-144.

25. Marvin M. Krononberg, MD, and Lewis C. Becker, MD: General concepts of
ventricular function, Myocardial perfusion, and Exercise Physiology Relevant
to Nuclear Cardiology, in Diagnostic Nuclear Medicine (2nd ed), edited by
Alexander Gottschalk, Paul B Hoffer, E James Potchen, Baltimore, Williams
and Wilkins, 1988, pp 224-236.

66



26. The Heart as a Pump in Review of Medical Physiology (12" ed), edited by
W.F: Ganong, California, LANGE Medikal Publications1983, pp 459-469.

27. Grosman W: Evaluation of systolic and diastolic function of the myocardium in
Cardiac catheterization, Anjiography and Intervention edited by Grossman W,
Baim DS. Philadelphia, Lea & Febiger, 1991, pp 319.

28. Lorel BH: Significance of diastolic disfunction of the heart. Annu Rev Med
1991; 42:411-436. '

29. Brutsaert DR, Stanislas F, Gillebert TC. Diastolic failure: Pathophysiology and
therapeutic implications. J Am Coll Cardiol 1993;22:318-325.

30. DeMaria AN, Wisenbaugh TW, Simith MD, Harrison MR, Berk MR. Doppler
~ echocardioraphic evaluation of diastolic dysfunction. Circulation 1985:17:543-
550.

31. Parfrey PS, Foley RN, Hamett JD, Kent GM, Murray D, Barre PE. Outcome
and risk factors of ischemic heart disease in chronic uremia. Kidney Int 1996
" May;49(5):1428-1434.

32. Foley RN, Parfrey PS, Harnett JD, Kent GM, Martin CJ,}Murray DC, Barre
PE. Ciinical and echocardiographic disease in patients starting end-sfage
renal disease therapy. Kidney Int 1995 Jan;47(1):186-192

33. Joki N, Hase H, Nakamura R, Yamaguchi T. Onset of coronary artery disease
prior to initiation of haemodialysis.in patients with end-stage renal disease.
Nephrol Dial Transplant 1997 Apr;12(4):718-723.

. 34. Cardiovascular disease in patients with end-stage renal failure. Greaves SC;
Sharpe DN. Aust N Z J Med. 1992 Apr; 22(2): 153-9.

35. Effect of hemodialysis on left ventricular contractility in pediatric patients with
end-stage renal disease. Rhodes J; Smolens IA; Tejani A; Schiller MS; Rao M.
. South Med J. 1993 May; 86(5): 545-50.

36. Cardiovascular aspects in renal disease. Kooman JP; Leunissen KM. Curr
Opin Nephrol Hypertens. 1993 Sep; 2(5): 791-7.

. 67



37. The management of cardiOac disease in chronic uremia. Parfrey PS; Harnett
JD. Curr Opin Nephrol Hypertens. 1994 Mar; 3(2): 145-54. '

38. Parfrey PS, Griffiths SM, Harnett JD, Taylor R, King A, Hand J, Barre PE.
Outcome of congestive heart failure, dilated cardiomyopathy, hypertrophic
hyperkinetic disease, and ischemic heart disease in dialysis patients. Am J
Nephrol 1990;10(3):213-221.

-39. Left ventricular morphology and diyastolic function in- uraemia:

echocardiographic evidence of a specific cardiomyopathy. Facchin L; Vescovo

G; Levedianos G; Zannini L; Nordio M; Lorenzi S; Caturelli G; Ambrosio GB.
 BrHeart J. 1995 Aug; 74(2): 174-9.

40. Outcome and risk factors for left ventricular disorders in chronic uraemia.
Parfrey PS; Foley RN; Harnett JD; Kent GM; Murray DC; Barre PE. Nephrol
Dial Transplant. 1996 Jul; 11(7): 1277-85. '

41, Studies on the mechanisms underlying the myocardial texture changes in
uremics. Pizzarelli F; Morales MA; Ferdeghini EM; Dattolo P; Piacenti ‘M;
Pelos G; Maggiore Q. Contrib Nephirol. 1996; 119: 197-201.

42. Structural causes of cardiac dysfunction in uremia. Rambausek M; Amann K;
Mall G; Ritz E. Ren Fail. 1993; 15(3): 421-8.

'43. Scharer K, Uimer H. Cardiovascular comlicationé. Pediatric nephrology (2™
ed) edited by Holiday MA, Barrat TM, Vemier RL. Baltimore, Williams &
Wilkins, 1990,pp 887-996.

