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GIRIS VE AMAC

Koroner arter bypass cerrahisi (KABG), ¢ok sayida ve hemodinamik
olarak 6nemi olan koroner arter lezyonlarinin tedavisinde kullanilan bir
metotdur. Cerrahi konusundaki deneyimin artmasi, ameliyat sirasinda ve
sonrasinda hasta bakiminin en ideal sartlarda yapilabilmesi igin cihaz ve
tekniklerin gelistiriimesi ile koroner arter bypass cerrahisine baglt mortalite
orant %1-2 gibi dustik degerlerdedir. Mortalite oraninin bu denli disik olmasi
dikkatleri koroner arter bypass cerrahisi sonrasi ortaya ¢tkan morbiditeler
Uzerinde yogunlastirmaktadir (1,2).

KABG sonras! ortaya ¢ikan nérolojik ve norofizyolojik bozukluklarin
oranlari degisik merkezlerde yapilan ¢ok sayidaki ¢alismada birbirlerinden
farkh olarak bulunmustur. N6rolojik komplikasyonlar, serebral infarkt, epileptik
ndbetler, diffiiz ensefalopati, hemiplejiler, oksipital korluk ve retinal alan defekti
gibi agir nérolojik hasarlar olabilecegi gibi; nistagmus, koordinasyonun ve
reflekslerin azalmasi, duyu kusurlari gibi daha hafif néropatolojik durumlar da
olabilmektedir. AJir nérolojik hasarlarin insidansi %2-5 arasinda degisirken,
hafif nérolojik semptomlarin orani %20’lere dek ¢ikabilmektedir (1,3,4,5,6,7).

Norofizyolojik fonksiyonlarda bozulma, dider bir deyisle entellektiel
performansda azalma, koroner arter bypass operasyonu sonrasi nérolojik
komplikasyonlarla kiyaslandiginda daha fazla oranda ortaya ¢ikmaktadir.
Operasyon sonrasi davranis degisiklikleri, dikkat ve konsantrasyon
yetenedinde azalma, hafizanin gerilemesi, psikomotor hizin azalmasi
ndrofizyolojik fonksiyon bozukluklarina o©ornek olarak verilmektedir. Bu
komplikasyonlarin gérilme sikli§i, norolojik defisitlere oranla daha fazladir ve
degisik arastirmacilarin yaptiklarn calismalarda postoperatuar erken ddnemde
(ilk Gg aylik periyot) %24-79 oraninda dedismektedir (8,9:10,11).

No&rolojik ve norofizyolojik komplikasyonlarin teorik olarak iki ana nedenle
ortaya ¢iktiklan kabul edilmektedir. Bunlardan birincisi, operasyon sirasinda



olusan mikro ve makro emboliler, ikincisi ise bypass sliresince ortalama
arteriyal kan basincinin dustklugudur. Hastanin yasi, bypass operasyonunun
siuiresi, pompa sulresi, operasyon sirasinda kullanilan asit-baz denge ve
oksijenatdr sistemi, parsiyel CO, basinci bu iki ana faktérin etkisini arttiran
diger nedenler arasinda saylimaktadir (12,13,14,15,16,17).

N&rolojik ve nérofonksiyonel komplikasyonlarin ortaya ¢ikmasinda rol
oynayan faktdrier, sonu¢ olarak beynin kanlanmasinda degisikliklér
olusturmaktadir. Diger bir deyisle, operasyon sirasinda ortaya ¢ikan yetersiz
beyin kan akimi, nérolojik defisitierden ve entellektiel fonksiyonlardaki
bozukluklardan sorumlu tutulabilir.

Birtakim tani yontemleri kullanilarak, operasyon sirasinda ve sonrasinda
ortaya ¢lkan norolojik ve ndrofizyolojik bozukluklarn, striktirel veya
fonksiyonel olarak goOsteriimesine calisiimistir.  Operasyon sirasinda
elektroensefalografi ile beynin elektriksel potansiyellerinin kaydedilmesi, retinal
fluorescein anjiografi, intraaortik olarak enjekte edilen Xe 133 ve transkranial
Doppler ultrasonografi ile beynin kan akiminin él¢ilmesi ¢alismalari bunlara
drnek olarak gosterilebilir (13,14,18,19).

KABG dncesi ve sonrasi beyindeki striktirel anormalliklerin
gosterilmesine dayali MRI ¢alismasinda, operasyon dncesinde, tromboembolik
infarktiarin, lakiinlerin, beyin sapi lezyonlarinin kontrollere oranla daha yiksek
oranda bulundugu bildirilmistir. Operasyon sonrasinda norolojik veya
norofizyolojik anormallik gorilen hastalarda ise operasyon o6ncesi ile
kiyaslandiginda istatistiksel olarak énemii bulgu ventrikiler genisligin artisidir
(23). Literatiirde KABG'nin beyin kan akimi degisikliklerini belirlemede, Tc 99m
HMPAO beyin SPECT ile yapilmis bir arastirma bulunamamistir.



Bu prospektif caligmanin amaci:
1)Koroner arter bypass operasyonu éncesi ve sonrasi beyin perflizyon
paternini Tc 99m HMPAO beyin SPECT tetkiki ile arastirmak,
2)Norolojik ve norofizyolojik komplikasyonlarin etiyolojisinde énemii roli
olan beyin kan akimi degisikliklerinin lokalizasyonunu saptamada bu tetkikin
yerini tartismaktir.



GENEL BILGILER |

BOLGESEL BEYIN KAN AKIMININ (rCBF) SPECT CALISMALARI ILE
DEGERLENDIRILMESI:

Bir organdaki bolgesel kan akimi, uygun blydkiukte radyoaktif
mikrosiferlerle dlglilebilmektedir. Kan dolagimi ile, akimin élgilecegi organa
ulasan mikrosiferler organdaki kapillerleri bloke ederler. Organdaki radyoaktif
madde miktarinin hesaplanmasi kan akimini verir (40).

Serebrovaskiiler hastaliklarda beyin rCBF’nin dederlendirilebilmesi igin
kullanilacak molekulin fiziksel bir blokaja neden olmaksizin intakt kan-beyin
bariyerini ge¢ebilmesi ve beyin dokusunda retansiyon gdsterebilmesi gereklidir.
Kapiller blokaj yéntemi, beyinde rCBF’nin gosteriimesinde tercih edilecek bir
yontem dedgildir.

Bir molekuliin intakt kan-beyin bariyerini gecebiimesi igin bir veya daha
fazla transport mekanizmalarinin ¢alismasi gereklidir. Bunlar:

1)AKktif transport,

2)Bir tasiyiciyla kolaylastiriimis transport, -

3)Pasif diflizyon'dur.

Aktif transport ve kolaylastinimis transport yuksek oranda kimyasal
yapiya baglt mekanizmalardir. Her iki mekanizmada da enerji ve transportu
saglayacak tasiyici molekuiillere ihtiya¢ duyulmaktadir. PET'de kullanilan C 11,
N 13, O 15 ve hatta F 18 ile isaretli molekuller bu mekanizmalarla kan-beyin
bariyerini gegebilirken, SPECT de pratikte kullanilan molekdiller pasif difiizyonla
tasinmaktadir.

Pasif difizyon, molekulin bayukligi, elektiriksel yukia ve lipofilikligine
baglidir. O,, Xe ve benzen gibi kigtik, hidrofobik molekil ve atomlar ile H,0,
CO2 ve gliserol gibi kuguk, ylkstz molekuller lipid tabakayi kolaylikla
gegebilirler. H+ ve Na+ gibi iyonlar ve blyuk, yikstuz molekiiller ise intakt kan-
beyin bariyerini gecemezler. |



Beyin bolgesel kan akimini (rCBF) pratik olarak dederlendirmede ideal
bir ajanin asagidaki 6zelliklere sahip olmasi beklenir:

1)Beyin intakt lipit bariyerini gegebilmesi i¢in molekdlin nétral ve lipofilik
olmasi gereklidir. Ancak sadece lipofilik olmak lipid membrani gegebilmek igin
yeterli kosul degildir. Levin ve ark.’nin tanimladidi kapiller permiabilite katsayisi
(Pc) o6nemli bir diger parametredir (41). Kapiller permiabilite katsayisini
belirleyen faktérler, molekilin adirhgi (MA) ve oktanol / su partisyon
katsayisidir (P). Formilize edildijinde Log Pc = -4.605 + 0.4115 Log
[P(MA)1.2] sekiinde bir esitlik olusmaktadir. Molekilin kan-beyin bariyerini
gecebilmesi icin Log Pc’nin 0.5 ile 3.5 arasinda, agirhginin ise 400-675 dalton
olmasi gereklidir.

2)Molekiliin tutulum orani yiksek olmalhdir.

3)Molekul tutulduktan sonra dadiiminin en azindan goérintlileme
stresince degismemesi gereklidir.

4)Beyin dokusundan klirensi yavas olmalidir.

5)Kullanilan radyoizotopun fiziksel o&zellikleri gama kameralarda
goruntilemek i¢in uygun ve elde edilebilirligi kolay olmalidir.

