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Parkinsonyen Sendromlarda

Dopaminerjik Goruntuleme Kilavuzu
Guideline for Dopaminergic Imaging in Parkinsonian Syndromes
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0z

Tirkiye Niikleer Tip Dernegdi Noropsikiyatri Calisma Grubu
tarafindan hazirlanan bu ydnergenin amaci, Parkinsonyen
sendromlarda  dopaminerjik  goriintiileme  yontemlerini
uygulamada, goriintlileri yorumlamada ve raporlamada
niikleer tip hekimlerine yardimci olmaktir. Niikleer tip
goriintiileme yontemleri ile beyinde dopaminerjik sistemin
hem presinaptik hem de postsinaptik fonksiyonlari
degerlendirebilir. Presinaptik gdriintilemede sik olarak
dopamin tasiyicisina  (DAT) yonelik tek foton emisyon
tomografisi (SPECT) radyofarmasotiklerinden vyararlanilir.
Ayrica dopamin sentezinde gdrev yapan farkli molekiiler
hedeflerin ve postsinaptik dopamin-2 reseptorlerinin cesitli
SPECT ve pozitron emisyon tomografisi radyofarmasatikleri
ile goriintlilenmesi de olanaklidir. Bununla birlikte Glkemizde
sadece DAT'yi hedefleyen bir SPECT radyofarmasétiginin ilag
ruhsati vardir. Dolayisiyla bu yonergede iilkemizde rutin klinik
uygulamalarda yer alan DAT SPECT ydntemi ele alinmistir.
Anahtar Kelimeler: Parkinsonyen sendromlar, dopamin
tastyic, tek foton emisyon tomografisi

Abstract

The purpose of this guideline, which is prepared by the
neuropsychiatry imaging task group of the Turkey Association
of Nuclear Medicine, is to help nuclear medicine physicians
in their practice of dopaminergic imaging in Parkinsonian
syndromes. Nuclear medicine imaging methods can
evaluate both presynaptic and postsynaptic functions of the
dopaminergic system in the brain. Single photon emission
computed tomography (SPECT) radiopharmaceuticals for
dopamine transporters (DAT) are frequently used in presynaptic
dopaminergic imaging. Apart from this, it is possible to image
other presynaptic molecular targets that are involved in
dopamine synthesis and postsynaptic dopamine-2 receptors
with various SPECT and positron emission tomography
radiopharmaceuticals. However, in our country, only a single
SPECT radiopharmaceutical that targets DAT is approved for
routine clinical use. Therefore, this guideline aims to cover
the procedure related to DAT SPECT examination.

Keywords: Parkinsonian syndromes, dopamine transporters,
single photon emission computed tomography
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Giris

Parkinsonyen sendromlar, bradikinezi, rijidite ve
istirahat tremoru gibi parkinsonizmin baslica belirtilerini
paylasan bir grup hastaliktir. idiyopatik Parkinson hastalig
(IPH) parkinsonizmin en yaygin nedenidir. IPH disinda,
parkinsonizmin norodejeneratif nedenleri arasinda
hiicre icinde alfa-siniiklein birikimlerinin oldugu multi-
sistem atrofi (MSA) ve Lewy cisimcikli demans (LCD) ile
hicre icinde patolojik Tau proteininin biriktigi ve fronto-
temporal dejenerasyon spektrumunda yer alan progresif
suprantikleer palsi (PSP) ve kortikobazal dejenerasyon
(KBD) gibi hastaliklar bulunur (1). Bu hastalik grubu
genel olarak Atipik Parkinsonyen sendromlar olarak
da anilmaktadir.  No6rodejeneratif ~ Parkinsonyen
sendromlarin ayirici tanisi ayrica esansiyel tremor (ET),
ilaca bagh parkinsonizm, vaskiler parkinsonizm ve
psikojenik parkinsonizm gibi klinik durumlari igerir (2).

Bircok hastada parkinsonizmin klinik ayirici tanisi
nispeten kolaydir. Bununla birlikte, hastanin klinik
belirtilerinin ve bulgularinin ayirici tani igin yeterli
olmadigi bazi durumlarda ek tanisal ydntemlere
basvurulur. Parkinsonizmde, o6zellikle tani kriterlerine
tam olarak uymayan veya atipik bulgulari olan, tedaviye
yeterli yanit alinamayan ve erken evrede olup hafif
belirtiler gosteren hastalarda dopaminerjik gorintileme
ayiricl taniya katki yapabilir (2,3,4,5,6). Nukleer tip
yontemleri ile dopaminerjik néroileti sisteminin
hem presinaptik hem de postsinaptik fonksiyonlari
degerlendirebilir. Genel olarak presinaptik dopaminerjik
goruntilemeden dopaminerjik sistemde nérodejeneratif
birstrecinvarliginiarastirmak, postsinaptik dopaminerjik
gorintilemeden ise daha ¢ok IPH ile Atipik Parkinsonyen
sendromlarin ayirici tanisini yapmak amaciyla yararlanilir
(2,3,4,5,6).

Dopamin, presinaptik dopaminerjik ndronda
L-tirozin kullanilarak iki basamakli bir sentez sonucunda
uretilir. ik basamakta hidroksilasyon ile L-dopa ve ikinci
basamakta aromatik L-amino-asit dekarboksilaz (AADC)
etkisi ile dopamin olusur. Daha sonra bu dopamin
vezikller monoamin tasiyici 2 (VMAT2) ile presinaptik
néron uglarindaki veziklllerde depolanir. Presinaptik
dopaminerjik  noron uyarildiginda  vezikillerdeki
dopamin sinaptik araliga bosaltilir. Sinaptik arahlktaki
dopamin presinaptik hiicre tarafindan dopamin taslyicisi
(DAT) ile tekrar hiicre icine alinabilir (4,6). Presinaptik
dopaminerjik gortntilemede bu yolaktaki bahsedilen
proteinleri (AADC, VMAT2 ve DAT) hedefleyen
radyofarmasétikler kullanilir (Tablo 1) (2,3,4,5,6,7).

Sinaptik aralikta dopaminin baglandigi bes farkl tip
reseptor vardir (7). Bunlar D1-benzeri (D1 ve D5) ve
D2-benzeri (D2, D3 ve D4) olacak bigcimde iki gruba
ayrilir. D2 reseptorlerinin %90’dan fazlasi postsinaptik
hicrede bulundugundan bu hicrelerin fonksiyonlarinin
degerlendirilmesinde D2 reseptorlerine  baglanan
radyofarmasétiklerden yararlanilir (Tablo 1) (7).
Dopaminerjik sistemin islevsel gorintilemesiicin cok
sayida tek foton emisyon tomografisi (SPECT) ve pozitron
emisyon tomografisi (PET) radyofarmasétigi bulunmakla
birlikte bu radyofarmasotikler igcinde sadece iyot-123
(1-123) ile isaretli 1-123 ioflupane’nin (FP-CIT) ABD Gida
ve ilag idaresi (FDA) ve Avrupa ilag Ajansi (EMA) onayi
vardir. DAT SPECT gorlntileme igin bir alternatif de
flor-18 (F-18) ile isaretli F-18 florodopa ile yapilan PET
goriintilemedir. F-18 florodopa, EMA tarafindan onayli
olmakla birlikte, henliz FDA tarafindan Uretim ve ticari
dagitim igin onay almamistir. Bunun disinda yine DAT
hedefine yonelik teknesyum-99m (Tc-99m) isaretli SPECT
ve F-18 isaretli yeni PET radyofarmasotikleri (Tc-99m
TRODAT-1, F-18 FE-PE2I) bulunmaktadir (8,9). Ancak bu
radyofarmasotiklerin hicbiri heniiz yukarida bahsedilen
onay sireclerinden gecmemisti.  Ulkemizde ise,
dopaminerjik sistemi goriintilemeye yonelik, T.C. Saghk
Bakanligi Tuirkiye ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu tarafindan
ruhsatlanmis olan tek radyofarmasotik 1-123 FP-CIT’dir.
Uzun bir siredir klinik olarak kullanimda olmasi, saglikli
kontrol gruplarinda yapilmis olan ¢alismalar ile normatif
verilerin olusturulmus olmasi ve hem Avrupa hem de
Amerika’da uzmanlk dernekleri tarafindan hazirlanmis
olanuygulamakilavuzlarininvarhginedeniyle glinimizde
Parkinsonyen sendromlarda en sik olarak basvurulan
molekiler gorintiileme yontemi DAT SPECT c¢alismasidir.
Bu nedenlerle ve giincel pratik kosullar gz 6nilinde
bulundurularak bu uygulama kilavuzu sadece DAT SPECT
uygulamasini kapsayacak bicimde hazirlanmistir.
Postsinaptik dopaminerjik gorintilemenin ana
endikasyonu, D2-reseptor kaybinin olmadigi IPH ile D2
reseptor kaybinin meydana geldigi Atipik Parkinsonyen
sendromlarin  ayirici  tanisinin  yapilmasidir (7).
Postsinaptik D2-reseptorlerini hem SPECT hem de
PET ile goriintilemek Uzere gesitli radyofarmasétikler
bulunmakla birlikte gliniimiizde bu yontemlerin klinik
kullanimlari yaygin degildir. Buna ek olarak IPH ile Atipik
Parkinsonyen sendromlarin ayirici tanisinda beyin
F-18 florodeoksiglukoz (FDG) PET gorintilemenin
postsinaptik D2-reseptér SPECT gorintilemeden daha
yuksek tanisal dogruluga sahip oldugu gosterilmistir
(10). Benzer bigimde, 1-123 meta-iyodobenzilguanidin
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(MIBG) miyokart sintigrafisi IPH ile Atipik Parkinsonyen
sendromlarin (MSA, PSP ve KBD) ayirici tanisi bakimindan
yiksek tanisal dogruluga sahip bir yontemdir (11).
Dolayisiyla, buglinden sonra da postsinaptik D2-
reseptor goriintilemenin klinikte yaygin kullanima
girmesi beklenmemektedir. Postsinaptik D2-reseptor
SPECT gorilintiileme icin Avrupa Nukleer Tip Dernegi
(EANM) tarafindan 2009 yilinda yayinlanan uygulama
kilavuzundan yararlanilabilir (7).

