Koroner arter hastahginda ileri kardiyak gorintiileme yontemlerinin roli

The role of advanced cardiac imaging methods in coronary artery disease
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OzeT

Koroner arter hastaliginin tani ve takibinde niikleer kardiyoloji yontemleri kadar ekokardiyografi, manyetik rezonans gériintiileme, spiral bilgisa-
yarli tomografi gibi gesitliileri teknolojilerin kullanimi ile koroner arterlerin yapisi ve miyokard perfiizyonunun degerlendirilmesi gittikge artan dnem
kazanmistir. Koroner aterosklerozun saptanmasi ve miyokardiyal hipoperfiizyonun erken isaretlerinin degerlendiriimesi etkili tedavi modelinin se-
cilmesini saglar. Niikleer kardiyak calismalar bu amagla sik olarak kullanilmaktadir. Asemptomatik ve orta riskli olgularda, tek foton emisyon bil-
gisayarli tomografi (SPET) veya pozitron emisyon tomografi (PET) ile miyokard perfiizyonunun degerlendirilmesi koroner arterler normal olsa bile
degerlidir. Farkl goriintiileme protokolleri ve radyofarmasétikler miyokard perfiizyonu yani sira miyokardin metabolik durumu ve ventrikiiler fonk-
siyonlari degerlendirmemize izin verir. Pozitron emisyon tomografi ve PET/BT (bilgisayarli tomografi) veya SPET/BT hibrid sistemleri ile kombine
goriintii eldesi bu alanda kesin basariya ulagiimasini saglamistir. Bilgisayarli tomografi ile koroner anjiyografi (BTA) ve miyokard perfiizyon gériin-
tiileme damar yapisi ve miyokard perfiizyonu hakkinda tamamlayici bilgi sunar. On alti veya daha fazla kesit BTA'nin ilk test olarak kullanimi yay-
ginlagmaktadir. Sonucta, eger BTA yapilamiyorsa veya BTA ile saptanan koroner stenozun miyokard kanlanmasi iizerine etkisini incelemek igin
miyokard perfiizyon ¢calismalarinin yapilmasi gerektigi goriisii ileri siiriilmektedir. Kan damarlarindaki kalsiyum birikimlerinin incelenmesine ola-
nak saglayan spiral BT aterosklerotik lezyonlarin siddeti ve yayginliginin saptanmasinda 6nemli role sahiptir. Cok kesitli BT kullanimi, 6zellikle ste-
nozlarin derecesi ve greft acikliginin degerlendirilmesinde koroner anjiyografinin yerini kismen alacak gibi gériinmektedir. Manyetik rezonans go-
riintiileme (MR) yontemi de son donemde bu konuda dnemli basarilar saglamistir. Kardiyak MR ventrikiiler fonksiyon, miyokard kitlesi ve canlili-
ginin degerlendiriimesinde son derece faydali bir yéntemdir. istirahat ve stres perfiizyon dlgiimleri igin Klinikte kullanimi giderek artmaktadir. Kar-
diyak MR anjiyografi ((MRA) radyasyon maruziyeti olmadigindan biiyiik iimit vermekte, fakat halen noninvazif koroner anjiyografi uygulamasi igin
BTA yonteminin gerisinde yer almaktadir. ileri ekipman ve yéntemler ile yeni kontrast maddelerin kullaniimasi bu alandaki ilerlemeler igin gerek-
lidir. Koroner arter hastalikli olgularda hem morfolojik hem fonksiyonel degerlendirmeyi saglayan multimodalite uygulamalari tani ve tedavi stra-
tejisinin planlanmasinda faydalidir. Ultrasonografi yéntemindeki son gelismeler global ve bdlgesel ventrikiiler fonksiyonunun objektif olarak kan-
tifikasyonuna, ve ayrica, koroner duvarlar ve lezyonlari degerlendirmemize izin verir. intravaskiiler ultrason teknigi ile aterosklerotik lezyon hak-
kinda daha cok bilgi elde edilirken, doku Doppler goriintiileme yontemi miyokard fonksiyonunun daha dogru degerlendirilmesini saglar. Gelecek
birkag yil iginde BTA ve KMRA tanisal degerlendirmede olasilikla nemli yer alacak olmasina ragmen, SPET ve PET ekipmanlari ile miyokard per-
flizyon galigmalari bu amag icin ¢ok degerli teknik olmayi siirdiirecektir. (Anadolu Kardiyol Derg 2008; 8 Ozel Sayi 1, 1-4)
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ABSTRACT