6)Molekuliun kullanimi kolay ve giivenli olmahdir.

Nukleer tip calismalarinin %80’inden fazlasinda radyoizotop olarak
technetium 99m (Tc 99m) kullaniimaktadir. Bu radyoizotop elde edilebilirliginin
kolay ve ucuz olmasi, 140 keV’luk gama enerjisinin gama kameralara
uygunlugu ve 6 saatlik yari émri ile hastaya verilen radyoaktif dozun azhgi
nedeniyle tercih edilmektedir. Tc 99m ile isaretlenebilen ve intakt kan-beyin
bariyerini gecebilen molekllleri buimak amaciyla pek c¢ok arastirma
yapiimaktadir. Ancak bu 6zellie sahip birka¢ molekil bulunabilmistir.
Bunlardan biri de Technetium 99m hexamethyl propilenamineoxime (Tc 99m
HMPAQO) molekiludr.



Tc 99m HMPAO:

Tc 99m HMPAO beyin perfuzyonunu gostermede yaygin olarak
kullanilan, 480 dalton agirliginda, lipofilik, nétral bir radyofarmasaétiktir. Meso ve
d, | diastereoizomer seklinde iki farkh izomeri bulunmaktadir (Sekil 1). d, |
formu, meso formu ile karsilastinildiginda invitro stabilligi daha fazla, beyindeki
tutulma ve retansiyon orani daha yiiksek olan formudur. Bu sebeple rutinde

beyin rCBF dederlendirmelerinde d, | formu en uygun secenektir.
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Sekil 1: HMPAO’nun meso ve d, | diastereoizomer formiari.

Vicut iginde Tc 99m d, | - HMPAO, farkli iki kompleks
olusturabilmektedir. Primer kompleks nétral,  lipofilik, kan-beyin bariyerini
gegebilir dzelliktedir. Sekonder kompleks ise nétral ancak belirgin olarak daha
az lipofiliktir ve kan-beyin bariyerini ge¢emez. Primer kompleks, lipofilik
kompleks; sekonder kompleks ise hidrofilik kompleks olarak da adlandirilir. Tc
99m HMPAO’nun primer kompleksi beyin hicreleri tarafindan alinmakta, hiicre
icinde hizla sekonder komplekse doéntusmektedir. Bu doénisim Tc 99m
HMPAO’nun beyinde uzun sure fikse olmasini agiklamaktadir. Bu déntisimden
Tc 99m HMPAO'nun hiicre iginde glutatyon ile etkilesime girmesi sorumlu
tutuimaktadir.Tc 99m HMPAO’nun, glutatyonun buffer solisyonu iginde hizla



lipofilik formdan hidrofilik forma dénustigu gosterilmistir. Ancak glutatyonun bu
donusimden sorumiu olan tek ajan olmadi§i, baska bir takim biyolojik
hedeflerin oldugu da kabul géren bir gorastir (21).

Bu ¢alismada ve rutinde klinigimizde kullaniian Tc 99m d, | - HMPAO Kkiti,
Ceretec TM (Amersham international)’tir. Ceretec, cam flakonda, nitrojen ile
doldurulmus, atmosfer basinci altinda 0.5 mg d, | - HMIPAO, 7.6 pg kalay klorur
dihidrat ve 4.5 mg sodyum klorir iceren liyofilize bir kit formiltizasyonudur. Her
flakon igindeki farmasoétik taze jenaratér Tc 99m'inin 5 mi'si ile baglanir.
Radyokimyasal safsizhdin tespiti i¢in thin-layer kromatografi kullanilir.
Baglanma etkinliginin %88 + 5 olmasi gereklidir. Kitin Tc 99m ile
baglanmasindan 30 dakika sonra bu deder %80in altina indigi igin,
enjeksiyonun ilk 30 dakika iginde yapiimasi gereklidir. |

Tc 99m HMPAQO’nun tim viicut dagilimi:

Tc 99m HMPAQO, intravendz enjeksiyondan hemen sonra kardiyak output

ve bolgesel kan akimi ile orantil olarak tim viicuda dagilir. Bélgesel dagilimi
organlardaki uptake ve retarisiyon mekanizmalarina da baglidir. Enjeksiyondan
sonraki ilk dakika i¢inde enjekte edilen dozun maksimal %3.5-7'si beyine ulasir
ve bu dozun %80’i beyin hiicreleri tarafindan tutulur. Gri cevher / beyaz cevher
orani 2/1'dir. Ikinci dakika i¢inde serebral aktivitenin % 15 kadari beyinden
temizlenirken, bunu izleyen 24 saat boyunca washout olan aktivite orani ihmal
edilebilir diizeydedir. Beyinde tutulmayan aktivite, 6zellikle kas ve yumusak
dokuya olmak Uizere bitin viicuda dagilir. Enjeksiyondan 48 saat sonra enjekte
edilen dozun %40'1 idrarla, %15’ide barsaklaria atilir. T¢c 99m HMPAQO'nun 24
saat sonraki tim viicut retansiyonu %68, bu siire zarfindaki total triner atilimi
%38'dir (42).

Bas ve Boyun: Beyin, cevresindeki fasial ve ekstrakranial zemin
aktivitesinden gayet iyi ayrilabilir. Tukrilk bezleri, agiz ve burunun sekretuar
mukozas! zayif bir gekilde gosterilebilir. Bag-boyundaki iskelet kaslar (dil ve
masseter gibi) iyi vizialize olur.



Toraks: Her iki akciger ve miyokardium gayet iyi goérulebilir. Akciger

tutulumu rolatif olarak ylksektir ve akciger patolojilerine gére degismektedir.
Sigara igenlerde akciger tutulumunun arttigr gosterilmistir. Kadinlarda meme
aktivitesi zemin aktivitesinin hafifgce (izerindedir. Toraks zemin aktivitesi, yag
dokusunun fazla oldugu ve genis iskelet kas kitlesinin bulundugu hastalarda
artar.
;, Abdomen: Tc 99m HMPAO’nun vicuttan atiimi hepatobilier ve driner
sistem yoluyla olmaktadir. Bu sebeple enjeksiyondan 20 dakika sonra barsak
luplan goézlenebilir. Dalak yuksek kan havuzu nedeniyle gayet iyi gozlenir.
Mesane her zaman acikg¢a gorilebilir. Bébrekler renal obstriiksiyon yok ise ¢ok
iyi gorilmezier. Uterus, mesane aktivitesi tarafindan gizlenmedigi surece
izlenebilir. '

Ekstremiteler: Enjeksiyonun yapildi§i vende, enjeksiyonun ardindan
serum fizyolojik ile yikansa bile degisik derecelerde aktivite retansiyonu
izlenebilir. Tc 99m d, | -HMPAO’nun énemli bir 6zelligi iskelet kaslarindaki
uptake / retansiyon oraninin yad dokusundaki kan havuzu aktivitesinden
kolaylikla ayrilabilir oimasidir.

Zamanla dagilimda olusan degisiklikler-

Tc 99m HMPAO'nun zamana gore cesitli dokulardaki tutulma orani
enjekte edilen dozun %’si olarak tablo 1’de gosterilmistir.



ENJEKSIYON SONRASI ZAMAN
ORGAN 20 dk 45 dk 60 dk 25s
Beyin 6.1 6.2 - 6.1 5.5
Akciger 14.5 13.8 13.3 11.2
Karaciger 23.7 22.7 21.3 17.5
Barsak 224 23.2 241 26.3
Mesane 6.7 8.9 10.4 19.4

Tablo 1: Tc 99m HMPAO’nun zamana gore ¢esitli dokulardaki tutulma oranlari.
Degerler enjekte edilen total dozun ylzdesi olarak belirlenmistir. Beyin
aktivitesinin ilk bir saat icinde hemen hemen hi¢ dedismeden sebat ettii
gorilmektedir.

Normal vakalarda Tc 99m HMPAO’nun kan klirensi 3.,7.,14.,30. dakikalar
ve 1.,2. ve 5. saatlerde alinan 10 mrllik kan 6rneklerindeki aktivitelerin
sayiimasi yoluyla saptanmistir. Tc 99m HMPAOnun biydk  kismy,
enjeksiyondan sonraki ilk 20-30 dakika iginde kandan dokulara alinir. Bu alinim
ilk 3 ile 7 dakika arasinda en hizlidir. Enjeksiyondan hemen sonra dinamik
olarak alinan gdriintllerde, kalp Uzerine ilgi alani gizilerek elde edilen zaman -
aktivasyon egrisi incelendiginde, pikten sonra bagslangigta oldukca hizli bir
klirens (t 1/2 = 3 sn) izlenmektedir. Bundan sonra klirensin t 1/2 = 36 sn olan
ikinci kompanenti, bunu takiben de t 1/2'si yaklasik 8 dk olan Uglinci yavas
komponenti geimektedir (Sekil 2).
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Sekil 2: Tc 99m HMPAQO’nun kandan klirens egrisi.