DAT SPECT calismalari tlkemizde ilk olarak, EANM
norogoriuntiileme komitesi tarafindan 2009 vyilinda
baglatilan ve bir normatif 1-123 FP-CIT SPECT veri
tabani olusturmayr amaclayan ¢ok merkezli ENC-
DAT projesi kapsaminda Gazi Universitesi Nikleer Tip
Anabilim Dali’'nda gerceklestirilmistir (12,13,14,15,16).
Sonrasinda ayni merkezde klinik endikasyonu uygun
(en sik olarak parkinsonizm ayirici tanisi igin) ¢ok sayida
hastaya DAT SPECT incelemesi yapilmistir. Ginimuzde,
bu radyofarmasotigin ruhsatlanmis bir Grin olmasi
ve klinisyenlerin bu uygulama ile ilgili farkindaliginin
artmasi sonucunda Ulkemizde DAT SPECT calismalari
yayginlasmaktadir.

1. Amaglar

Bu kilavuz, Parkinsonyen sendromlarda DAT SPECT
yontemi ile presinaptik dopaminerjik gorintilemenin
uygulamasinda, gorintuleri yorumlamada ve
raporlamada nikleer tip hekimlerine yardimci olmak
icin tasarlanmis bir egitim aracidir. Burada Onerilen
uygulamalara kati bir bicimde uyulmasi zorunlu degildir

ve c¢alisma kosullarina gore uygulamada farkhliklar
olabilir.

2. Tanimlar

Presinaptik dopaminerjik gorintileme, presinaptik
nigrostriyatal dopaminerjik terminallerin batanlGgind
fonksiyonel olarak degerlendirmekte kullanilan SPECT ve
PET calismalarini ifade eder.

Postsinaptikdopaminerjikgoriintiileme, nigrostriyatal
yolakta postsinaptik dopaminerijik noéronlarin
blatinliginld fonksiyonel olarak degerlendirmekte
kullanilan SPECT ve PET c¢alismalarini ifade eder (siklikla
postsinaptik D2-reseptorlerinin gorintlilenmesi olarak
adlandirilir).

DAT: Beyinde presinaptik nigrostriyatal dopaminerjik
terminallerde bulunan ve sinaptik araliktaki dopaminin
presinaptik hiicre tarafindan tekrar hiicre icine alinmasini
saglayan bir hiicre zari protenidir.

3. Endikasyonlar

Presinaptik dopaminerjik gériintileme parkinsonizm
belirtileri olan hastalarda nigrostriyatal dopaminerjik
noron kaybini fonksiyonel olarak belirlemek igin
kullantlir. Bu bilgi asagidaki klinik durumlarda tanisal
degerlendirmeye yardimci yararl bilgiler saglar: (3,5,6).

1. ET ile norodejeneratif Parkinsonyen sendromlarin
ayirict tanist (17). Ancak presinaptik dopaminerjik
gorintilemenin IPH ile Atipik Parkinsonyen sendromlarin
ayirict tanisi igin yeterli olmadigi unutulmamalidir.

Tablo 1. Parkinsonyen sendromlarda striyatal dopaminerjik fonksiyonun degerlendirilmesinde kullanilan bazi tek foton

emisyon tomografisi ve pozitron emisyon tomografisi radyofarmasatikleri ve kullanim endikasyonlari (2,3,4,5,6,7)

Molekiiler hedef SPECT radyofarmasotigi

PET radyofarmasotigi

Sik basvurulan endikasyonlar

Presinaptik dopaminerjik goriintiileme

[-123 beta-CIT F-18 FP-CIT

[-123 FP-CIT
DAT C-11 PE2I - .

[-123 altropane Klinik olarak tanisi netlesmemis olan

Tc-99m TRODAT-1 F-18 FE-PE2I Parkinsonyen sendromlu hastalarda

C-11 D187 striyatumunda dopaminerjik néron terminal
B kaybinin fonksiyonel olarak belirlenmesi

VMAT2 F-18 FP-DTBZ Y v
AADC F-18 florodopa

Postsinaptik dopaminerjik goriintlileme

D2- reseptdrleri

[-123 IBZM

C-11 rakloprid
F-18 falliprid
F-18 DMFP

Norodejeneratif Parkinsonyen sendromlarin
ayiric tanisi (6rn. IPH'nin MSA ve PSP ile
aylricl tanisi)

SPECT: Tek foton emisyon tomografisi, PET: Pozitron emisyon tomografisi, F-18:

Flor-18, DAT: Dopamin tasiyicisi, VMAT2: Vezikiiler monoamin tasiyicr 2, 1-123: iyot—123, DMFP:
Desmethoxyfallypride, FP-CIT: loflupane, DTBZ: Dihydrotetrabenazine, MSA: Multi-sistem atrofi, PSP: Progresif supraniikleer palsi, AADC: L-amino-asit dekarboksilaz, Te-99m:
Teknesyum-99m, IPH: Idiyopatik Parkinson hastalig
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2. Parkinsonizmin norodejeneratif nedenleri ile
presinaptik dopaminerjik néron kaybinin olmadigi ilaca
bagh parkinsonizm, vaskiler parkinsonizm ve psikojenik
parkinsonizm gibi klinik durumlarin ayirici tanisi (18).

3. Erken dénemde presinaptik dopaminerjik néron
kaybini belirlemek (19,20).

4. LCD ile diger demanslarin [Ozellikle, Alzheimer
Hastaligi'nin (AH)] ayirici tanisi (21,22).

4. Hasta Hazirlhigi

A. Tetkik istemi

Ulkemizde  presinaptik  dopaminerjik ~ SPECT
gorintilemenin Saghk Uygulama Tebligi kapsaminda
yapilabilmesi icin “Nikleer Tip Uzman Hekimi'nin yer
aldigr 3 imzah rapor ile tibbi gerekce belirtiimelidir”
kosulu saglanmalidir.  Tetkiki isteyen klinisyenin
hazirlayacagi istem notu hastanin belirtilerini ve klinik
sorunun kisa bir tanimini igermelidir. Ayrica hasta ile ilgili
asagidaki konularda bilgi edinilmelidir:

a. Madde kullanimi, kafa travmasi, inme, psikiyatrik
hastalik, epilepsi veya beyin timori oykusd,

b. Norolojik belirtilerin 6zellikleri, sliresi ve viicudun
hangi tarafinda oldugu (lateralizasyonu),

c. Kullanmakta oldugu ilaglar ve en son ne zaman
alindigi,

d. Onceki beyin gériintiileme calismalari [6rn;
bilgisayarli tomografi (BT), manyetik rezonans
gorintileme (MR), PET ve SPECT],

e. Hastanin yaklasik 30-45 dakika boyunca kamerada
hareket etmeden yatip yatamayacagi.