Evaluation of the myocardial perfusion and the structures of coronary arteries with the use of various high technologies, such as advanced
echocardiography, magnetic resonance tomography, spiral computed tomography as well as large spectrum of techniques of nuclear cardiology,
gains more and more important significance in the diagnosis and management of coronary artery disease. Detection of coronary atherosclerosis
and evaluation of early signs of myocardial hypoperfusion provide to select effective treatment modality. Nuclear cardiac studies are being
frequently used in this field. In asymptomatic and intermediate likelihood patients, assessment of myocardial perfusion by single photon emission
computed tomography (SPET) or positron emission tomography (PET) appears to be valuable even when coronary arteries are normal. Different
imaging protocols and radiopharmaceuticals allow us to evaluate ventricular functions and myocardial metabolic state besides of myocardial
perfusion. In this plane, definite successes are being achieved by PET and combined acquisitions by PET/CT and SPET/CT hybrid systems.
Coronary computed tomography angiography (CTA) and myocardial perfusion imaging provide complementary information on vascular structure
and myocardial perfusion. However, CTA with fast 16-slice or greater scanners may emerge as the initial test of choice. Myocardial perfusion
studies would then be used if the CTA is not available or to assess how a stenosis defined by CTA effects coronary supply. Spiral computed
tomography which allows to reveal calcium depositions in blood vessels has an important role in the detection of the severity and extent of
atherosclerotic lesions. The use of multislice computed tomography in perspective might partially replace coronary angiography especially for
assessing the degree of stenosis and patency of grafts. Magnetic resonance imaging (MRI) also has provided noticeable success in this era.
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Cardiac MRI clearly has the potential for this application and has already emerged as a highly effective method for assessing ventricular function,
myocardial mass and myocardial viability. There is an increasing use of this approach for clinical rest and stress perfusion measurements. While
cardiac MRI angiography (CMRA) has great promise as a radiation-free, it currently lags behind CTA for noninvasive coronary angiography. Further
perfection of equipment and methodological approaches with the use of novel contrasts is necessary. In patients with coronary artery disease,
multimodality applications covering both morphological and functional assessment are helpful for diagnosing and planning of therapeutic strategy.
Recent developments in the field of ultrasonography have allowed us objectively quantify global and regional ventricular function, and to get
real-time evaluation of coronary walls and lesions. While we achieve more knowledge about atherosclerotic lesions by using intravascular
ultrasound technique, tissue Doppler imaging has given us attempt to provide a more objective assessment of myocardial function. Finally, although
CTA and CMRA are likely to grow considerably in diagnostic evaluation over the next several years, myocardial perfusion studies with SPET and PET
equipments will continue to be very valuable techniques for this purpose. (Anadolu Kardiyol Derg 2008; 8 Supp! 1, 1-4)

Key words: Coronary artery disease, nuclear cardiac imaging, computed tomography, magnetic resonance imaging, intravascular ultrasound,
echocardiography

Aterosklerotik kalp hastaliginin tanisi, prognoz belirleme ve
tedavinin etkinligini izlemede uygulanan goriintiileme yontemleri
istatistik, fizik, biyoloji gibi fen bilimleri ve gorsel zekadan yarar-
lanilarak gergeklestirilen karma bir “sanattir”. Her sanat dalinda
oldugu gibi kardiyak gériintiileme de siirekli bir gelisim siireci
icindedir. Uygulayici “sanatgilarin” ve “seyirci” klinisyenlerin ge-
lismeleri yakindan izlemeleri eldeki materyalin dogru kullanilma-
sinive giizel bir eser yaratilmasini saglayacaktir. Bu 6zel sayimiz-
da iskemik kalp hastaligi (iKH) tanisinda ve hastalarin izlenmesin-
de yararlanilan konvansiyonel koroner anjiyografi disindaki kar-
diyak goriintiileme yéntemlerinin prensipleri, iistiinliik ve kisitli-
hklar tartigilacaktir.