Tc 99m HMPAOnun kan hucreleri - plazma arasindaki dagihmt
enjeksiyondan sonraki ilk 60 dk iginde plazma fraksiyonu lehine fazladir
(yaklasik olarak %55), 5. saatte ve dzellikle 24. saatte bu durum tersine doner
ve daha fazla tracer kan hiicrelerine baglanir. Kan hicrelerine baglanim orani
5. saatte %53, 24. saatte ise %67'dir (Sekil 3). Enjeksiyondan 5 saat sonra

radyofarmasdtigin plazmadan atilimi artmakta, buna karsin kan hicrelerinden

ise azalmaktadir (20).
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Sekil 3: Tc 99m HMPAO’nun plazma ve kan hucreleri arasindaki dagilimi.
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Bolgesel beyin dagilimi:

Intravendz enjeksiyondan hemen sonra, Tc 99m HMPAO serebral
sirkiilasyondan ilk gegiste beyinde tutulur. Normal durumlarda, Tc 99m HMPAO
uptake’i ve retansiyonu bélgesel serebral kan akimiyla orantilidir. Gri ve beyaz
cevher arasinda belirgin bir fark vardir. Vizuel korteks, bazal ganglia, talamus
ve serebellum beynin diger bolgelerinden daha fazla kan akimi alir. Frontal,
parietal, temporal ve oksipital loplarin korteksleri, lokal anatomi ve fonksiyonel
farkliliklara bagli olarak degdisen intensitelerde radyofarmasétik tutarlar.
Normallerde, beyin rCBF’i ve metabolizmasi birbirine paralel bir gidis gosterir.
Lateral ventrikiiller nadiren ¢evresindeki periventrikiler beyaz cevherden
ayirtedilebilir. Bununla birlikte genislemis lateral ventrikllleri ayirt etmek
mimkiin olabilir (21).

70 kg'lik bir insanda Tc 99m HMPAQO’nun uygulanmasindan sonra c¢esitli
organlardaki radyasyon dozu her 500 MBqg’e alinan mGy cinsinden oranlar
tablo 2'de gosterilmistir.

Toksisite:

Akut toksisite: Siganlara 1200 X maksimum insan dozu (MHD) ve 100 X
MHD verildikten sonra yapilan nekropsilerde, beyin, bdbrek ve karaciger
dokusunda anlamli bir degisiklik izlenmemistir.

Kronik toksisite: Siganlarda ve tavsaniarda yapilan ¢alismalarda ardarda
14 gin boyunca 70 kg'lik insana uygulanan dozun 14000 katina esit dozda
aktivite uygulanmis ve doza bagh herhangi bir degisiklik saptanmamistir (20).
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HEDEF ORGAN

ALINAN RADYASYON DOZU

(mGy / 500MBq)
Lakrimal bezler 34.7
Safra kesesi duvari 27.3
Bobrekler 18.5
Tiroid 15.0
Ust kalin barsak duvari 13.7
Karaciger 8.9
ince barsak duvari 7.8
Alt kalin barsak duvari 59
idrar kesesi duvari 5.4
Beyin 3.8
Overler 3.2
Testisler 0.6
Tum vicut 2.1

Tablo 2:Tc 99m HMPAO’nun organlara verdigi radyasyon dozlart.

12




GENEL BILGILER Il

Tc 99m HMPAO BEYIN SPECT:

"Single Photon Emission Computerized Tomography” (SPECT) gama
kameralardaki gorintuleme sistemlerinden en gelismis olanidir. Bu sistemde
data, dedektdrin obje etrafinda 180 veya 360 derecelik agilarda ddnerek, esit
zaman araliklar ile 32, 64 veya 128 adet goruntu toplamastyla elde edilir. Her
goruntd tek basina dederlendirme yapmak icin yetersizdir. Bilgisayar
hafizasinda tim gérantuler toplanir, 6zel proses islemleri uygulanarak
goérantulemesi yapilan organin transaksiyel, koronal ve sagittal kesitleri elde
edilir. Konvansiyonel sintigrafi ile karsilastirildiginda SPECT tekniginin Gstin
yanlari, rezollisyonun artmasi ile daha kigik lezyonlarin dedekte ve lokalize
edilebilmesi ve organlarin farkh boigelerindeki sayimlarin daha dogru olarak
hesaplanabilmesidir (20).

Tc 99m HMPAO beyin SPECT Kkesitleri degerlendirilirken su noktalar
Onem tasir:

1)Beyin géruntisinun sekline ve her kesitte konturlarin 6zelligine dikkat
edilmelidir.

2)Tc 99m HMPAOQO'nun dagilimi homojen olmalidir.

3)Farkh kortikal alaniarin (frontal, stiperior parietal, posterior parietal,
mesial temporal, lateral temporal, oksipital) subkortikal yapilarin (kaudat
nukleus, putamen, globus pallidus, talamus) beyin sapi ve serebellumun ayirt
edilmesi gereklidir.

4)Beyaz cevher yapilannin dusik farmasétik konsantrasyonu goésteren
alanlar seklinde ayirt edilmesi gereklidir.

5)Periventrikiiler beyaz cevheri lateral ventriklllerden ayirmak genellikle
guegtdr.
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6)Koronal kesitler, temporal lobun mesial ve lateral korteksini ayirt
edilmesinde ve sliperior frontal, stiperior parietal korteks ve 6zellikle orta hatta
yakin yapilarin gézlenmesinde faydali olabilir. .

7)Sagittal kesitlerde, aynmi kesitte frontal, parietal, oksipital loplar ve
serebellumu dederlendirmek miumkdin olabilir.

8)Hemisferler arasindaki asimetrinin ayirt edilmesi, kantitatif analizlerle
ispatlanabilir. Farkin %5'den daha fazla olmasi anlamlidir.

9)Azalmig veya artmisg aktivite gosteren alanlarin rolatif olarak
hesaplanmasi yararli olabilir (20).

Tc 99m HMPAO ile beyin SPECT goruntulemesi, nérolojik ve psikiyatrik
hastaliklarin tani ve prognozunda kullanilan ve giderek daha da ilgi géren bir
goruntlleme teknigidir

NOROLOJIK HASTALIKLAR VE BEYIN SPECT:
Serebrovaskiiler hastaliklar:

Tc 99m HMPAO, beyin kan akimina paralel olarak dagilmasi sebebiyle,
serebral iskemik hastaliklarinin tanisinda ve kan akimi degisikliklerinin lokalize
edilmesinde kullaniimaktadir. Serebovaskiler hastaliklarda SPECT bulgulari,
azalmis perfizyon (hipoperfiizyon) ve artmis perfuzyon (hiperperflizyon) olarak
tanimlanir. Tc 99m HMPAO beyin SPECT'’in serebral infarkt, gegici iskemik
atak, subaraknoid kanama, arteriovendéz malformasyon ve diger serebral
hemodinamikleri degistiren durumlardaki roline ait yapilmis pek ¢ok galisma
bulunmaktadir. Tc 99m HMPAO SPECT gorintulemesinin hastaliklarin
tanisinda ve ydnlendirilmesinde katkilan sunlardir:

1)Tc 99m HMPAQO SPECT, kortikal iskemiden uzak alanlardaki (talamik
veya serebellar diasizis) dedigikliklerin gosterilmesinde 6nemli rol oynar.

2)Tc 99m HMPAO SPECT, gegici iskemik atak ve infarktisi ayirt
etmede yardimci olabilir.

14



3)Tc 99m HMPAQO SPECT, prognostik belirleyici olarak kullanilabilecek
potansiyele sahiptir (20).

Serebral infarkt:

Akut serebral infarktiis, Tc 99m HMPAO beyin SPECT'in serebrovaskiiler
hastaliklardaki ilk uygulama alanidir. Hastaligin erken déneminde infarkth beyin
bolgelerinin gosteriimesinde CT ve MRI'a orania stundur. infarkth alanlar Tc
99m HMPAO beyin SPECT ile ilk 8. saatte %90 araninda gérintulenebilirken,
bu oran CT'de %20 civarinda kalmaktadir (23,24). 72 saat sonra striiktiirel ve
fonksiyonel gorintileme yontemleri arasindaki sensitivite farki ortadan
kalkmaktadir. Tc 99m HMPAQ SPECT'in sensitivitesini kisitlayan faktorler,
laklner infarktlarin dedeksiyon oraninin dustkligt ve “luxury perfuzyon
fenomeni”dir. “Luxury perflizyon” ataktan sonraki 5. gun ile 20. giine kadar olan
zamanda ortaya g¢ikmaktadir. Bu fenomenin nedeni tam olarak bilinmemekie
birlikte, beyin kan akimi ve metabolizmasi arasindaki paralelligin bozulmasinin
s6z konusu oldugu dustinliimektedir. Ancak bu dénemde gériilebilen “crossed -
cerebellar diaschisis”, iskemik alana oryante olmayi kolaylastirabilir. "Crossed-
cerebellar diaschisis”, normalde kortikal uyarilarin aktanididr kortiko-ponto-
serebellar iletim yolunda, korteksteki infarkt sonucu uyannin azalmasi ve buna
paralel olarak kontrlateral serebellumda azalmis kan akimi fenomenidir (20).