B. Tetkik Oncesi Hazirlik ve Dikkat Edilmesi Gereken
Konular

Hastalar tetkik ©ncesinde radyofarmasoétigin DAT
baglanmasini 6nemli dlglide etkileyebilecek ilag veya
diger psikotropik maddeleri almaktan kaginmalidir
(Tablo 2). Bu ilaglarin kesilmesine bagh riskler bireysel
olarak degerlendirilmeli, miimkinse bu karar hastayi
izleyen ve ilag tedavisini yoneten hekime bilgi verilerek
ve onun Onerileri dikkate alarak verilmelidir. Kesilecek
olan ilacin potansiyel etkilerinin ortadan kalkmasi igin
biyolojik yarilanma émriiniin en az bes kati kadar zaman
gecmelidir.

Kokain, amfetamin, metamfetamin ve metilfenidat
radyofarmasotiklerin DAT’ye baglanmasini nemli dlglide
azaltan yuksek afiniteli DAT inhibitorleridir (3,5,23,24).
Sigara ve alkol kullanimi ise striyatal DAT baglanmasinda
hastanin goruntileme sonucunu etkileyecek
Olcide anlamli bir fark yaratmamaktadir (23,24).
Radyofarmasotiklerin DAT baglanmasini daha az dlizeyde
olmakla birlikte azaltabilecek diger ilag gruplari arasinda
merkezi sinir sistemi uyaricilari (efedrin, fentermin),
opioid tirevleri (fentanil, modafinil), antidepresanlar
(bupropiyon,  mazindol, radafaksin),  adrenerjik
agonistler  (norepinefrin, fenilefrin), antikolinerjik
ilaglar (benztropin) ve anestezikler (izofluran, ketamin,
fensiklidin) yer alir (3,5,6,23,24,25,26). Antiparkinson
ilaglar (L-DOPA, dopamin agonistleri, NMDA reseptor
blokerleri, amantadin, MAO-B ve COMT inhibitorleri
gibi) radyofarmasotiklerin DAT baglanmasini belirgin
bir sekilde etkilemedikleri icin bu ilaglarin kesilmesi
gerekmez (3,5,25). Segici serotonin geri alim inhibitoérleri

Tablo 2. Dopamin tasiyicisi calismasinda radyofarmasotik baglanmasini 6nemli diglide etkileyebilecek ilag veya diger

psikotropik maddeler (3,5,6,23,24,25,26)

ilag ad

ilag tanimi

Potansiyel etkisi

Kokain -

Striyatal 1-123 FP-CIT baglanmasini azaltabilir

Amfetaminler

Amfetamin, metamfetamin, metilfenidat

Striyatal 1-123 FP-CIT baglanmasini azaltabilir

Merkezi sinir sistemi uyaricilari Fentermin veya efedrin

Striyatal 1-123 FP-CIT baglanmasini azaltabilir

Opioid tlrevleri Fentanil, modafinil

Striyatal 1-123 FP-CIT baglanmasini azaltabilir

Antidepresanlar

Bupropiyon, mazindol, radafaksin

Striyatal 1-123 FP-CIT baglanmasini azaltabilir

Adrenerjik agonistler Norepinefrin, fenilefrin

Striyatal 1-123 FP-CIT baglanmasini artirabilir. Bu etki
6zellikle ylksek dozlarda inflizyon yapildiginda goriltr

Antikolinerjik ilaclar Benztropin

Striyatal 1-123 FP-CIT baglanmasini azaltabilir. Diger
antikolinerjik ilaclar ise gorsel degerlendirmeyi
etkilemeyecek derecede striyatal 1-123 FP-CIT
baglanmasini artirabilir

Anestezikler izofluran, ketamin, fensiklidin

Striyatal 1-123 FP-CIT baglanmasini azaltabilir

1-123: lyot-123, FP-CIT: loflupane
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radyofarmasotiklerin -~ DAT’ye  baglanmasini  hafif
derecede artirabilirler (26,27). Klinik arastirmalarda
gbz oOniunde bulundurulmasi gereken bu etkiler
klinik rutin uygulamalarda hastanin gorintileme
sonucunu etkileyecek olcide bir fark yaratmamaktadir
(25). Kolinesteraz inhibitorleri ve noroleptikler de
radyofarmasotiklerin DAT’ye baglanmasini etkilemezler
(25). DAT SPECT goruntiilemeyi etkileyen ilaclar ile daha
kapsamli bilgiler icin Booij ve Kemp (25) tarafindan
hazirlanan makaleye basvurulabilir.

Tiroid tarafindan serbest 1-123 alimini en aza
indirmek icin radyofarmasoétik enjeksiyonundan en az
bir saat dnce hastaya tek bir doz oral potasyum iyodir
veya Lugol c¢ozeltisi (100 mg iyodire esdeger) veya
potasyum iyodur tableti veya sodyum perklorat (600 mg)
icirilmelidir (3,5,6). Bu driinlerin herhangi birine karsi
hassasiyeti olan hastalarda, bu trtnlerin kullanimindan
kacinilmahdir. Bir bloke edici ajanin yoklugunda bile,
tiroidin maruz kaldigl radyasyon dozu dislik olacaktir
(6,28). Bazi hastalarda ise islem oncesinde anti-alerjik
premedikasyon uygulanabilir. Bununla birlikte, hastada
iyot alerjisi olmasi radyofarmasdétik uygulanmasi igin bir
kontrendikasyon olusturmaz.

Hamilelik ~ DAT  SPECT  c¢alismasi icin  bir
kontrendikasyondur. Emzirme ise goreceli bir
kontrendikasyondur ve emziren hastalar 1-123 isaretli
radyofarmasotikler uygulandiktan sonra 6 glin boyunca
emzirmeye ara vermelidir.

islem &ncesinde hastanin a¢ kalmasina gerek yoktur.
Radyofarmasotikler  vicuttan idrarla  atildigindan
inceleme oOncesinde ve sonrasinda iki gin sireyle
hastanin yeterli derecede sivi almasi ve mesanesini sik sik
bosaltmasi tesvik edilmelidir (5). Bu sayede mesanenin
alacagi radyasyon dozu azalacaktir.

5. Radyofarmasotik

DAT SPECT incelemesinde kullanilan iki I-123 isaretli
radyofarmasotik vardir: 1-123 FP-CIT ve 1-123 beta-CIT.
GUnUmuz itibariyle bu radyofarmasétiklerden sadece
[-123 FP-CIT, sipheli Parkinsonyen sendromlarda
dopaminerjik néronal batlnlGgin test edilmesi icin hem
FDA hem de EMA tarafindan onaylanmistir. Ulkemizde
de ayni radyofarmasétik T.C. Saglik Bakanhgl Turkiye
ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu tarafindan 2018 yilinda
ruhsatlanmistir.

[-123 FP-CIT kullanima hazir olarak teslim edilir.
Teslim edilen doz sisesindeki sollisyonun berrak olup
olmadigi ve partikil icerip icermedigi kontrol edilerek
hastaya dogrudan uygulanabilir. Renksiz ve berrak

olmasi gereken bu sollisyonda renk degisimi varsa veya
icerisinde partikil gdzleniyorsa bu doz kullanilmamalidir.
Enjeksiyon icin hazirlanan radyofarmasotik
seyreltiimemelidir. Radyofarmasotik Uretici tarafindan
belirtilen zaman dilimi icinde, genellikle teslimat
gininde enjekte edilmelidir.

Radyofarmasétik enjeksiyonundan once intravenoz
(iV) damar yolunun diizgiin calisip caismadigi mutlaka
kontrol edilmelidir. Radyofarmasétik yaklasik 20 saniye
siiren yavas bir iV bolus biciminde enjekte edilir.
Enjeksiyonun hemen arkasindan IV hat serum fizyolojik
ile yikanmalidir.