Geligmis ve gelismekte olan iilkelerde IKH morbidite orani ya-
sam tarzi ve aligkanliklardaki degisikliklere bagh olarak gittikce
artmaktadir. Kardiyak nedenli ani mortalite oraniise, yenitanive
tedavi yontemlerinin gelistirilmesi ve risk faktrlerinin daha iyi ta-
nimlanmasi ile azalmistir. Teknolojideki ilerlemeler sonucunda
yeni noninvazif testlerin gelistirilmesi koroner arter lezyonlarinin
tanisinda invazif uygulamalari tartismali duruma getirmistir. ilk
basamak testi olarak siklikla egzersiz elektrokardiyografi (EEKG)
ve ileri ekokardiyografi (EKQ) yéntemlerinden yararlaniimaktadir
(1-3). Yurdumuzda ise IKH tanisinda koroner anjiyografi, invazif
olmasi ve operatoriin tecriibesine bagl olarak hasta ve operato-
riin radyasyon maruziyetinin yiiksek olmasina ragmen, halen sik
uygulanan test olma 6zelligini korumaktadir. Koroner arterlerin
ve lezyonlarin anatomisini gostermesi yani sira uygun olgularda
perkiitan koroner anjiyoplasti veya stent uygulamasina olanak
vermesi tercih edilmesinin en énemli nedenidir. Oysa koroner ar-
terde %50'den fazla liimen daralmasina neden olan lezyonlarin
her zaman fizyolojik olarak dnemli miyokardiyal perfiizyon bozuk-
luguna neden olmadigi bilinmektedir. Bu nedenle, tedavi strateji-
sinin anatomik olarak dnemli bir lezyonun perfiizyona etkisi de-
gerlendirildikten sonra belirlenmesi ve her iki testin tamamlayici
olarak birlikte kullanilmasi hastaya daha faydali olacaktir (4).

Dr. Unlii'niin (5) niikleer kardiyak testlerin [tek foton emisyon
bilgisayarli tomografi (SPET) ve pozitron emisyon tomografisi
(PET)] koroner arter hastaliklarindaki yeri ve klinik kullanimi ko-
nusundaki yazisinda belirttigi gibi, niikleer kardiyak testler nonin-
vazif olmasl, stres ve istirahat durumundaki miyokard perfiizyonu
yani sira ventrikiil fonksiyonlari ve miyokard metabolik durumu-
nun incelenmesine olanak saglamasi nedeni ile IKH tanisi, teda-
vi secimi ve prognoz belirlenmesinde dnemli yere sahiptir. Ozel-
likle IKH agisindan orta ve yiiksek riskli olgularda stres miyokard
perfilizyon sintigrafisi (MPS) ¢alismasi 6nemli prognostik hilgiler
sunar. F-18 FDG PET caligmasi ile miyokardiyal akim rezervinin

degerlendirilmesi ve siddetli iskemik fakat canli miyokard doku-
sunun skar dokusundan ayirimi miimkiindiir. Bu yontemlerin en
onemli dezavantaji goriintii ¢o6ziiniirligiiniin disiik olmasidir.
Tc-99m isaretli radyofarmasadtiklerle yapilan miyokard perfiizyon
SPET calismasinda koroner lezyon siddetine oranla beklenen-
den daha kiiciik alanda perfiizyon bozuklugu saptanir. Bu du-
rum, kullanilan radyofarmasétiklerin miyokardiyal ekstraksiyon
hizlarinin diisiik olmasi, hiperemik kan akiminda miyositlerde tu-
tulumun azalmasi ve enjeksiyondan sonra dolagimdan miyositle-
re girislerinin siirekli olmamasina baghdir. Miyokard perfiizyon
ajanlarindan TI-201 klorid ise, radyofarmasotigin miyokardiyal
ekstraksiyon hizinin yiiksek olmasi ve redistribiisyon gdstermesi
nedeni ile anatomik lezyon siddeti ve dagilimina uygun iskemi
bulgusu elde edilmesini saglar (6-10). Ancak, foton eneriji diize-
yinin diisiik olmasi ateniiasyon etkisini artirmakta ve gériintii ka-
litesini, dzellikle obez olgularda, olumsuz etkilemekte ve sonug-
ta yalanci pozitiflik orani artmaktadir. Yeni ekipman ve islemle-
me programlarinin gelistirilmesi ile ateniiasyon diizeltme iglemi
ve elektrokardiyogram tetikli “gated” SPET caligmalari yapiima-
si artefaktlara baglh yalanci iskemi oranini azaltmistir. Ayrica,
siddetli iskemik alanlarla infarkt alanlarinin ayrilmasi miimkiin
olmaktadir (4, 6, 10-13).