Serebral infarktl hastalarda Tc 99m HMPAO beyin SPECT'in diger bir
dikkat geken uygulama alani, hastaligin gidisi hakkinda prognostik bilgiler
verebilmesidir. Infarktiistin erken déneminde klinik gidisin degerlendiriimesi,
hem tedavi hem de hasta yodnlendiriimesi agisindan 6nemlidir. Mountz ve ark.
yaptiklari bir ¢alismada, CT ile tespit edilen striktirel defektin volumiind,
SPECT ile saptanan rCBF defektinin volumiiniine oranlamislar, fonksiyonel
defekt striikturel defektden genis ise hastanin klinik gidisinin iyi oldugunu 6ne
strmaglerdir (27). Bir diger ¢alismada ise perflizyon defektindeki sayimin
defektin volimine oranlanmasiyla elde edilen akim indeksi ile birinci aydaki
lyilegme orani arasinda korelasyon oldugu bildiriimektedir (50). Ayrica
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aktivasyon tasklariyla perfizyon paterninin degismesinin serebral infarktl
hastalardaki prognozu belirleyebilecedi de iddia edilmektedir (28).

Gegici iskemik atak:

Gegici iskemik atakli hastalarda, kan akimi azalmasinin giddetinin ve bu
iskemik alanlarin  medikal yada cerrahi girisimlere olan cevabinin
dederlendirilmesi klinik olarak ¢nem tasir. Cunkl gegici iskemik atakl
hastalarda, %60 oraninda tamamlanmis serebral infarkt gelisebilir. Atagi
takiben erken dénemde serebral infarkt gelisme riski yiksek olan hastalarin
ayit edilmesinde, Tc 99m HMPAO beyin SPECT'in yararll olabilecegine dair
yayinlar bulunmaktadir. Bu yayinlarda gegici iskemik atag: takibeden birinci
ginde yapilan Tc 99m HMPAQO SPECT c¢alismasinda, rCBF’'deki azalma
%30’dan fazla ise, bu hastalarda atagi takip eden ilk hafta iginde infarkt gelisme
oraninda anlamli artig oldugu 6ne suriimektedir (30,31). Gegici iskemik atakl
hastalarda rCBF goruntilemesinin  sensitivitesi zamanla orantili  olarak
azalmaktadir. Azalan sensitivite, iskemik alanlardaki serebrovaskiler rezervin
acetazolamide kullanilarak &lctimesi ile arttinlabilir. Acetazolamide bir
karbonik anhidraz inhibitéridir ve potent bir serebral vazodilatatérdar. 1 gr
acetazolamide'in iV uygulamasi ile tum beyin rCBF’da 20. dakikada pik yapan
ve yaklasik olarak 1 saat stren uniform bir artis olmaktadir. Risk altindaki
alanlarda acetazolamide uygulanmasi sonrasi rCBF’'da ya ¢ok az degisiklik
olmakta ya da degisiklik gézlenmemektedir (25,26).

Subaraknoid kanamalar:

Subaraknoid kanamalar (SAK), intrakranial hemorajik serebral infarktlarin
yaklagtk yarisindan sorumiudur. Hemoraji sonrast nérolojik defisitler, 2 hafta
icinde ve en sik olarak vazospazm sonucu gelisirler. SAK'lI hastalarin
yonlendiriimesinde vazospazmin, &dem, vylkselmis intrakranial basing,
hidrosefali ve elektrolit bozukluklarindan ayrit edilebilmesi blyik énem tasir.
SAK’lt hastalarda ge¢ olarak gelismis norolojik defisitlerle, Tc 99m HMPAO
beyin SPECT ile gosteriimis bolgesel hipoperflizyon arasinda anlamh
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korelasyon bulunmustur. SAK sonrasi gelisen vazospazm sonucu serebral
iskeminin erken olarak go&steriimesi, nc'jrolojik‘defisitlerin diger nedenlerini
dislamak ve tedaviyi duzenlemek acisindan faydali olabilir (32,33).

Demans:

Demans, biling kaybi olmaksizin Kisilik, hafiza ve enteliektuel yetilerin,
global ve progresif bozulmasi seklinde tanimlanan klinik bir tablodur. Beyin
SPECT, demansin erken tanisinda, tiplerinin ayrilmasinda, demans -
pseudodemans ayriminda, tedavi stratejilerinin etkilerinin degerlendirilmesinde
yararl olabilmektedir. Demansin en sik gorllen tipi Alzheimer tipi demans’tir
(AD).

AD tanisi, rutin kan testleri, nérofizyolojik degerlendirme, morfolojik
gbrintileme gibi ydntemlere ve dijer demans tiplerinin dislanmasina bagli
olarak konulabilmektedir. Ancak AD’nin erken fazinda gorulen hafif hafiza kaybi
veya kisilik degismelerini sadece klinik kriterlere bagl kalarak degerlendirmek
ve tam koymak oldukg¢a giictir. SPECT incelemesi bu asamada ve AD’I,
multiinfarkt demans, frontal demans, bazen AIDS’e bagli ortaya c¢ikmis
demans’tan ayirmada yardimci olabilmektedir. ADta en sik rastlanan
karakteristik bulgu bilateral temporo - parietal kortekste azalmis perflizyondur.
Bu bulgu, AD’h hastalarin %84’lnde ayirt edilmistir. Daha az siklikta unilateral
temporoparietal ve frontal perfiizyon defektleri de bildiriimektedir (34).

Ayrica AD'li hastalarda norofizyolojik fonksiyonlar ile rCBF arasinda Tc
99m HMPAO SPECT ile g0sterilebilen anlamii korelasyonlar bildiriimektedir.
Apraksi ve afazi’li hastalarda lateral temporal ve posterior parietal kortekste
rCBF'nin dlsuk oldudu dikkati ¢ekmektedir. Praksis’in posterior parietal,
hafizanin sol temporal ve konugsmanin sol hemisferin aktivitesi ile ilskili oldugu
bilindigine gore, bu alanlardaki azalmig rCBF’nin, fonksiyonlardaki bozulmay:i
acgiklayabilecegdi dustnulebilir (20,30,34).
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Epilepsi:

Epileptik hastalarda, SPECT c¢alismalari son yillarda dikkate deger
Olcide artma gostermistir. Epilepside radyoniklid fonksiyonel ¢alismalarin ana
nedeni, cerrahi 6ncesi epileptik fokiistin ayirt edilmesidir. Antikonvilzan
tedaviye cevap vermeyen parsiyel kompleks epilepsili hastalarda temporal
lobektomi yararh olabilmektedir. Epileptik foklsiin belirlenmesinde temporal
veya ekstratemporal nébetler igin noninvaziv tani ydéntemleri olan EEG ve MRI
galismalarinin ilk tercih edilecek yoéntemler oldudu belitimektedir. Eger bu
tetkiklerle fokusiin lokalizasyonu yapilamazsa, iktal ve interiktal dénemde
yapilacak SPECT ¢alismasi yararli olabilmektedir. Parsiyel epilepsinin interiktal
déneminde, SPECT'in fonksiyonel anormallikleri belirlemekteki sensitivitesi
yaklagik olarak %70-75'dir. Bu donemde hipoperfizif olarak gérilen alan, digér
ybntemlerle (esas olarak EEG) lokalize edilmis alanla karsilastinldiginda,
bulgular birbirleriyle uyumludur. Bununla birlikte interiktal dénemdeki
anormallikler epileptojenik foklsl lokalize etmede yetersiz kalabilmektedir.
Ancak interiktal ddnemde hipoperfuzif goérulen alanin, iktal doénemde
hiperperfuzif goértimesi ile SPECT'in sensitivite ve spesifitesinin arttigi
bildirilmektedir (35).

PSIKIYATRIK HASTALIKLAR VE BEYIN SPECT:

Depresyon:

Depresyon, en sik rastlanan psikiyatrik hastaliklardan biridir. Unipolar ve
bipolar depresyon olmak lizere iki ana tipi bulunmaktadir. Unipolar depresyoniu
hastalarda sadece 4-6 ay siren tekrarlayici depresyon periyodlari varkeﬁ,
bipolar depresyonlu hastalarda mani 6yklsu de bulunmaktadir.

Tc 99m HMPAO beyin SPECT incelemesinde, unipolar depresif
hastalarda frontal korteks ve bazal gangliada azalmis perfuzyon bulgusu
tanimlanmaktadir (35). Klinik olarak tedaviye refrakter, ailesel 6kasu bulunan
unipolar hasta grubunda yapilan bir calismada ise, paralimbik korteksin (inferior
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frontal,anterior singulate ve anterior temporal) dominant olarak etkilendigi ve
hipoperfiizif oldugu ifade edilmektedir (36). '

Sizofreni: .