Yetiskinlerde  radyofarmasétik  dozu  110-250
MBqg (genellikle 185 MBq) olarak o6nerilmektedir.
Cocuklar igin yerlesik bir DAT SPECT klinik endikasyonu
bulunmamaktadir ve cocuk hastalarda bu
radyofarmasotiklerin kullaniminin glivenligi ve etkinligi
belirlenmemistir. Bobrek veya karaciger yetmezliginin
DAT SPECT goruntlilemesine etkisi bilinmemektedir.
I-123 FP-CIT bobrekler tarafindan atildigindan, siddetli
bobrek yetmezligi olan hastalarda maruz kalinan
radyasyon dozlarinda artis ve DAT SPECT goriintiilerinde
degisiklik olabilir.

Klinik ¢ahsmalarda, 1-123 FP-CIT enjeksiyonu
sonrasinda genellikle hafif dereceli ve hastalarin
%1’inden daha azinda olmak Uzere bas agrisi, bulanti,
sersemlik, nazofarenjit ve enjeksiyon yerinde hematom
gelismesi gibi yan etkiler gbzlenmistir (29).

6. Uygulama

SPECT uygulamalari, nikleer tip uzmani hekimler
tarafindan veya bu hekimlerin gdzetiminde yapilmaldir.
Uygulamayl vyapan ve tetkik raporunu imzalayan
nikleer tip uzmani hekimi yasal olarak bu uygulamanin
sorumlusudur.

A. SPECT Kamerasi

DAT incelemesinin ¢oklu detektor yapisina sahip veya
beyin goruntilemesi icin 0zel olarak tasarlanmis olan
SPECT kameralarinda yapilmasi tercih edilmelidir. Yeterli
sayima ulagsmak uzun g¢ekim sireleri gerektireceginden
tek dedektorlt sistemler 6nerilmez. Bu sistemler ile
yeterli kalitede bir gorlnti ancak radyofarmasotik
dozlariizin verilen en yiksek dozlarda kullanilir ve gekim
sliresi uygun sekilde uzatilir ise elde edilebilir.

Beyin SPECT c¢alismalarinda en sik olarak diislik enerji
ve yiksek (veya ultra yliksek) ¢ozlintrlik (LEHR veya
LEUHR) ozellikli paralel delikli kolimatérler kullanihr.
Genel amacgh kolimatorler beyin SPECT goriintileme
icin uygun degildir. Orta enerji 6zellikli kolimatorlerin
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kullanimi gama isinlarinin  septal penetrasyonunu
onlemek agisindan avantajli olabilir; bununla birlikte, bu
kolimatorler daha distik bir uzaysal ¢ozinirlige neden
olmalari bakimindan sinirhlik gosterir. Bunlarin disinda
beyin goriintileme ve I-123 igin 6zel olarak tasarlanmis
kolimatorlerin  varliginda bu kolimator setleri de
kullanilabilir.

B. Goriintiileme Protokolii

Goriintiileme Zamani

I-123 FP-CIT igin Onerilen gorintileme zamani
radyofarmasotik enjeksiyonundan sonraki 3 ila 6. saatler
arasidir. 1-123 beta-CIT ig¢in bu sire enjeksiyondan
sonraki 18 ila 24. saatlerdir. Bir merkezde goriintiilemeye
baslama zamaninin standart (6rnegin, 1-123 FP-CIT igin
enjeksiyondan 3 saat sonra) olmasi farkli hastalara ait
goruntilerin veya bir hastanin takip gortntilerinin
birbirleri ile karsilastiriimasi bakimindan 6nerilen bir
uygulamadir.

Beyinde radyofarmasoétik dagilimi perfiizyon veya
glukoz metabolizmasi ¢alismalarinda oldugu gibi
islevsel aktivasyonlardan etkilenmez. Bu nedenle
radyofarmasotigin enjeksiyonu 6ncesinde ve enjeksiyon
sirasinda hastalarin sessiz/los bir ortamda kalmasina
gerek yoktur. Benzer bicimde DAT SPECT incelemesi igin
enjeksiyon oncesi veya sonrasi diyet kisitlamalari da
yoktur. Hastada klostrofobi varsa veya hasta kamerada
hareketsiz yatamiyorsa, goriintiileme o©ncesinde kisa
etkili bir benzodiazepin ile sedasyon uygulanabilir.

Hastanin Kamerada Pozisyonlanmasi

Gorilintiilemeye baslamadan 6nce hasta mesanesini
mutlaka bosaltmalidir. Hasta kamera yatagina, basi 6zel
bas tutucu icinde rahat bir bicimde konumlandirilacak
bicimde sirtlisti  yatirili.  Basin  hareket etmesini
engellemek ve hareket artefaktlarini en aza indirmek
icin ¢cene veya alin bolgesinden gecen bant seridi gibi
bir bas desteginden vyararlanilabilir. Basin dizgin
hizalanmasi 6ncelikli olmasina ragmen, goriintileme
sirasinda hareketi ©nlemek i¢in hasta konforunu
saglamak daha onemlidir. Goriintiileme bittikten sonra
islemleme sirasinda basin farkl diizlemlerde egimi tekrar
ayarlanabilir. Hastanin konforunu artirmak igin ek kol ve
bacak destekleri kullanilabilir.

Striyatum (kaudat ve putamen), oksipital korteks
ve olanakli ise serebellum kameranin goris alaninda
olmalidir. Basin pozisyonlanmasinda gigclik olmasi
nedeniyle serebellumun goérintileme alanina dabhil
edilemedigi durumlarda gorintilerin reoryentasyonda
ve spatial rejistrasyonunda hatalar olusabilir.

Goruntiileme Parametreleri

SPECT goruntlilemesi mimkiin olan en kiguk
(tipik olarak 11-15 cm) donme yaricapi ile yapiimalidir.
Kameranin surekli rotasyonu ile yapilacak olan SPECT
gorlntllemesi daha kisa stirmesi ve kamerada daha az
mekanik yipranmaya neden olmasi gibi Ustlnliklere
sahip olsa da genellikle aralikh (“step and shoot mode”)
SPECT goriintilemesi kullanilir. Gorlintl matrisi 128x128
ve acisal orneklem yaklasik 3 derece (360 derecelik
kamera rotasyonunda 120 projeksiyona karsilik gelir)
olacak bicimde ayarlanir. Piksel boyutu 2,5-4,5 mm olacak
bicimde bir dijital blyitme yapilabilir. Genel olarak,
elde edilecek piksel boyutunun kameranin beklenen
¢6zUnUrlGgun UGgte biri ile yarisi arasinda olmasi gerekir.

Kameranin enerji penceresi 159 keV + %10 olarak
ayarlanir. Gerektiginde sacilma dizeltmesi yapmak
icin ek enerji pencereleri de kullanilabilir. Esas enerji
penceresinde kaydedilen toplam sayimlar 1,5 milyondan
fazla olmalidir. Projeksiyon basina diisen kayit stiresi bu
toplam sayimi saglayacak bigcimde ayarlanir. Genellikle
bu siire 25-40 saniyedir. Goriintilemeye baslamadan
Once anterior ve lateral projeksiyonlardaki sayim hizi
Olcllerek belirlenen sirede istenen vyeterli sayima
ulasihp ulasilamayacagi kontrol edilebilir ve uygun bir
kayit stiresi hesaplanabilir.

BT ile atenliasyon dizeltmesinin yapilabildigi SPECT/
BT sistemlerinde de DAT SPECT goruntllemesi icin
benzer goriintileme parametreleri kullaniimalidir. BT
ile atenliasyon dizeltmesi islemi kamera Ureticisinin
onerdigi protokol izlenerek gergeklestirilebilir. Bu
amagla genellikle hastaya mumkin olan en dusik
radyasyon dozunu verecek bicimde dusik dozlu (5-10
mA ile gerceklestirilen) bir BT ¢ekim protokoll kullanilir.

C. Gériintiilerin islemlenmesi

Projeksiyon Verisinin G6zden Gegirilmesi

Rekonstriksiyon islemi Oncesinde projeksiyon
goruntileri  hasta hareketi bakimindan gobzden
gecirilmelidir. Buamagla projeksiyon verisi sine modunda
izlenebilir veya sinogram goriintiisu ile kontrol edilebilir.
SPECT goriintilerinin spatial ¢coztnurlGgu (yaklasik 8-10
mm) gbz Online alindiginda, sinirli bir hasta hareketi
tolere edilebilir. Ancak hastanin dnemli derecede hareket
ettigi gozlenirse gorintilemenin tekrarlanmasi onerilir.