44. Images in nephrology. Left ventricular disorders detected by M-mode
echocardiography in chronic uraemia. Parfrey PS; Collingwood P; Foley RN;
Bahrle A. Nephrol Dial Transplant. 1996 Jul; 11(7): 1328-31.

45. Determinants of left ventricular hypertrophy ‘and systolic dysfunction in
chronic renal failure. Greaves SC; Gamble GD; Collins JF; Whalley GA;
Sharpe DN. Am J Kidney Dis. 1994 Nov; 24(5): 768-76.

46. Rostand SG, Kirk KA, Rutsky EA. Dialysis-associated ischemic heart disease:
insights from coronary angiography. Kidney Int 1984 Apr;25(4):653-659.

68



47. Comparative mortality from cardiovascular disease in patients with chronic
renal failure. Brown JH; Hunt LP; Vites NP; Short CD; Gokal R; Mallick NP.
Nephrol Dial Transplant. 1994; 9(8): 1136-42.

48. Cardiac abnormalities in end stage renal failure and anaemia. Morris KP;
Skinner JR; Wren C; Hunter S; Coulthard MG. Arch Dis Child. 1993 May;
68(5): 637-43.

49. Cardiac and cerebrovascular disease in chronic uremia. Parfrey PS. Am J
Kidney Dis. 1993 Jan; 21(1): 77-80.

50. Arterial blood pressure and left ventricular hypertrophy in haemodialysis
patients. De Lima JJ; Abensur H; Krieger EM; Pileggi F. J Hypertens. 1996
Aug; 14(8): 1019-24.

51. TI: Effect of high-flux hemodialysis on cardiac structure and function among
patients with end-stage renal failure. Churchill DN; Taylor DW; Tomiinson CW;
Beecroft ML; Gorman J; Stanton E. Nephron. 1993; 65(4): 573-7.

52. Hypocalcemia and myocardial function in uremia. Wong CK; Lau CP; Cheng
- CH; Mok BK; Cheng IK. Cardiology. 1992; 80(1): 7-11.

53. Cardiac arrhythmia in chronic renal failure: Holter monitoring during
hemodialysis and intermittent peritoneal dialysis. Gru~s'hka.'E.; Garty J; Kristal
B; Goldhammer E; Abineder EG; Shasha SM. Isr J Med Sci. 1990 Jul; 26(7):
378-82. '

54. Follow-up of cardiac changes induced by anemia compensation in
normotensive hemodialysis patients with left-ventricular hypertrophy.
Wizemann V; Schafer R; Kramer W. Nephron. 1993; 64(2): 202-6.

55. Short term correction of anaemia with recombinant human erythropoietin and
reduction of cardiac output in end stage renal failure. Morris-KP; Skinner JR;
Hunter S; Coulthard MG. Arch Dis Child. 1993 May; 68(5): 644-8.

56. Cardiovascular consequences of correction of the anemia of renal failure with
’ erythropoietin. Fellner SK; Lang RM; Neumann A; Korcarz C; Borow KM.
Kidney Int. 1993 Dec; 44(6): 1309-15.

69



57. Robert Walker. Recent advances :General management of end stage
renal disease BMJ 1997,29 November;315:1429-1432 .

58. Grollier G, Hurault de Ligny B, Bonnet H, Scanu P,. Potier JC. So-called
uremic heart diseases. Arch Mal Coeur Vaiss 1990 Mar,83(3):401-406.

59. Sciagra R, Bisi G, Santoro GM, Briganti V, Leoncini M, Fazzini P. Evaluation
of cdronary artery disease using technetium-99m-sestamibi first-pass and
perfusion imaging with dipyridamole infusion. J Nucl Med 1994
Aug; 35(8):1254-1264. ’ =

60. Wiliams KA, Taillon LA, Draho JM, Foisy MF. First-pass radionuclide
_ angiographic studies of left ventricular function with technetium-99m-
teboroxime, technetium-99m-sestamibi and technetium-99m-DTPA. J Nucl/
Med 1993 Mar;34(3):394-399.

61. Rocco TP, Dilsizian V, Fischman AJ, Strauss HW. Evaluation of ventricular
function in patients with coronary artery disease. J Nuc/ Med 1989
Jul:30(7):1149-1165. ‘

62. Williams KA, Taillon LA. Left ventricular function in patients with coronary
artery disease assessed by gated tomographic myocardial perfusion images.
Comparison with assessment by contrast ventriculography and first-pass
radionuclide angiography. J Am Coll Cardiol 1996 Jan;27(1):173-181

63. Van Train KF, Garcia EV, Cooke CD, and Areeda J: Quantitative Analysis of

SPECT - Myocardial perfusion. 9mTc-Sestamibi SPECT, in Cardiac SPECT

~ Imaging edited by E. Gordon DePuey, Daniel S. Berman, Ernest V. Garcia,
Hong Kong, Lippincott-Raven Publisher,1996, pp 121-1486.