Sizofrenik hastalarda yapilan SPECT c¢alismalarinda, ortak gorus
hipofrontalite (hipometabolizma ve hipoperfizyon) dir (30,36,37). Ancak bu
gorusun karsiti olarak sizofrenik hastalarda yiksek frontal rCBF oranlarinin
oldugunu bildiren calismalar da yayinlanmistir (38,39). Bu calismalardan
birinde (Catafau ve ark.), hi¢ ilag kullanmamig, akut hastalikli gsizofreniklerin sol
prefrontal ve anterior singulate kortekslerinin, kontrollere gére hiperaktif, sol
temporal kortekslerinin ise hipoaktif oldugu bildirilmistir. Aktivasyon
yapildiginda ise, Kkontroller prefrontal Kkortekslerini aktive edebilirken,
sizofrenikler  prefrontal  kortekslerini  aktive  edememektedirler.  Bu
aragtirmacilara gore sizofrenik hastalardaki hipofrontalite, hastaligin kronikligi,
negatif semptomiarin dominanthidi ve uzun sureli néroleptik tedavisi ile ilgili bir
progestir. Akut hastalikl, geng, ilag kullanmamis sizofrenlerde temel bulgunun,
artmig prefrontal ve azalmis sol temporal kan akimi oldugu ve bunun da
hastali§in pozitif ssmptomlariyla korele oldugu iddia ediimektedir (38).

19



MATERYAL VE METOD

Calismaya, Subat - Ekim 1995 tarihleri arasinda Dokuz Eylul Universitesi
Tip Fakuiltesi Gogus Kalp Damar Cerrahisi kliniginde KABG yapilmis 18, kapak
replasmani (KR) yapilmis 3 hasta alindi. Hastalarin 10'u kadin, 11'i erkek,
ortalama yaslan 55.7 + 6.11 idi. Kontrol grubu olarak, ortalama yaglan 53.8 + 5
olan 4’ kadin, 1i erkek 5 hasta ile calisildi. Kontrol grubu hastalan,
kolesistektomi ve periferik damar cerrahisi uygulanan hastalar arasindan
secildi. Calismaya katilan hastalarin her birinden ¢alisma igin izin ahindi.

Kontrol grubu ve acik kalp operasyonu gegiren hastalarn, operasyondan
bir hafta énce ve 4 ile 6 hafta sonra beyin SPECT goruntiilemeleri, ndrolojik ve
sistemik bakilan yapidi. Operasyon ©6ncesi hastalarin dikkat, hafiza,
konsantrasyon yetenekleri ile ilgili ozellikieri ve Kkigilik yapilari sorgulandi.
Operasyon sonrasi ortaya ¢ikan degisiklikler hastalarin kendilerine, ailelerine
ve klinik hekimlerine sorularak kaydedildi. Hastalarin anjiografi, ekokardiografi
veya ventrikilografileri, solunum fonksiyon testleri, operasyon ile ilgiii
parametreleri dederlendirmeye alindi (Tablo 3 ve 4).

KABG ve kapak replasmanlari ayni cerrah grubu tarafindan, elektif
sartlarda gergeklestirildi.” Anestezik olarak premedikasyonda diazem (5 mg/70
kg) ve ketamin (0.5 mg/kg), idamede ise isofloran (%0.4-0.5 mac), penthotal (3-
5 mg/kg), norcuran (0.1 mg/kg), fentanyl (2 g/kg) kullanildi. Kontrol grubunun
aneztezisi, benzer ajaniarla ancak premedikasyon uygulanmaksizin yaptdi.
Hastalarin 11’ine nonpulsatil, 10'una pulsatil (2.4 L/m2/dk) perfizyon akim
pompast kullanildi. Ortalama perfuzyon basinci 60 mmHg ve Uzerinde
tutuimaya c¢aligildi. Membranéz tipte oksijenatdér ve o« stat asit-baz denge

sistemi kullanildi. Hastalar ortalama 28 santigrad dereceye kadar sogutuldu.
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KABG KR

(N=18) (N=3)
Yas (ortalama ) 55.7+6.11 53£12
LVEF (%) ( " ) 58.4186 60+5.1
FEV1 ( ) 2.77+0.61 3.31+0.1
FVC ¢ ) 3.514+0.85 4.33+0.1
Gegirilmis Miyokard infarktusi 6 0
Gegirilmis Serebral infarkt 1 0
Gegirilmis Psikiyatrik Hastalik 0 0
Hipertansiyon 6 0
Diabetes Mellitus 3 0

Tablo 3: KABG ve KR yapilan hasta grubunun &zellikleri.
N: Hasta sayisi, LVEF: Sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu, FEV1: 1.

saniyedeki zorlu ekspirasyon volimu, FVC: Zorlu vital kapasite.

KABG (N=18) KR (N=3)
Ortalama Ortalama
Operasyon suresi (dk) 175.4164.7 153.5+28.3
Perflzyon siresi (dk)* 89.3128.3 54.3+11.4
AKK suresi (dk)* 45.4+13.01 44.7+13
Kardiyak indeks (L/m2/dk)* 2.53+0.36 3.65+0.07
Opr. sirasinda ortalama TA 100/50 100/50

Tablo 4:KABG ve KR yapilan grupta operasyon parametreleri.
(M-Perfuzyon suresi: Vena cava sistemindeki kanin oksijenatérde
oksijenlendirildikten sonra aortaya geri verilmesi isleminin  sdresi.
-Aort kros-klemp siresi: Kalbin durdurulma siresi.
-Kardiyak indeks: m2'ye disen kardiyak output miktari.
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Beyin SPECT goéruntiilemesi, operasyon oncesi bir hafta iginde ve
operasyon sonrasi 4.-6. haftalarda norolojik ve psikiyatrik bakilariyla es
zamanl yapildi. Goruntilemeden dnce hastalarin damar yollari agildi. 25 mCi
Tc 99m HMPAO, hazirlanmasindan sonraki 15 dakika iginde enjekte edildi.
Enjeksiyon, sessiz - karanlik bir odada, hastalarin gézleri kapalh ve kulaklar
tikaliyken yapildi. Enjeksiyon sonrasi en erken 20. dakikada ve en geg¢ 90.
dakikada olmak (zere yiksek rezollsyonlu, dusuk enerjili, paralel deliklii
kolimatodr kullanilarak 35’er saniyelik, 64 X 64 matriksde, 128 adet goruntu
alindi. Goriuntileme igin, beyin gorintilemesinde o6zellesmis 3 bash gama
kamera sistemi olan Neurocam (GE) kullanildi. Planar gérintiler Starcam 4000
(GE) unitesinde proses edildi. Proses sirasinda hareket ve atentasyon
dizeltmesi yapildi. Cutt of frequency 0.45 ve power faktér 10.00 alinarak
Butterworth filtresi ve back projeksiyon igin Ramp filtresi kullaniidi.
Orbitomeatal hatta paralel olmak tzere 2 piksel kalinh§inda koronal, sagittal ve
horizontal kesitler elde edildi. Horizontal ve koronal kesitler kullanilarak her
beyin bolgesine karsilik gelen ilgi alanlan gizildi (Sekil 4). ligi alanlari igindeki
maksimum ve ortalama sayimlar kaydedildi. Beyin bélgelerinin sayimliari,
serebellum sayimlarina oranlandi. Bu ¢alismada, beyin bdlgelerindeki
perflizyon degisikliklerinin semikantitatif olarak hesaplanmasinda maksimum
sayimlarin oranlan kullanildi. Perflizyon degisikliklerini maksimum sayimlarin
daha iyi yansitabilecedi, ortalama sayimlarin cizilen ilgi alanlarindaki
farkhiliklara bagh olarak varyasyonlara neden olabilecedi dusunuldd. '
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Sekil 4. Hesaplamalarda ilgi alani
alinan beyin bolgeleri: 1.Serebellum.
2. Frontal korteks. 3. Temporal korteks.
4.Oksipital  korteks.  5.Talamus.
6.Nikleus kaudatus. 7. Parietal
korteks. 8.-9.5a ve sol mesial
korteks. 10.Vizuel korteks.

Istatistiksel degerlendirmede Student t-test kullanildi. p < .05 degeéi

istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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SONUCLAR

KABG ve KR yapilan hastalarda siddetli nérolojik defisit gelismedi.
KABG yapilan gruptan 3 hastada safen venin ¢ikanldigi sag bacakta, 1
hastada sa§ 6n kolda parestezi ve hipoestezi gelisti. Bir hasta tat alma
duyusundaki azalmadan sikayet etti. KR yapian ve kontrol grubundaki
hastalarda siddetli yada hafif nérolojik defisit ortaya ¢tkmadi.