Goriintii Rekonstriiksiyonu

SPECT rekonstriiksiyonunda filtrelenmis
geri  projeksiyon veya iteratif rekonstriksiyon
yontemlerinden birisi kullanilabilir. Bununla birlikte,
fiziksel diizeltmelerin (atenliasyon, sagilim diizeltmeleri
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gibi) rekonstriksiyon algoritmasina dahil edilebilmesi
ve SPECT goriintilerinde gizgisel (“streak”) artefaktlarin
daha az olmasi nedeniyle iteratif rekonstriiksiyon tercih
edilebilir. Tercih konusunda dikkat edilmesi gereken
bir diger konu, yari kantitatif degerlendirme igin
normal veritabanlari kullanildiginda rekonstriiksiyon
parametrelerinin normal veritabaninin olusturulmasinda
kullanilan parametrelerle eslestirilmesidir. ideal olarak
tim beyin hacmi rekonstriikte edilmelidir. Bu ozellikle
yari kantitatif degerlendirmenin referans bolge olarak
serebellumu kullanmasi durumunda veya gorinti
rejistrasyonu yapilacaksa énemli olabilir.

Filtreleme

Veriler Ui¢ boyutta da (x, v, z) filtrelenmelidir. Bu islem
projeksiyon verilerinin iki boyutlu on filtrelemesiyle
veya rekonstrikte edilen verilere ¢ boyutlu filtreleme
uygulanarak gerceklestirilebilir. Gérinttdeki glrtltiyd
azaltmak icin genellikle disik gegisli (6rn; Butterworth
veya Gaussian) filtreler kullanilir. Eger rekonstriiksiyon
algortimasina ¢ozlnirlik modellemesi de dahil edilir
ve bu sekilde girilti baskilanirsa ek filtreleme ihtiyaci
ortadan kalkabilir veya azalabilir.

Diizeltmeler

Fiziksel diizeltmelerin (atenliasyon, sagilim ve kismi
hacim etkisi) yapilmasi kantitatif analizin dogrulugunu
artirir ve yari kantitatif analizden elde edilen degerleri
onemli Olclide etkileyebilir (13). Bununla birlikte
bu dizeltmeler goérsel degerlendirmeyi ayni olglide
etkilemeyebilir. Eger kantitatif analiz ile birlikte bir
normal veri tabani kullanilacaksa fiziksel diizeltmelerin
de dahil oldugu tim rekonstriksiyon degiskenleri
mimkin oldugunca normal veri tabanini olustururken
kullanilan degiskenler ile eslestirilmelidir.

[-123 icin uygun bir lineer atenlasyon diizeltme
katsayisi  kullanilirsa ve bas konturu dikkatlice
belirlenirse  homojen bir atenliasyon haritalamasi
yapan Chang atenliasyon diizeltmesi uygun bir yontem
olarak kullanilabilir. Lineer atenliasyon katsayisi faktori
sacilim dizeltmesi yapilmadiginda p=0,10-0,12 cm™
araliginda, sagilim diizeltmesi yapildiginda pu=0,143 cm™
olarak uygulanmaldir (3,7). SPECT/BT sistemlerinde
disik dozlu BT gorilntilerinden vyararlanilarak da
atenliasyon diizeltmesi yapilabilir. Modern gama kamera
sistemlerinde genellikle Ureticiler tarafindan sunulan
atentiasyon ve sacilim diizeltme algoritmalari bulunur.
Dolayisiyla, fiziksel dizeltmeler yapilirken (reticinin
belirledigi parametrelere uyulmasi énerilir.

Kalite Kontrol

SPECT ve SPECT/BT sistemleri bir kalite kontrol
programi gercevesinde Uretici tarafindan onerilen veya
gorintileme merkezinin kendisinin belirledigi rutin
kalite kontrol islemlerine tabi tutulmalidir. SPECT sistemi
ayrica 1-123 goruntileme igin ayarlanmali ve kalibre
edilmelidir. Rutin periyodik kalite kontrol islemleri
arasinda 1-123 icin intrinsik homojenite ve DAT SPECT
icin kullanilan kolimatdrlerle dénme merkezi kontroli
bulunur. Rekonstriikte edilmis gorintilerde SPECT
¢Ozlndrliglinin en fazla 10 mm yari maksimumda
tam genislik olmasi gerekir. DAT SPECT galismalarinda
kullanilan klinik goriintiileme ve islemleme parametreleri
ile bir antropomorfik striyatal beyin fantomunun
gorintilenmesi ve islemlenmesi sistemin SPECT gorunti
kalitesini degerlendirmek bakimindan faydal olabilir.
Gunluk kalite kontrol islemleri ise kameranin mekanik
hasarlanma bakimindan incelenmesini ve 1-123 enerji
penceresi ile homojenitenin (intrinsik veya ekstrensik)
kontrolUni gerektirir.

D. Gorsel Degerlendirme

DAT SPECT gorintuleri gorsel degerlendirilme igin
hazirlanirken aksiyal dizlemin standart bir bicimde,
anterior ve posterior komissirler arasindan gecen
cizgiye paralel olarak belirlenmesi onerilir. Koronal ve
sagital diizlemler ise aksiyal diizlemi dik olarak keserler.
Ozellikle koronal diizlemin uygun bicimde ayarlanmadigi
durumlarda aksiyal kesitlerde striyatal radyofarmasotik
tutulumlariarasinda yapay bir sag-sol asimetrisi olusabilir
ve bu durum hatali yorumlara neden olabilir (Sekil 1a ve
1b). Bu hatali degerlendirmeden kaginmak igin striyatal
sinyali iceren tiim aksiyal kesitlerin incelenmesi gerekir.

Renk skalasi, geri plan aktivitesi ve kontrast
okuyucu tarafindan degistirilebildiginden DAT SPECT
gorintuleri bilgisayar ekraninda degerlendirilmelidir.
Anatomik lezyon ve serebral atrofi varliginda striyatal
vapilarin yeri veya sekli degisebilir Bu nedenle
SPECT gorintileri degerlendirilirken hastanin yasi ve
radyolojik incelemelere (BT ve MR) ait bilgiler dikkate
almaldir. Beyin MR bulgulari vaskiler komorbiditenin
degerlendirilmesine de yardimci olabilir.

Hastalarda belirtiler ancak striyatal dopaminerjik
néron kaybi %60-%80 dizeylerine ulastiginda ortaya
cikar (30,31). Bu nedenle ¢ogu hastanin DAT SPECT
incelemesinde sadece gorsel degerlendirme ile striyatal
dopaminerjik néron kaybi dogru bir bicimde saptanabilir.
Nitekim c¢esitli calismalarda deneyimli okuyucularin
sadece gorsel degerlendirme ile DAT SPECT gorintilerini
ylksek derecede basari ile okuyabildikleri gdsterilmistir
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(17,21,32,33). Gorsel  degerlendirme  genellikle
striyatal sag-sol asimetrisinin ve striyatal alt bolgelerin
degerlendirilmesiicin yeterlidir. Aksiyal kesitlerde normal
bir striyatum virgill seklinde ve sinirlari belirgin olarak
goriinmelidir (Sekil 2a). Normal kisilerde de striyatal
radyofarmasotik tutulumunda hafif bir asimetri olabilir.
Okuyucustriyatal asimetrinin derecesinidegerlendirirken
sayisal analiz bulgularindan yararlanabilir. Ayrica striyatal
radyofarmasotik tutulum dizeyi geri plan aktivitesi ile
karsilastirilmalidir. Ancak hem kaudat hem de putamende
striyatal radyofarmasotik tutulumunda normal yaslanma
ile birlikte bir miktar azalma olur. Bu konuda da sayisal
analiz bulgulari okuyucuya degerlendirmesinde yardimci
olabilir.

Presinaptik dopaminerjik islevin azalmasi SPECT
gorintilerinde striyatal radyofarmasotik tutulumunun
azalmasi biciminde bulgu verir. Bu azalmanin derecesi
ile iliskili olarak geri plan aktivitesi artar. Striyatal
tutulum tek tarafli veya bilateral olarak gercgeklesebilir.