Hibrid PET/ bilgisayarl tomografi (BT) ve SPET/BT sistemleri
koroner anatomi ve miyokardiyal kan akim rezervinin degerlendi-
rilmesini saglar. Hibrid sistemlerin kullanilmaya baslanmasi ile
goriintiilerde ateniiasyon artefakti etkisi ortadan kaldinlmis ve
artefaktlara bagl yalanciiskemi orani azalmistir (11, 14). Aterosk-
lerotik lezyonlarin morfolojik 6zellikleri, siddeti ve yayginhgi BT
anjiyografi (BTA) ile degerlendirilirken es zamanli yapilan PET
calismasi miyokard metabolizmasinin ya da perfiizyonunun ve
bolgesel miyokard akim rezervinin degerlendirilmesini saglamak-
tadir (4, 15, 16). Konvansiyonel PET ve SPET perfiizyon ajanlari
miyokardiyal iskemi alanini oldugundan kiiciik gosterdigi icin
akim hizindan etkilenmeyen yeni radyofarmasétiklerin gelistiril-
mesine gereksinim vardir. Vasodilator stres testi ile PET Rb-82
goriintiileri miyokard perfiizyonu ve koroner akim rezervinin de-
gerlendirilmesi amact ile kullanilmaktadir (15). Son dénemde mi-
yokard mitokondriyal proteinine baglanan ve “wash-out” hizi ya-
vas olan yeni bir PET perfiizyon ajani (F-18 pyridazinone bilesigi)
gelistirilmistir. Normal ve hiperemik miyokard akim hizlarinda mi-
yositer ekstraksiyon hizi yiiksek olup iskemik alanin gercek yayi-
imini gostermektedir. Ayrica, fiziksel yari 6mrii uzun (t1/2: 110 dk)
F-18 ile isaretlenebilmesi stres testi yapilabilmesine olanak ver-
mektedir (17). Miyokardin molekiiler diizeyde goriintiilenebilmesi
icin de Gimit verici gelismeler siirmektedir (18).
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Kardiyak olay gelisme riski altindaki asemptomatik olgularda
1990 yillardan bu yana uygulanan bilgisayarli tomografi ile ko-
roner kalsiyum skorlama (KKS) faydali bir noninvazif yontemdir.
Koroner arter kalsiyum skorlama, iKH tarama testi olarak deger-
li olmasina karsin koroner akimi sinirlayan lezyonlarin saptanma-
sinda etkinligi tartismali olup miyokardiyal perfiizyon ¢alismalari-
na Gstiinltigli gosterilememistir (11, 12). Bu yontemle koroner ar-
terlerde aterosklerozun gostergesi olarak kalsifikasyonun olup
olmadigr degerlendirilir. Ancak, kalsifiye olmamis aterosklerotik
plaklarin saptanamamasi sinirlayici faktérdiir. Hastanin pretest
risk olasiligi KKS testi ile degisebilir. Orta riskli bir olguda yiiksek
yogunlukta KKS saptanmasi IKH gelisme riskini 6nemli diizeyde
yiikseltmektedir (19). Semptomatik olgularda kardiyak olay gelis-
me riskinin belirlenmesinde KKS testinin rolii hakkinda farkl go-
riisler 6ne siiriilmiistiir. Bir ¢alismada, koroner kalsiyum skoru-
nun diisiik veya sifir olmasinin semptomatik olgularda akut iske-
mik olayi diglamak i¢in dnemli bulgu oldugu gdsterilmistir. Pozit-
ron emisyon tomografik miyokard perfiizyon gdriintiileri normal
olgularda yillik kardiyak olay gelisme hizi KKS diisiik olgularda
yiiksek olgulara gére belirgin sekilde diisiik bulunmustur (%2.6 ve
%12.3 sirasi ile) (12). Benzer sekilde, Anad ve ark. 100 Agatston
tinitenin altinda kalsiyum skoru bulunan olgularin hemen tama-
minda MPS sonuclarinin normal oldugunu ve kalsiyum skor sid-
detindeki artis ile dogru orantili olarak miyokard perfiizyon sintig-
rafisindeki perfiizyon bozuklugu siddetinin arttigini rapor etmis-
lerdir (11). Ancak, KKS degerindeki artig IKH igin yiiksek risk gés-
tergesi olmakla birlikte skorun diisiik bulunmasi koroner akimi si-
nirlayan aterosklerotik lezyon varhigini tiimii ile diglayamaz. G-
niimiizde yiiksek kalsiyum skoru, Dr. Umman’in da yazisinda (20)
belirttigi gibi, koroner arter hastaliginin varligini kanitlar; skor ile
orantili olarak major koroner olay gelisme riski hakkinda bilgi ve-
rir; ikincil korunma geregini isaret eder ve diger veriler ile birlik-
te koroner arterlerin yapi ve fonksiyonlarina iliskin daha ileri bil-
giler saglayan incelemelere gereksinim oldugunu gosterir (12).