KABG grubundaki hastalann  5inde, operasyon  &ncesiyle
kiyaslandiginda dikkat, konsantrasyon, hatirlama yetilerinde bozulma ve ige
kapanik, sessiz, durgun (depresif) bir miza¢ gelisti. Diger hastalardan 1’inde
postop 2. glin baslayip 3 giin devam eden, bir digerinde 4. giin baslayip 10 gin
devam eden oryantasyon kaybi, ajitasyon ve konflizyon periyotlari ortaya ¢ikti.
Bu siire icinde hastalarin nérolojik bakilarinda defisit saptanmadi. Bir hastada
operasyon sonras! ortaya ¢ikan ve yaklasik olarak 5 ay devam eden gorsel
hallsinasyonlar gelisti (Tablo 5). Kognitif yetilerde bozukluk ve depresif mizag
gelisen hastalarin yaslari, operasyon sureleri, perfiizyon streleri ve kardiyak
indeksleri ile noérolojik ve ndrofonksiyonel bozukluklari arasinda anlamli bir
korelasyon bulunamadi. Buna karsin  AKK surelerinin istatistiksel olarak
anlamli délcide (01 < p <. .025) uzun oldugu saptandi (Tablo 6).
Dezoryantasyon, konflizyon ve ajitasyon periyotlarinin gelistigi hastalarnn
birinde, operasyon, perflizyon ve AKK siresi belirgin olarak uzundu. Diger
hastanin ise bu parametreleri semptom gelismeyen hastalarin degerlerine
yakindi. Bu grupta sadece iki hasta oldugu igin istatistiksel degerlendirme
yapilmadi.
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KABG KR
(N=18) (N=3)

Hafif norolojik semptomlar, kognitif 5 0

yetilerde bozulma ve depresif mizag
Siddetli norolojik defisit
Dezoryantasyon, konflizyon, ajitasyon
Hallsinasyon

Tablo 5: KABG ve KR operasyonu sonrasi ortaya ¢ikan norolojik ve
nérofizyolojik disfonksiyonlarin hastalara gére dagilimi.

ORTALAMA
Hasta yasi Opr.siresi Prf.siresi AKKsiresi  K.indeks

Kognitif yetilerde 59.4+3.3 183164 93421 47.846.7 2.3240.11 .
bozl.ve depresif mizag
Dezoryantasyon, 60+1.4 213.5£164 119+59.4  51.5+24.7 2.7+0.5

konflizyon ve ajitasyon

Tablo 6:KABG operasyonu sonrasinda gelisen noérolojik ve nd&rofizyolojik
disfonksiyonlarin operasyon parametreleri ile kargilastiriimasi.
Opr.: Operasyon, Prf.: Perfizyon, K.: Kardiyak.

SPECT BULGULARI:
Viziel degerlendirmeler:

Operasyon 6ncesi ve sonrasi SPECT goriintuleri, iki nikleer tip uzmani
tarafindan degerlendirildi. Kognitif yetilerinde bozulma ve depresif mizag
gelisen 5 hastanin tiuminde (semptomlu hasta grubu) beyin SPECT
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goruntulerinde frontal hipoperfUzyon saptandl (Sekil 5,6). Bu hastalarin beyin
CT’leri normal olarak degzrlendiriidi. SPECT goruntilemesi ile CT arasinda
yaklasik olarak 1.5 - 2 haftalik zaman farki vardi. |

Operasyon sonrasi dezoryantasyon, ajitasyon ve konflizyon periyodiari
gelisen hastalardan birisi postoperatuar 9. ginde (semptomiu ddénemde)
goruntltlendi. Bu dénemde frontal bdlgede daha belirgin olmak tzere genel
olarak kortikal hipoperfiizyon saptandi. Klinik tablo ortadan kalktiktan (postop
1. ay) sonraki goruntllerde ise beyin perfizyonunun énemli dlgide dizeldigi
izlendi (Sekil 7). Ayni semptomlara sahip diger hasta ise semptomiu dénemde
yogun bakimda vyattiyi ve mobilize edilemedidi icin goruntilenemedi.
Operasyon sonrasi 6. haftada, hastanin semptomlarinin kayboldugu dénemde,
beyin perflizyonunun operasyon Oncesiyle kiyaslandiginda degisiklik
gbstermedidi dikkati ¢ekti.

Operasyon sonrasi semptom gelismeyen 9 hastada ve hallsinasyon
gelisen 1 hastada operasyon Oncesi ve sonrasi beyin perfizyon SPECT
bulgularinda anormallik ve degisiklik izlenmedi (Sekil 8). Gegirilmis serebral
infarkti olan hastada, operasyon ¢ncesi sag temporoparietal alanda infarkta
bagh hipoperfizyon gérildu. Operasyon sonrasi ayni alandaki hipoperfiizyonun
slrdugu, diger beyin bélgelerinde ise perflizyon degisikligi olmadi§i saptandi.

KR yapilan 3 ve kontrol grubundaki 5 hastada operasyon 6ncesi ve
sonras! beyin perfuzyon SPECT goruntllerinde anormallik ve degisiklik
bulunmadi.

Semikantitatif Dederlendirmeler:

Postoperatif kognitif yetilerde bozulma ve depresif mizag gelisen
hastalarin, frontal / serebellum maksimum sayim oranlar istatistiksel olarak
anlamli derecede azalmisti (.025 < p < .05. Ayni hasta grubunda sol parietal /
serebellum maksimum sayim oranlarinin da anlamii derecede (.025 < p < .05)

azaldi§i saptandi. Operasyon sonrasi semptom gelismeyen hasta grubunda
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preop ve postop beyin bolgeleri / serebellum maksimum sayim oranlan
arasinda istatistiksel olarak anlamli degisiklik bulunmadi (Tablo 7).

KR yapilan hastalarda ve kontrol grubunda preop ve postop beyin
bolgeleri / serebellum maksimum sayim oranlannin istatistiksel olarak anlaml
derecede degismedigi saptandi.

KABG yapilan hasta grubunun o&zellikleri, nérolojik ve noérofizyolojik
bozukiuklan, beyin perfuzyon SPECT bulgulari vaka bazinda Tablo 8de
Ozetlendi. |
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ayin Semptomiu hasta grubu Semptomsuz hasta grubu
Jlgeleri Preop Postop Preop Postop

gF 0.80 (+0.07)  0.77 (+0.03)* .01 <p<.025  0.80 (+0.06) 0.80 (+0.05)
IF 0.82 (x0.05) 0.78 (0.04)* .025<p<.05  0.82 (+0.06) 0.81 (£0.05)
a1 0.81 (£0.04) 0.80 (£0.04) 0.82 (+£0.07) 0.80 (+0.08)
IT 0.84 (+0.05)  0.83 (+0.06) 0.81 (+0.16) 0.82 (+0.05)
GP 0.79 (+0.05)  0.78 (+0.05) 10.80 (+0.07) 0.81 (+0.03)
P 0.83 (+0.05) 0.79 (z0.05)* .025<p<.05 0.82 (+0.07) 0.82 (+0.05)
GO 0.90 (+0.07)  0.91 (+0.05) 0.93 (+0.08) 0.92 (+0.09)
310 0.91 (£0.07)  0.92 (+0.05) 0.94 (+0.09) 0.91 (+0.06)
3§Th 0.89 (0.08)  0.89 (+0.09) 0.87 (+0.11) 0.90 (+0.086)
SITh 0.93 (+0.05)  0.90 (£0.09) 0.87 (+0.08) 0.91 (+0.06)
3K 0.93 (0.11)  0.89 (x0.10) 0.90 (+0.07) 0.87 (+0.11)
SIK 0.95 (+0.09) 0.89 (£ 0.14) 0.89 (+0.08) 0.92 (+0.06)
C 0.91 (#0.07)  0.92 (+0.07) 0.94 (+0.09) 0.93 (£0.02)
GMT 0.76 (10.04)  0.75 (+0.04) 0.73 (£0.14) 0.78 (+0.09)
SIMT 0.77 (£0.05)  0.76 (+0.06) 0.72 (£0.11) 0.79 (+0.08)

Tablo 7: Semptomiu ve semptomsuz hasta grubunda beyin bdlgeleri /

serebellum  maksimum oranlarinin  ortalamalarr ve standart

daviasyonlari. Azalmanin istatistiksel olarak anlamh oldugu bolgeler (*) ile

sayim

gosterilmigtir.