Sekil 1. DAT SPECT incelemesinde gorsel degerlendirme igin
uygun reoryentasyonun dnemi. DAT SPECT goriintiilerinde aksiyal
diizlem uygun bir bicimde olusturulmadiginda striyatal gekirdekler
arasinda radyofarmasotik tutulumlari bakimindan yapay bir sag-
sol asimetrisi olusabilir ve bu durum hatali yorumlara neden
olabilir. Bu durum hastaya gorintiileme sirasinda uygun bir bas
pozisyonu verilememis olmasiile ilgili olabilecegi gibi gérintilerin
hatali reoryentasyonu sonucunda da gortlebilir. a) Resimin Ust
sirasindaki aksiyal kesitte genel olarak sol striyatumda ve 6zellikle
sol posterior putamende radyofarmasoétik tutulumunun dusik
oldugu goérilmektedir. Ancak buna karsilik gelen koronal kesit
incelendiginde reoryentasyonun uygun yapiimadigi goriilmektedir.
b) Alt siradaki, ayni hastanin reoryentasyon sorunu giderildikten
sonra elde edilen aksiyal ve koronal kesitlerinde her iki striyatumda
radyofarmasotik tutulumu simetrik olarak izlenmektedir

DAT: Dopamin taslyicisi, SPECT: Tek foton emisyon tomografisi

IPH'de ilk olarak norolojik bulgularin belirgin oldugu
tarafin karsisindaki (kontralateral) dorsal putamende
radyofarmasoétik tutulumu azalr. Hastaligin ilerlemesi
ile beraber anterior putamen ve daha sonra kaudat
cekirdekte tutulum belirginlesir. Aslinda bu anterior-
posteriortutulum farkhhgihastaliginilerleyen evrelerinde
de gorilmekle birlikte erken evrede daha belirgindir
(4,32). Erken evre IPH’de putamenler genellikle her iki
kaudat c¢ekirdekten de daha ciddi sekilde etkilenir. Bu
tutulum sonucunda IPH'nin erken evrelerinde (pre-
motor veya hemiparkinsonizm bulgularinin géraldigu
hastalarda) tipik olarak striyatum oval veya dairesel
bir gorinim alir (Sekil 2b) (19,20,32,34). Hastaligin
ilerlemesi ve striyatal radyofarmasotik tutulumunun
daha fazla azalma sonucunda geri plan aktivitesi daha
fazla artar (Sekil 2c). DAT SPECT gorintiileme IPH’nin
erken evrelerinde yliksek duyarliliga sahiptir ve negatif
Ongord degerinin yiksekligi bu ydontemin 6nemli bir
Ustanltgidar (32,33). Nitekim, literattirde “dopaminerjik
acik kaniti olmadan tarama” [scan without evidence
of dopaminergic deficit (SWEDD)] olarak adlandirilan,
klinik olarak IPH klinik tanisi konulmus ancak DAT SPECT
bulgulari normal olan tartismali bir grup hastada, klinik
izlem siresince bu bulgularin degismedigi ve hastalarin
progresyon gostermedigi gorilmustir (35). Bu bulgu
da SWEDD hastalarinda IPH klinik tanisinin dogru
olmayabilecegini ve erken evre IPH igin DAT SPECT
goriintilemenin o6zgllliginin klinik degerlendirmeye
gore daha yuksek olabilecegini isaret etmektedir.

LCD’de kaudat ¢cekirdek erken evrede tutulum gosterir
ve bu durum putamen ile kaudat arasindaki tutulum
farkinin IPH’de oldugundan daha az belirgin olmasina
neden olabilir (21). Genel olarak Atipik Parkinsonyen
sendromlarda tutulum daha simetrik olma egilimindedir
ve kaudat cekirdekler daha erken tutulum gosterir.
Bununla birlikte, DAT SPECT bulgulari bakimindan IPH ile
Atipik Parkinsonyen sendromlar (LCD, MSA, PSP ve KBD)
arasinda ¢ok fazla ortlisme oldugu ve ayirici tani igin bu
incelemenin tek basina yeterli olmayabilecegi akilda
tutulmalidir (21,33). ET, ilaca bagli parkinsonizm ve
psikojenik parkinsonizm gibi klinik durumlarda ise DAT
radyofarmasotiklerinin striyatal baglanmasi normaldir
ve bu klinik durumlarin nérodejeneratif Parkinsonyen
sendromlardan DAT SPECT incelemesi ile ayirici tanisi
yapilabilir (2,18,32).

Vaskiler parkinsonizm ise DAT SPECT bulgularinin
degerlendirilmesi  bakimindan daha fazla zorluk
icerir. Bazal gangliada vaskiler lezyonlar, 06zellikle
incelenen ileri yas grubunda, yaygin olarak goérulir.
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Ancak bu vaskiler lezyonlar hastalarin az bir kisminda
parkinsonizme neden olur. Enfarkt dogrudan striyatal
yapilari icermiyorsa, DAT radyofarmasétiginin tutulumu
genellikle normal veya hafif azalmis olarakizlenir. Striyatal
yapidaki bir enfarkt ise DAT SPECT goriintilerinde keskin
sinirli fotopenik bir gériinime neden olur ve genellikle
norodejeneratif Parkinsonyen sendromlarda gorilen
bulgudan morfolojik gorinim ve nitelik bakimindan
farklidir. DAT SPECT bulgularinin hastanin yakin tarihli
bir beyin MR incelemesi ile birlikte degerlendirilmesi

Sekil 2. Parkinsonizm klinigi nedeniyle 1-123 FP-CIT ile DAT
SPECT galismasi yapilan g farkl hastanin striyatum diizeyindeki
aksiyal kesit goruntileri: a) Yetmis yasindaki kadin hastada her
iki striyatumda radyofarmasotik tutulumu goérsel olarak simetrik
ve normaldir. Her iki striyatum da virgll seklinde ve sinirlari
belirgin olarak izlenmektedir. Geri plan aktivitesi diigtiktir. Sayisal
analiz sonucunda bilateral putamen ve kaudat gekirdeklerden
hesaplanan 6zgiil baglanma oranlari hastanin yas grubu igin
belirlenmis ortalama degerlerde olup striyatal asimetri endeksi
%2 dizeyindedir. Bu bulgular ile nigrostriyatal dopaminerjik
néron kaybi dislanmigtir. b) Elli ¢ yasindaki kadin hastanin solda
daha belirgin olmak tizere bilateral putameninde radyofarmasotik
tutulumu gorsel olarak azalmistir. Geri plan aktivitesi hafif derecede
artmig ve bilateral striyatal yapilar oval bir gériiniim almistir. Sayisal
analiz sonucunda her iki putamenden hesaplanan 6zgil baglanma
oranlari hastanin yas grubuna gére anlamli 6lgide dusuktir.
Kaudat ¢ekirdeklerden hesaplanan 6zgll baglanma oranlari ise
hastanin yas grubu igin belirlenmis ortalama degerlerden dusuk
olmakla birlikte bu fark istatiksel olarak anlamli degildir (%95
glven araligi iginde kalmaktadir). Hem putamen hem de kaudat
cekirdekler igin asimetri endeksi %25 dizeyindedir. Bu bulgular
ile orta dereceli bir nigrostriyatal dopaminerjik néron kaybini
isaret etmektedir. Tutulum bigimi bakimindan hastanin DAT SPECT
bulgulari IPH ile uyumlu olabilir, ancak bu ayrimi kesin bir bicimde
yapabilmek icin postsinaptik dopaminerjik goérintilemeden
yararlanmak gerekir. c) Elli bir yasindaki kadin hastanin bilateral
striyatal ¢ekirdeklerinde radyofarmasoétik tutulumu gorsel
olarak azalmistir. Geri plan aktivitesi belirgin olarak artmis ve
bilateral striyatal yapilar dairesel bir gorinim almistir. Sayisal
analiz sonucunda her iki putamenden ve kaudat g¢ekirdeklerden
hesaplanan 6zgiil baglanma oranlari hastanin yas grubuna goére
anlamh 6lgide disuktir. Bulgular agir dereceli bir nigrostriyatal
dopaminerjik néron kaybini isaret etmektedir

SPECT: Tek foton emisyon tomografisi, DAT: Dopamin tasiyicisi, IPH:
idiyopatik Parkinson hastaligi, FP-CIT: loflupane

bu ayrimin yapilmasinda okuyucuya yardimci olabilir
(36,37).