leri ultrason teknikleri ile global ve bélgesel miyokard fonksi-
yonlarini degerlendirmek ve koroner arter liimen yapisi ile ate-
rosklerotik lezyonlarin 6zelliklerini incelemek miimkiin olmustur.
intravaskiiler ultrason (IVUS) teknigi, IKH tanisi ve tedavi sonra-
si izlemde yeni ufuklar agmistir. Yakin zamanda gerceklestirilen
cesitli bilimsel ¢calismalari ve kendi uygulama tecriibelerini ice-
ren yazisinda Dr. Ata (21), IVUS tekniginin koroner arter liimen
acikhgi, arter duvar yapisi, koroner aterosklerozun dogal seyriile
farkh farmakolojik ve non-farmakolojik girigsimlerin etkisini deger-
lendirmede degerli bir arag oldugunu ortaya koymaktadir. Yiiksek
rezoliisyonlu minyatiirize ultrason probunun damar igine girebi-
len kateterin ucuna yerlestirilebilmesi ile IVUS kullanim alanina
girebilmistir. Kesitlerde normal élgek kullanmaya gerek olmaksi-
zin limen alaninin élgiilmesini ve stent uygulamasindan sonra
vaskiiler yanitin gergcekei degerlendirilmesini saglar. Koroner an-
jiyografi ile aterosklerozun derecesi damarlarin catallanma yer-
lerinde dogru olarak belirlenemez iken [VUS bu faktorlerden etki-
lenmez (22, 23). Kontrast ekokardiyografi ve doku Doppler ultra-
sonografi miyokardiyal iskemiyi degerlendirmek i¢in son yillarda
gelistirilmis tekniklerdir. Geligmis ultrason tekniklerinden biri olan
“power” Doppler goriintiileme ydonteminde ultrason kontrast aja-
nindan proba ulasan sinyaller selektif olarak toplanarak miyo-
kard perflizyonu degerlendirilir (24). Perfiizyonu degerlendirecek

kontrast ajan molekiiliiniin boyutu &nemlidir; duyarliig artirmak
icin nanopartikiil veya “microbubble” ajanlar kullanilir. Faz inversi-
yon ve “power” modiilasyon gibi puls ¢ikartma tekniklerinden ya-
rarlanilarak dokudan gelen sinyal azaltiimaya calisilir (25). Rocchi
G. ve ark.nin (3) calismasinda “power” Doppler kontrast ekokardi-
yografi yontemi Tc-99m MIBI MPS ile karsilastirimis ve farmako-
lojik stres sirasinda miyokard perfiizyonunu degerlendirmek icin
SPET galismasina gore duyarlihgi daha diisiik (%89), fakat 6zgiilli-
@ii (%100) daha yiiksek bulunmustur. Dr. Ozer, doku Doppler “stra-
in” goriintiileme ve “speckle tracking” ydntemlerini igeren yazi-
sinda (26), bu yontemlerin uygulama prensipleri yani sira miyokar-
diyal iskemi varliginda gelisen sistolik ve diyastolik fonksiyon bo-
zuklugunun saptanmasi ve kardiyak olay gecirmis olgularda prog-
noz belirlenmesinde 6nemini vurgulamaktadir (27, 28).