64. Spiroto P and Maron BJ: Doppler echocardiography for assessing left
ventricular diastolik function. Ann Int Med 1988; 109:122-126.

65. Rokey R, Kuo LC, Zoghibi WA et al. Determination.of parameters of left
ventricular diastolic filling with pulsed Doppler echocardidgraphy: comprasion
with cineangiography. Circulation 1985 ;71:543-50.

70



66. Sprito P, Maron BJ, Bonov RU. Noninvasive asseement of left ventricular
diastolic function: comparative analysis of Doppler echocardiographic and
radionuclideangiographic techniques. J Am Coll Cardiol 1986; 7:518-26.

67. Rigo P,Braat S: Radiopharmasceuticals for the-study of heart, in Nuclear
Medicine in Clinical Diagnosis and Treatment edited by Murray IPC, Ell PJ,
* Strauss HW, Hong Kong, Churchill Livingstone, 1994, vol. 2, pp 1059-1068.

68. Beller GA, Raimtoola SH, Schlant RC, Shah PM. Current Status of Nuclear
Cardiology Techniques. Current Problems in Cardiology, 1991 Jul: 512-513.

69. Hendel RC. Single photon perfusion imaging for the assessment of
myocardial viability. J Nucl Med 1994, 35 (Suppl): 23S-31S.

70. Holman BL, Champil CA, Lister—James J, et al. Effect of reperfusion and
hyperemia-on the myocardial imaging agent Te-99m TBl. J Nucl Med 1986:
27; 1172-1278.

'71. Holman BL, Jones AG, Lister James J, et al. A new Tc-99 m labelled imaging
agent, hexakis(t-butykisonitrile)- technetium(l) (Tc-89m TBI).: Initial experience
in human. J Nucl Med 198: 25; 1359-1367.

72. McKusick K, Holman BL, Jones AG, et al. Comparasion three Tc-99m
isonitriles for detection of ischemic heart disease in humans. (abst) J Nuc/
Med 1986: 27; 878.

73. Beller GA, Watson DD. Physiological basis of myocardial perfusion imaging
with the technetium-99m agents. Semin Nucl Med 1991,;-21: 173-181.

74. Piwnica-Worms D, Kronauge JF, Chiu ML: Uptake and retention of hexakis
(2-methoxyisolbutyl isonitrile) technetium (I) in cultured chick myocardial cells.
Circulation 1990; 82: 1826-1838.

75. Maublant JC, Moins N, Gachon P, Renoux M, Zhang Z, Veyre A Uptake of
technetium-99m-teboroxime in cultured myocardial celis: comparison with
thallium-201 and technetium-99m-sestamibi. J Nuc/ Med 1993 Feb;34(2):255-
259.

71



76. Maublant JC, Moins N, Gachon P, Renoux M, Zhang Z, Veyre A. Uptake of
technetium-99m-teboroxime in cultured myocardial cells:comparison with
thallium-201 and technetium-99m-sestamibi. J Nucl Med 1993 Feb;34(2):255—
259. '

77. Beanlands RSB, Dawood F, Wen WH, et al. Are the kinetics of technetium-
99m methoxyisolbutyl isonitrile affected by cell metabolism and viability?
Circulation 1990; 82: 1802-1814.

78. Okada RD, Glover D, Gaffney T, et al. Myocardial kinetics of technetium- 99
m hexakis - 2 — methoxy — 2 — methylpropyl - isonitrile. Circulation 1988; 77:
491-498.

79. Glover DK, Okada RD: Myocardial kinetics of Tc-MIBI in canine myocardium
- after dipyridamole. Circulation 1990; 81: 628-631.

80. Canby RC, Silber S, Pohost GM: Relations of the mypcardial agents 99mTc-
MIBI and thallium-201 to myocardial blood flow in a- canine model of
myocardial ischemic insult. Circulation 1990; 81: 289-296.

81. Leppo JA, Meerdink DJ: Comparison of myocardial hptake of a technetium-
labeled isonitrile analogue and thallium (abst). Circ Res 1989; 65: 632-639.