SgF: Sag frontal, SIF: Sol frontal, ST: Sag temporal, SIT: Sol temporal,
SgP: Sag parietal, SIP: Sol parietal, S§O: Sag oksipital, SIO: Sol oksipital,
SgTh: Sag talamus, SITh: Sol talamus, S§K: Sag nikleus kaudatus, SIK: Sol
nikleus kaudatus, VC: Vizuel korteks, SYMT: Sag mesiotemporal, SIMT: Sol
mesiotemporal.
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SPECT Degisiklikleri Postop 6. hafta)

lasta Cins/Ya HT DM Mi Norofonksiyonel Viziiel Semikantitatif (% azalma)
no Oykiisi degisiklikler Frontal / Sol parietal
1 K & + - - Kognitif yetilerde Frontal %5 %3
azalma,depresif miza¢ hipoperfiizyon
2 E 57 - - + Kognitif yetilerde Frontal %3 %2
azalma,depresif mizag hipoperfiizyon
3 E 59 - - + Dezoryantasyon, - -
konfizyon,ajitasyon
4 E 63 - - + Kogpnitif yetilerde Frontal %9 %3
azalma,depresif mizag  hipoperflizyon
E 48 + - - - - -
E 4 - - + - - -
7 E 61 + - + Dezoryantasyon, - -
konfiizyon,ajitasyon
K 48 - + - - - -
K 87 - - - Kognitif yetilerde Frontal %5 %7
, azalma,depresif miza¢  hipoperfiizyon
10 K 61 - - - Gorsel hallisinasyonlar - -
11 E 59 - - - - - -
12 K 63 - + + Kognitif yetilerde Frontal %9 %10
azalma,depresif miza¢  hipoperfiizyon
13 E 61 - - - - - -
14 K 43 + - - - - -
15 K 87 + - - . - -
16 E 55 - - - - - -
17 K 8 + + - - - -
18 E 58 - - - - - -

Tablo 8: KABG

nérofizyolojik degisiklikleri,viziiel ve semikantitatif SPECT bulgulan.
HT: Hipertansiyon, DM: Diabetes Mellitiis, MI: Miyokard infarktusdi.
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TARTISMA:

KABG, koroner arter hastaliginin tedavisinde kullaniian bir metotdur.
KABG’na bagl olarak ortaya ¢ikan norolojik ve norofizyolojik komplikasyonlar
bu tedavi metodunun morbiditelerinden bir kismini olugturmaktadir. Bu konuda
yapiimis pek c¢ok arastirmada KABG'nin degisen oranlarda norolojik yada
nérofizyolojik fonksiyon bozukluklarina sebep oldugu bildirilmigtir (1-19).

Cahlismaya dahil edilen hastalarin hi¢ birinde serebral infarkt, epilepsi gibi
siddetli ve kalici norolojik defisit gelismemistir. Bu bulgu literatirde genis
serilerde Dbildirilen norolojik defisit gorilme orani ile uyumludur (< %2)
(1,3,4,6,43). Hafif norolojik semptom olarak kabul edilen ekstremitelerdeki duyu
azalmasi  hastalarin  5inde  gorulmustar. Operasyon  sirasindaki
manipulasyonlara bagl olarak hafif dizeyde periferik sinir hasarinin ortaya
cilkmasi beklenen bir olaydir. Safen venin c¢ikarildi§i bacakta safen sinirin,
median sternotomi sirasinda ise brakial pleksusun dallarindan bir kisminin hafif
hasara ugramasi mumkin olabilir. Bu hasar sonucunda da etkilenen
ekstremitede duyu kusurlan olusabilir,. KABG ve KR disinda benzer
manipulasyon gerektiren operasyonlarda da duyu kusurlarinin gelisebildigi
bildirilmektedir (1).

Dikkat, konsantrasyon, psikomotor hiz ve ince motor hareketlerde
azalma KABG sonrasi ortaya ¢ikan nérofizyolojik bozukiukiardan en belirgin
olanlanidur. Ayrica hafiza, kavramsal yargl ve affektif yapida da klinik olarak
anlamh degisiklikler saptanmistir (1,4,8,9,43). Bu calismada KABG sonrasi
dikkat, konsantrasyon, hatirlama yetilerinde azalma ve genel olarak depresif
mizag semptomlari ortaya ¢ikmistir. Bu semptomlarin ortaya ¢ikma insidansi
literatlrde bildirilenlerle benzerdir (% 23.8).

KABG sonrasi gelisen ndrolojik ve nérofizyolojik bozukiukiarin olusum
mekanizmasi tam olarak anlasilamamistir. Ancak bu komplikasyonlarin iki ana
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nedeninin olabilecedi iddia edilmektedir. Bu nedenlerden birincisi, operasyon
sirasinda, kalbin manipulasyonundan ve ekstrakorporal dolagimdan
kaynaklanan mikro ve makro emboliler, ikincisi ise ortalama kan basincinin
dusuklagudar. Her iki neden de beyinde bolgesel veya genel olarak kan akimini
azaltmaktadir. Operasyon sirasinda fluorescein anjiografi kullanilarak retinal
dolagimda mikro embolilerin gelistigi gosterilmistir (13). Yine KABG sonrasi
6lmiis hastalarin beyin dokularinin histopatolojik olarak incelenmesinde
hipokampus ve beynin posterior kesiminde mikro embolik diizeyde iskemik
degisiklikler bildirilmistir (4,45).

Smith ve ark.’larn yaptlklarl bir calismada, KABG o6ncesi, cerrahiden 8
gin ve 8 hafta sonra beyin kan akimint Xe 133 kullanarak élgmusler ve kan
akimi degisiklikleri ile norolojik ve norofonksiyonel bozukiuklarin ortaya ¢ikma
insidansi arasindaki iliskiyi arastirmiglardir. Ortalama beyin kan akimi,
operasyon sonras!i 8. ginde belirgin olarak azalmakta, 8. haftada preop
degerlerine ylikselmektedir. Postop 8. guinde beyin kan akimindaki azalma ile
norofizyolojik fonksiyon bozukluklari arasinda korelasyon bulunamamistir.
Noérofonksiyonel bozukluklar, operasyon sureleri uzun, yasli ve operasyon
sirasindaki ortalama kan basinglart 10 dakikadan daha uzun sureyle 50
mmHg’'nin altinda seyreden hasta grubunda ortaya ¢ikmistir. Bu arastirmacilara
gore, norolojik ve ndrofonksiyonel bozukluklar operasyon sonrasi 1. haftadaki
kan akimi azalmasi ile degil, operasyon sirasindaki kan akimi azalmasi ile
ilgilidir (1).

Operasyon sirasinda ekstrakorporal dolasimi saglayan tekniklerin
degistirilmesi, noérofonksiyonel bozukluklarin ortaya ¢ikma oranlarin
etkilemektedir. Bu tekniklere 6rnek olarak, oksijenatdr, asit-baz denge ve
perflizyon pompa sistemleri verilebilir. Membrandz tipte oksijenatér ve o stat
asit-baz denge sisteminin kullaniimasi operasyon sirasinda mikro ve makro
emboli olugma riskini azaltmaktadir. Nonpulsatil yerine pulsatil perfuzyon akim
sistemi kullanildiinda, pulsatil akim hipofizer ve hipotalamik stres cevabini
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onlemekte, serebral kan akimi ve metabolizmasini arttirmaktadir (54,55).
Yukanda s6zi edilen teknikler kullanildiginda nérofonksiyonel bozukluklarin
gorulme sikhgi azalmaktadir (8,10,12). .

Bu c¢alismada, postoperatuar donemde norolojik ve ndrofizyolojik
disfonksiyon gelisen hastalarin yas ortalamasi, operasyon ve perfizyon sureleri
dider hastalardan anlamh olcglide farkh bulunmazken, AKK sireleri daha
uzundur. Bu gruptaki hastalarin bir tanesi diginda digerleri nonpulsatil perfuzyon
pompasi kullanilarak opere edilmistir. Norofizyolojik disfonksiyon gelismeyen
hasta grubunda ise 3 hastada nonpulsatil, 7 hastada ise pulsatil pompa
kullaniimigtir. Bu bulgular, pulsatil perfiizyon pompa sistemi kullaniimasinin
KABG sonrasi norofizyolojik disfonksiyon gelisme oranini azaltti§i yonindeki
calismalari destekler niteliktedir.

Bizim ¢aismamizda, dikkat, konsantrasyon, hafiza yetilerinde bozulma
ve depresif mizag gelisen hastalarda viziiel ve semikantitatif olarak saptanan
bulgu, frontal bolge hipopérfuzyonudur. Semikantitatif de@erlendirmelerde
ayrica aynl hasta grubunda sol parietal bélgedeki perfizyonun istatistiksel
olarak anlaml sekilde azaldi§) saptanmigtir. Unipolar depresyon tanisi almis
hastalarda SPECT ve PET ile yapilan arastirmalarda, frontal korteksin rCBF’nin
ve  bolgesel glikoz  kullanim  oraninin  azaldig bildiriimektedir
(35,36,46,47,48,49). Bu agidan KABG sonrasi ice kapaniklik, durguniuk,
konusmaya isteksizlik, dikkat ve konsantrasyonda azalma gibi semptomlarla
ortaya ¢ikan davranis degisiklikleri, frontal bdlge hipoperfiizyonu ile uyumiudur.
Yine kognitif yetilerde bozulmayla giden Alzheimer tipte demansl vakalarda
genellikle bilateral parietotemporal, bazi vakalarda ise unilateral parietal,
temporal veya frontal hipoperfiizyon tanimlanmistir (20,30,34,35). Bu sebeple
semptomlu grupta goérilen kognitif yetilerdeki bozulmaya sol parietal
hipoperflizyonun eslik etmesi beklenebilir. 7