Cok kesitli BT ve manyetik rezonans goriintiileme teknikleri
koroner ve periferik vaskiiler lezyonlarin ayrintili incelenmesine
olanak vermistir (4, 22). Her iki testin noninvazif olmasi, uzaysal
ve temporal ¢oziiniirliiklerinin iyi olmasi IKH tanisinda giinliik uy-
gulamada ilk tercih edilen testler olmasinin yolunu a¢gmistir. Ko-
roner darliklari saptamadaki yiiksek negatif prediktif degeri ne-
deni ile BTA koroner arter hastaligi olasiligi diisiik ve orta olan
hastalarda degerli bir yontem 6zelligi tagimaktadir. Ancak, dzel-
likle kiigiik capl koroner stentleri gériintiilemek, kalsifiye olma-
yan plaklari saptamak ve karakterize etmek ve aritmi, yiiksek kalp
hizi ve kalsifikasyona bagli artefaktlari 6nlemek icin, uzaysal ve
temporal ¢oziiniirliigiin daha da iyilestirilmesine gereksinim siir-
mektedir. Bilgisayarli tomografik anjiyografi sirasinda hastanin
maruz kaldigi radyasyon dozunun yiiksekligi kullanimi sinirlayici
onemli bir faktordiir. Goriintiileme sirasinda doz azaltici teknikle-
rin uygulanmasi ile testin giivenligi artacaktir (29, 30, 31). Doktor
Karabulut (32) kendi tecriibelerini de aktardigi derlemesinde ¢ok
kesitli BT anjiyografinin genel prensiplerinden, tekniginden ve
koroner arter BT anjiyografi uygulamalarindan s6z etmektedir.

Doktor Bayraktaroglu (33) ise, dzellikle IKH igin miyokard per-
flizyon sintigrafisi siipheli pozitif olan olgularda gittikge artan sik-
likta uygulanmaya baslanan kardiyak manyetik rezonans anjiyog-
rafi (KMRA) yontemi konusundaki literatiir bilgilerini kendi olgu
ornekleri ile sunmaktadir. Radyasyon maruziyetinin olmamasi,
rezoliisyonu yiiksek oldugundan kalbin tiim yapilarinin anatomik
olarak goriintiilenmesi yani sira ventrikiil fonksiyonlari hakkinda
da bilgi vermesi ve noninvazif test olmasi birgcok merkezde kardi-
yak MR yénteminin intravaskiiler ultrasonun yerini almasi yolunu
acmistir. Ancak, pahali olmasi, metal implanth olgularda uygula-
namamasi ve her yerde bulunamamasi yaygin kullanimi engelle-
mektedir. Koroner anjiyografide oldugu gibi BTA veya KMRA
testlerinde limende %50°den fazla daralmaya neden olan koro-
ner lezyon saptansa bile fizyolojik olarak dnemli miyokardiyal
perfiizyon bozuklugu saptanmayabilir (4). Perfiizyon bozuklugu
olmayan olgularda akut kardiyak olay gelisme sikligi diisiik olup
medikal tedavinin yeterli olacagi daha 6nceki ¢calismalarda gos-
terilmistir (34). Miyokard perfiizyonunu degerlendirebilecek kon-
trast maddelerin eldesi BTA ve KMRA c¢alismalarinda anatomik
bilgi yaninda fonksiyonel inceleme yapilmasini da miimkiin kil-
mistir (35, 36).

Sonug olarak, dzellikle asemptomatik koroner arter hastaligi
olgularinda anatomik olarak ciddi lezyon varliginin gosterilmesi
tek basina prognostik éneme sahip degildir. Iskemik kalp hastali-
g1 tanisi ve etkin tedavi seciminde koroner arter anatomisi ile bir-
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likte miyokard perfiizyonunun degerlendirilmesi hasta takibinde
uzun dénem basari oranini artiracaktir. Teknolojik ve farmakolo-
jik gelismeler koroner arterlerin yapisinin ayrintil incelenmesini,
aterosklerotik lezyonlar ve miyokardin molekiiler diizeyde goriin-
tiilenmesini saglasa da IKH olgularinda miyokard perfiizyon ca-
lismalari 6nemini korumaya devam edecektir.
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