82. Marshall RC, Leidholt EM Jr, Zhang DY, et al: Technetium-99m hexakis 2-
meth-metoxy-2-isobutyl isonitrile and thallium-201 extraction, washout and
retention at varying coronary flow rates in rabbit heart. Circulation 1990; 82:
998-1007. '

83. Sutter CW, Stadalnik RC. Noncardiac uptake of technetium-99m sestamibi:
an updated gamut. Semin Nucl Med 1996 Apr;26(2):135-140

84. de Jong M, Bernard BF, Breeman WA, Ensing G, Benjamins H, Bakker WH,
Visser TJ, Krenning EP. Comparison of uptake of 99mTc-MIBI, 99mTc-
tetrofosmin and 99mTc-Q12 into human breast cancer cell lines. Eur J Nucl
Med 1996 Oct;23(10):1361-1366.

85. Takahashi N, Dahlberg ST, Gilmore MP, Leppo JA. Effects of acute ischemia
and reperfusion on the myocardial kinetics of technetium 99m-labeled
tetrofosmin and thallium-201. J Nuc/ Cardiol 1997 Nov;4(6):524-531.

72



86. Younes A, Songadele JA, Maublant J, Platts E, Pickett R, Veyre A.
Mechanism of uptake of technetium-tetrofosmin. II: Uptake into isolated. aduilt
rat heart mitochondria. J Nucl Cardiol 1995 Jul;2(4):327-333.

87. Rossetti C, Vanoli G, Paganelli G, Kwiatkowski M, Zito F, Colombo F, Bonino
C. Human biodistribution, dosimetry and clinical use of technetium(lll)-99m-
Q12. J Nucl Med 1994 Oct;35(10):171-1580

88. Stewart RE, Schwaiger M, Hutching'G, et al. Myocardial clearence kinetics of
technetium-99m SQ30217: a marker of regional myocardial blood flow. J Nuc/
Med 1990; 31: 1183-1190. ' '

89. Gray W, Gewirtz H. Comparison of Tc-99m-téborok$ime with thallium for
myocardial imaging in the presence of a coronary artery stenosis. Circulation
1991; 844: 1796-1807.

90. Chikamori T, Doi YL, Seo H, Kawamoto A, Akagi N, Maeda T, Ozawa T.
Effects of dipyridamole on left ventricular systolic and diastolic function in
healthy young and elderly subjects as assessed by radionuclide angiography.
Am J Cardiol 1994 May 15,73(13):1024-10289. |

91. Nitenberg A, Lecarpentier Y, Antony |, Chemla D. Dipyridamole slows the rate
. of isovolumic pressure fall in patients with normal coronary arteries. Eur Heart
J 1995 Nov;16(11):1721-1725.

92. Ogilby JD, Kegel JG, Heo J, Iskandrian AE. Correlation between
hemodynamic changes and tomographic sestamibi 'imagi'ng during
dipyridamole-induced coronary hyperemia. J Am Coll Cardiol 1998
Jan;31(1):75-82. .

93. Sahn DJ, DeMariaA, Kisslo J, Weyman A: Recommendations regarding
quantition in M-Mode echobardiography: Results of survey of
echocardiographic measurments. Circulation 1978;58:1072-1083.

-84, Boudalas H: Sistolic time intervals. Eur Heart J 1991 (Sppl-11):93-104.

95. Burwash IG, Otto CM, Pearlman AS: Use of doppler derived left ventricular
time intervals for non-invasive assement of systolic function. Am J Cardiol
© 1993;72:1331-1332.

73



96. Taylor R, Waggoner AD: Doppler assesment of left ventricular diastolic
function: A reviev. J Am Soc Echocardiogr 1992;5:603-612.

97. Vanninen E, Mustonen J, Vaninio P, et al: Left ventricular function and
dimensions in newly diagnosed non-insulin dependent diabetes mellitus. Am J
Cardiol 1992;70: 371-378.

98. Kuo LC, Quionones MA, Rohey R, et al.: Quantification of atrial contribituon
to left ventricular filling by pulsed doppler echocardiography and the effect of
age in normal and diseased hearts. Am J Cardiol 1987;59:1174-1178.

99. Brutsaert DL: Analysis of relaxation in the evaluation of ventricular function of
the heart. Prog Cardivasc Dis 1985;28:143-147. o

100. Giirkan K, Tufekgioglu S, Ozergin A, et al. Koroner arter hastaliklarinda
doppler transmitral akim hizi parametrelerinin kombinasyonu ile tayin edilen

" sol ventrikdl diyastol sonu basincinin gvenirligi. Tirk kardiyol Dern Arg 1995
23:314-320.

101. Dudczak R, Fridrich L, Derfler K, Kletter K, Frischauf H, Marosi L, Schrﬁidt
P, Zazgornik J. Myocardial studies in haemodialysis patients (Abst). Proc Eur
Dial Transplant Assoc Eur Ren Assoc 1985,21:251-256."

74