DAT SPECT AH ile LCD’nin ayirict tanisini yiksek
dogruluk ile yapabilir (21). DAT radyofarmasotiginin
striyatal baglanmasi AH'de genellikle normal veya hafif
dusiik dizeyde, LCD’de ise onemli olcide dusuktir
(21,38). Klinik taniya gore yaklasik %20 daha yiksek
olan 0zgllligl nedeniyle DAT SPECT LCD’nin tani
kriterlerine bir biyobelirte¢ olarak dahil edilmistir (21).
Bununla birlikte, LCD’nin patolojik kriterlerini karsilayan
hastalarin yaklasik %10’unda klinik tani sirasinda normal
DAT SPECT bulgulari gorulebilir. Bu hastalarda genellikle
1,5 yil icinde DAT SPECT anormal hale gelmektedir (39).
Bu durum LCD’de beyindeki a-siniiklein birikiminin
topografik olarak heterojen olmasi ile iliskilendirilmistir
(38). Tanimlanan bu LCD hastalarinda a-sintklein
patolojisinin substantia nigra’da dusik dereceli iken
neokortikal bolgelerde daha ylksek dereceli olarak
gozlenmektedir.

E. Sayisal Degerlendirme

Klinik uygulamada, okuyucuya gorsel
degerlendirmesinde  yardimci  olmasi  bakimindan
vari-kantitatif olarak yapilan DAT SPECT analizinden
yararlaniimasi Onerilir. Cesitli arastirmalarda,
okuyucularin gorintii degerlendirme siirecine sayisal
analiz sonugclarinin dahil edilmesinin tanisal performansi
artirdigi gosterilmistir (14,33,40). Klinik arastirmalarda
da, DAT yogunlugunu tekrar edilebilirligi yliksek ve nesnel
bir bicimde 6lgmek, bu sayede hastalik derecesini ve
tedaviye yaniti belirlemek bakimindan sayisal analizden
sik olarak yararlanilmaktadir (13,26,33,40).

Hem arastirmalarda hem de klinik rutinde en
stk kullanilan vyari-kantitatif analiz yontemi striyatal
radyofarmasotik tutulumunun geri plan aktivitesine
oraninin [(6zgll baglanma orani= (striyatal sayimlar -
geri plan aktivitesi)/geri plan aktivitesi)] hesaplanmasidir
(3,5,6,40). Bunun icin striyatumu ve alt bolgelerini
(kaudat nikleus, putamen) iceren ilgi alanlari kullanihr.
Ozgiil baglanma orani DAT yogunlugu ile iliskili olmakla
birlikte dogrudan DAT yogunlugunu veya presinaptik
noron sayisini yansitan bir deger degildir. DAT yogunlugu
ile iliskisi olmayan hem biyolojik hem de teknik bir¢ok
degisken (hasta yasi ve cinsiyeti, hastanin kullandig
ilaglar, goruntileme sirasinda hastanin  hareketi,
kameranin fiziksel 6zellikleri, SPECT goriintiilemesine ve
gorlntilerin islemlenmesine ait degiskenler, kullanilan
hesaplama algoritmasi ve ilgi alanlari gibi) bu orani
etkileyebilir (13,14,23,24). ilgi alanlar elle giziliyorsa
aksiyal kesitlerde sadece en yiksek striyatal tutulumun
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gozlendigi kesitler segilebilir veya tim striyatum ilgi
alani icine alinabilir. ilgi alanlari striyatal yapilarin
anatomik sinirlarina goére olusturulabilecegi gibi, kaudat
cekirdeklerden, anterior ve posterior putamenden
olglimler yapacak bicimde daha kiglk ilgi alanlari da
kullanilabilir (41,42). Ozellikle SPECT gérintilerinin
reoryentasyonunun vyapilmasi ve ilgi alanlarinin
yerlestiriimesi bakimindan kisiler arasi farklar sayisal
sonuglarda onemli derece degiskenlige neden olabilir.
Bu degiskenlik goriintiinlin spatial normalizasyonunu ve
ilgi alanlarinin yerlesimini otomatik olarak yapan sayisal
analiz yazimlari kullanilarak azaltilabilir. Ayrica, hastaya
ait sayisal verilerin dogru bir bicimde yorumlanabilmesi
icin, tercihen yas bakimindan uygun referans degerleri
iceren bir normal veri tabani ile karsilastirma yapmak
gerekir (Sekil 3a ve 3b) (16,43).

a b

Sekil 3. DAT SPECT galismasinda sayisal degerlendirmenin énemi.
Parkinsonizm klinigi nedeniyle 1-123 FP-CIT kullanilarak DAT
SPECT c¢alismasi yapilan iki farkli hastanin striyatum diizeyindeki
aksiyal kesit gorintilerinde radyofarmasoétik tutulum bigimi
bakimindan bulgular gorsel olarak benzerdir. Her iki striyatum
da virgll seklinde ve sinirlari belirgin olarak izlenmektedir. Geri-
plan aktivitesi hafif derecede artmistir ve hafif dereceli bir sag-
sol asimetrisi (sag < sol) gozlenmektedir. Buna karsilik sayisal
analiz ile striyatal gekirdeklerden hesaplanan 6zgul baglanma
oranlart normal veri tabaninin icerdigi referans degerler ile
karsilastirildiginda iki hastada farkli sonuglar alinmaktadir. a) Otuz
bes yasindaki erkek hastanin sag putameni igin hesaplanan 6zgil
baglanma orani hastanin yasina gore dislktur. Diger striyatal
cekirdeklerde ise 0zgil baglanma oranlari hastanin vyasiyla
uyumlu normal degerlerdedir. Putamen igin asimetri endeksi %25
olarak hesaplanmistir. Bu bulgular erken evrede bir nigrostriyatal
dopaminerjik néron kaybini disindirmektedir. b) Yetmis yedi
yasindaki kadin hastanin striyatal cekirdeklerinden hesaplanan
0zgil baglanma oranlari bir 6nceki hastanin degerlerinin altinda
olmakla birlikte, normal veri tabani ile karsilastirildiginda hastanin
yasiyla uyumlu normal sinirlardadir. Asimetri endeksi normal
sinirlarda kabul edilecek derecede disuktir. Hastanin bu bulgular
nigrostriyatal dopaminerjik néron kaybini dislamaktadir

FP-CIT: loflupane, SPECT: Tek foton emisyon tomografisi, DAT: Dopamin
tastyicisi, 1-123: iyot-123

Yari-kantitatif analizde DAT radyofarmasétiginin
tutulum gostermedigi veya tutulumunun disik dizeyde
oldugu bir referans bolge 6zgiil olmayan baglanmayi
degerlendirmek icin kullanilir. Dopaminerjik noéron
icermeyen serebellum ideal bir referans olmakla birlikte,
aksiyal goris alaninin kisith oldugu ve serebellar kesitlerin
gorintileme alaninda olmadigi durumlarda oksipital
korteks de referans olarak kullanilabilir. Mumkin
oldugunca tim hastalar i¢in kullanilan referans bolge
sabit olmali, ozellikle ayni hastada farkli zamanlarda
yapilan o6lcimlerde ayni referansi kullanmaya 6zen
gosterilmelidir. Hastanin anatomik goruntuleri (BT, MR)
mevcut ise, bu goriintiler bazal ganglianin sinirlarini
belirlemek ve hacimsel ilgi alanlari olusturmak igin
kullanilabilir (44). Anatomik goérintilerin bu amacla
kullanilmasi 6zellikle otomatik analiz ydntemlerinin
kullaniimadigi ve radyofarmasotigin striyatal
tutulumunun ¢ok disitk oldugu durumlarda vyararli
olabilir. DAT SPECT goriintilerinin yari-kantitatif analizini
otomatik olarak gerceklestirmek igin kullanilan gesitli
ticari ve Ucretsiz yazihmlar mevcuttur (41,45,46,47,48).
Bu yazilimlar 6ncelikle hastanin DAT SPECT gorintlsinin
spatial normalizasyonunu bir taslak gorintiden
yararlanarak gerceklestirir Daha sonra bu taslak
goruntl Uzerinde 6nceden tanimlanmis olan anatomik
(striyatuma ve geri plana ait) ilgi alanlari ile hasta verisi
sayisallastirilir. ilgi alanlarindan gelen sayisal veriler ile
kaudat ve putamen igin 6zgil baglanma oranlarina ek
olarak, sag/sol asimetrisi degerleri (asimetri indeksi=
(sag - sol)/(sag + sol)) ve putamen/kaudat orani gibi
farkl sayisal degiskenler de hesaplanabilir. Bu sayisal
sonuglar goriintileri degerlendirmenin glic oldugu arada
kalinan hastalarda yararli olabilir. Ozellikle putamen/
kaudat orani, gortnttleme ile iliskili degiskenlerinden,
rekonstriksiyon  algoritmasindan ve geri plan
tutulumundan bagimsiz olmasi nedeniyle 6nemli bir
veridir. Benzer bicimde sag ve sol ¢cekirdekler arasindaki
asimetrinin degerlendirmesi erken evre hastaligin
saptanmasi bakimindan yararldir, ancak normal kisilerde
de striyatumda veya striyatal alt bolgeler arasinda hafif
dereceli (%6’dan daha az) bir asimetri gorulebilir (41).