Bir diger ilging calisgmada, O.Roine ve ark.’lart (50) kardiyak arrest
sonrasi 24.saatte yaptiklan Tc99m HMPAO SPECT gériintilemesinde, 30
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hastanin 23'Unde frontal kortekste hipoperfuzyon bulduklarini bildirmiglerdir.
Arastirmacilar bu hastalari 12 ay boyunca veya dlene dek takip etmisler ve
iyilesmeye paralel olarak frontal hipoperfizyonun dizeldigini gézlemislerdir.
lyilesme gosteren hastalardan sadece 5'inde, frontal hipoperfizyon sebat
etmistir. Kardiyak arrest sonrasi frontal hipoperfiizyonun ortaya cikmasi ile
hastalarin yaslari, arrest sireleri, resustasyon sureleri ve arteriyel PCO:
degerleri arasinda korelasyon bulunamamistlr. Bu c¢alismada frontal
hipoperfizyon gorulen hastalarda davramg degisikliklerinin ortaya ¢ikip
¢tkmadigi belirtiimemekte ve frontal hipoperfiizyonun nedeni tartigiilmamaktadir.
Ancak kardiyak arrest sonrasi frontal hipoperfizyon ve iyilesmeye paralel
olarak hipoperfuzyonun duzelmesi bulgusunun, Xe 133 inhalasyon teknigi ile
yapilan baska bir ¢alismada da bildiriimis olmasi dikkat g¢ekicidir (51). Yine
PET ile yapilan bir ¢alismada, kardiyak arrestten 1 ile 6 ay sonra 12 hastadan
5’inde frontal hipometabolizma, 7’sinde parieto-oksipital hipometabolizma
saptanmigtir (52). Beyindeki anoksiye baglt hipometabolik degisikliklerin
parieto-oksipital ve frontal bodlgede gorllmesinin nedeni tam olarak
aciklanamamaktadir. Bu konuda iki hipotez 6ne slrilmektedir. Hipotezlerden
birincisi, farklh arterlerin suladigi bolgeler arasindaki gecis zonlarinda bulunan
nodronlarin, iskemiye daha duyarli olmalanidir. ikincisi ise beyin bdlgelerinin
farkl biyokimyasal kosullara farkli yamit verebilmeleridir. S06zU edilen
calismada, parieto - oksipital ve frontomesial kortekslerin farkl arterlerce
sulanan boélgelerin gegis zonlarinda oldugu, bu sebeple anoksiden daha g¢abuk
etkilenebilecedi belirtiimektedir. KABG sirasindaki kardiyak arrest ile bu
calismalarda s6zt edilen kardiyak arrest modelini tam anlamiyla karsilagtirmak
mumkin degildir. Cunkih KABG sirasindaki kardiyak arreste, dolagim arresti
eslik etmemektedir. Operasyon sirasinda kan dolasiminin  devamhhlig
perfuzyon pompasi sistemiyle saglanmaktadir. Ancak her iki modelde ortak
nokta, degisen nedenlere bagl olarak ve dedisen siddetlerde de olsa,beyin
kanlanmasindaki azalmadir. Beyin kanlanmasindaki azalmanin Tc 99m
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HMPAO SPECT bulgularina frontal bolge hipoperfiizyonu olarak yansimasinin
nedeni yukaridaki hipotezlere dayandirilabilir.

Hastalardaki depresyonu andiran semptomlar, frontal hipoperfiizyona
sekonder gelisen hipometabolizma sonucu ortaya ¢ikabilir.Ya da psisik olarak
operasyon travmasi yasamis hastalarda olusan depresyonun yarattigs
hipometabolizma, frontal hipoperflizyona neden olabilir. Serebral kan akimi,
néronal metabolik aktivitenin bir gostergesidir. KABG sirasinda beyin kan
akimindaki azalma kalici hiicre 6limunden ziyade, gegici ve geriye donusli
noronal fonksiyon bozukluklarina neden olmaktadir (1). Bu ¢alismada
depresyonu andiran bulgular ve kognitif yetilerdeki bozulma, frontal ve sol
parietal bolgelerdeki néronlarin iskemi sonrasi disfonksiyonu sonucu geligebilir.
Cunku her iki bolge de fizyolojik olarak kisilik yapist ve kognitif yetilerle
yakindan iliskilidir (56). o ”

Kontrol grubu olarak alinan 5 hastada, operasyon oncesi ve sonrasi
SPECT bulgularinda viziiel ve semikantitatif degerlendirmelere gére degisiklik
bulunmamasi, KABG'li gruptaki hastalarin bulgularinin, anestetik ajanlara bagh
olarak ortaya gikmadigini gostermesi bakimindan anlamhdir.

Sonug¢ olarak, KABG vyapilan hastalarda ortaya ¢lkan davranis
degisiklikleri ve kognitif yetilerdeki bozulmaya, frontal ve sol parietal korteksin
hipoperfuzyonu eslik etmektedir. KABG sonrasi norofizyolojik disfonksiyon
gelismis hasta grubunda CT ile yapisal anormallik bulunmadigina gore,
disfonksiyonun olusmasinda beyindeki boélgesel perfuzyon degisikliklerinin rol
oynayabilecedi dusinulebili. Tc 99m HMPAO beyin SPECT, KABG'li
hastalarda beyindeki bolgesel perflizyon degisikliklerinin saptanmasinda ve
lokalize edilmesinde yardimci olabilir.
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OZET:

Koroner arter bypass cerrahisi sonrasi norolojik ve norofizyolojik
komplikasyonlarin gelistigi bilinmektedir. Bu ¢aligmanin amaci: 1)Koroner arter
bypass cerrahisi 6ncesi ve sonrasi beyin perfiizyon paternini Tc 99m HMPAQO
beyin SPECT tetkiki ile arastirmak. 2)Norolojik ve norofizyolojik
komplikasyonlarin  etiyolojisinde 6nemli roli olan beyin kan akimi
degisikliklerinin lokalizasyonunu saptamada bu tetkikinin yerini tartismaktir.

Calismaya koroner arter bypass cerrahisi yaptimig 18, kapak replasmani
yapiimis 3 hasta alindi. Hastalarin yas ortalamasi 55.7+6.11 idi. Kontrol grubu
olarak kolesistektomi veperiférik damar cerrahisi yapilan ve yas ortalamasi
53.815 olan 5 hasta ile ¢alisildi. Hastalara operasyondan 1 hafta 6nce ve 4-6
hafta sonra Tc 99m beyin HMIPAO SPECT goéruntilemesi yapildi. Agik kalp
operasyonu yapilan hastalarin hi¢ birinde siddetli nérolojik defisit gelismedi. 18
bypass hastasinin 5’inde operasyon sonrasi hafif nérolojik semptomiar, kognitif
yetilerde bozulma ve affektif yapida depresyonu andiran degisiklikler olustu.
Semptom gelisen hasta grubunda viziiel olarak frontal hipoperflizyon,
semikantitatif olarak frontal ve sol parietal hipoperfiizyon saptandi. Bu gruptaki
hastalarin kompiterize beyin tomografileri normaldi. Semptom‘ gelismeyen
grupta ve kontrol grubunda Tc 99m HMPAO beyin SPECT ile anlamh perflizyon
degisikligi bulunmadi.

Tc 99m HMPAO beyin SPECT goéruntlilemesinin, koroner arter bypass
cerrahisine bagh olarak ortaya ¢ikan nérofizyolojik disfonksiyonlara eslik eden
beyin perfiizyon degisikliklerini géstermede ve lokalize etmede kullanilabilecegi
sonucuna varildi.
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Sekil 5. KABG sonrast kognitif yelilerde bozulma ve depresif mizag

gelisen 57 yasindaki kadin® hastaya ait Tc 99m HMPAO beyin SPECT
goruntuleri: A.Operasyon 6ncesi, B.Operasyon sonrasi horizontal ve sagittal

kesitler. Operasyon sonras! sagda daha belirgin olmak Gzere frontal kortekste
hipoperfuzyon izlenmektedir.
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Sekil 68: KABG sonrasi kognilif yelilerde bozulma ve depresif mizag
gelisen 57 yasindaki erkek hastaya ait Tc 99m HMPAO‘?beyin SPECT
goruntuleri: A Operasyon oncesi, B.Operasyon sonrasi horizontal ve sagittal

kesitler. Operasyon sonrasi frontal kortekste

hipoperfuzyon  dikkati
cekmektedir.
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Sekil 7: 59 yasinda erkek hastaya ait Tc 99m HMPAO beyin SPECT
goruntuleri. Hastada KABG sonrasi dezoryantasyon, konflizyon ve ajitasyon
periyotlarinin oldugu dénemde (postop 9. gun) frontal kortekste daha belirgin
olmak Uzere, genel olarak kortikal hipoperfuzyon izlenmektedir. Semptomlar

kaybolduktan sonra (postop 1. ay) beyin perfizyonunun dUzeldiQi dikkati
cekmektedir.
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Sekil 8. KABG sonrast ndrofizyolojik disfonksiyon gelismeyen 61

yasindaki erkek hastaya ail SPECT gdruntileri. Operasyon o6ncesi (A) ve

operasyon sonrasi (B) bulgular normal sinirlardadir.