DAT SPECT gorintilerinin sayisal analizi sonucunda
elde edilen tiim degiskenler kullanilan goriintlleme
ybntemine, rekonstriiksiyon algoritmasina ve
uygulanan dizeltmelere baghdir. Bu nedenle tim
kosullarda basvurulabilecek mutlak normal degerler
yoktur. ideal olarak her merkezin saglkl bir kontrol
grubunu  gorintileyerek kendi normal referans
degerlerini olusturmasi gerekir. Ancak, striyatal DAT
yogunlugunun yasa ve cinsiyete bagl olarak degisiklik
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gostermesi nedeniyle ¢ok sayida kisiye ait gorintiileme
verisi gerekeceginden, genellikle mevcut normal
DAT SPECT veritabanlarindan vyararlanmak ve DAT
SPECT igin uygulanan yontemi de bu veritabanlarinin
olusturulmasinda kullanilan yontem ile eslestirmek
(kalibre etmek) tercih edilir (15). Bu eglestirme isleminin
performansini sistemsel olarak degerlendirmek igin,
bir antropomorfik striyatal fantomdan yararlanmak,
bu fantomu farkli oranlarda striyatum ve geri plan
aktiviteleri ile doldurarak farkli dizeylerdeki 6zgl
striyatal baglanma oranlari igin sistemin yari-kantitatif
analiz sonuglarini belirlemek 6nerilmektedir (12).

DAT SPECT goriintllerinin  sayisal analizinde
yararlanilabilecek iki buydk normal veri tabani
bulunmaktadir.  Birincisi EANM noro-goérintileme

komitesi tarafindan 2009 yilinda baslatilan, Turkiye’den
de bir merkezin (Gazi Universitesi Tip Fakiltesi Niikleer
Tip Anabilim Dali) dahil oldugu, 13 farkli merkezde toplam
139 saglikli kontrolden (74 erkek, 65 kadin; yas araligi 20-
83 yil, ortalama yas 53 yil) kaydedilen I-123 FP-CIT SPECT
verisini iceren ENC-DAT c¢alismasidir (12,13,14,15,16).
Cok merkezli bu projenin amaci, saglikli kontrollerde
¢ok sayida 1-123 FP-CIT SPECT goriintilemesi yaparak
genis bir yas araliginda ve dengeli bir cinsiyet dagilimi ile
radyofarmasotigin striyatal tutulumuna iliskin referans
degerleri belirlemekti. ikinci normal DAT SPECT veri
tabani ise Parkinson’s Progression Marker Initiative
(PPMI) projesi cergevesinde elde edilmistir (43). Bu
calismada toplam 423 erken evre IPH tanili hastaya ve
yas bakimindan eslestirilmis 196 saglikli kontrole 3-4
yil boyunca seri 1-123 FP-CIT SPECT gorintilemeleri
yapilmistir. Bu iki ¢alisma, normal yaslanma ile birlikte
radyofarmasoétigin striyatal tutulumunda her 10 yillik
dénemde yaklasik %5,5-%6 (%0,6/yil) azalma oldugunu
ve cinsiyete bagh olarak 06zglil baglanma oranlarinin
farkh oldugunu gostermistir. Ayrica PPMI ¢alismasinda
IPH tanili hastalarin 4 yil siiren takibinde tim striyatal
bolgelerde radyofarmasotik tutulumunun anlamh élglide
azaldig1 gozlenmistir (49). Bu azalma normal yaslanma
surecinde goézlenen azalmadan yaklagik 20 kat daha
hizli olarak gerceklesmektedir. Bu sonuglar, I-123 FP-CIT
SPECT’nin IPH ilerlemesinin gosterilmesi icin uygun bir
biyobelirteg olabilecegini diisindlirmektedir.

F. Raporlama

Raporun bashk kismi hastaylr tanimlayan bilgileri
(adi ve dogum tarihi, kimlik numarasi, dosya numarasi
gibi), sevk eden hekimin adini, inceleme tarihini ve
incelemenin yapilma gerekgesini icermelidir.

1. Raporun Govdesi

Bu kisim yonteme iliskin  acgiklamalar ve
goruntilemenin kisa bir tanimi ile baglamalidir: Hastaya
uygulanan aktivite, enjeksiyondan sonra gorintilemeye
kadar gecen siire ve gorintiilemenin kalitesine iliskin
degerlendirme (eger bir sorun varsa bunun nedeni
belirtilmelidir, 6rnegin hareket artefaktlari vb.), eger
hastaya sedasyon yapildiysa verilen ilacin adi, dozu ve ne
zaman verildigi gibi bilgiler bu kisimda yer almalidir.

DATSPECT bulgulariningorselolarakdegerlendirilmesi
striyatal radyofarmasotik tutulumunun geri plan
aktivitesi ile karsilastirilmasi ile baslamalidir. Daha
sonra her iki putamen ve kaudat cekirdekte aktivite
tutulumunun azalip azalmadigi, azalma varsa derecesi
ile birlikte raporda vyazilmahdir. Radyofarmasotik
tutulumunda belirgin bir asimetri varsa bu belirtilmelidir.
Gorintilerin - degerlendirilmesinde hangi  kriterlerin
(g6rsel degerlendirme ve/veya vyari-kantitatif analiz,
normal veri tabani ile karsilastirma vb.) kullanildigi da
belirtilmelidir. Yari-kantitatif analiz yapildi ise 6lgllen
degerler ve normal bir veri tabani ile karsilastirma yapildi
ise bununla iliskili sonuglar (yas bakimindan uyumlu
referans araligi ve/veya hastanin Z skoru vb.) rapora
eklenmelidir. Varsa, onceki incelemeler ve raporlarla
karsilastirmalar da raporun bir parcasi olmaldir. Hastanin
tanisal BT veya MR bulgularina gére beyinde morfolojik
degisikliler varsa DAT SPECT bulgularinin bununla
iliskisi de degerlendirmeye dahil edilebilir. Gerekli
oldugunda incelemenin sonucunu etkileyebilecek
hata kaynaklari (dozun damar disina kagmasi, hasta
hareketi, gorintiileme veya goriintilerin islemlenmesi
ile ilgili, vb.) ve hastanin kullandigi radyofarmasotigin
DAT tutulumunu etkileyebilecek ilaglar da raporda
belirtilmelidir.

2. Sonug ve Yorumlama

Raporun sonug¢ kisminda presinaptik dopaminerjik
yetmezligin olup olmadigi belirtilmelidir. Anormal DAT
SPECT bulgulari, ortak bir patofizyolojik siire¢ olarak
presinaptik striyatal dopaminerjik yetmezligin goraldugi
ve aralarinda IPH, MSA, PSP, KBD ve LCD’nin bulundugu
cesitli hastaliklariisaret eder. Normal DAT SPECT bulgulari
ise presinaptik striyatal dopaminerjik yetmezligi dislar.
Dolayisiyla, incelenen hastadaki tremor veya diger
parkinsonizm bulgulari ET, ilaca bagh parkinsonizm,
psikojenik parkinsonizm veya vaskiler parkinsonizm gibi
klinik durumlar ile iliskili olabilir. Eger tetkik LCD ile AH
ayirici tanisi igin yapildi ise, normal DAT SPECT bulgulari
AH tanisini destekler. Tetkiki isteyen klinisyene yardimci
olmasi bakimindan anormal bulgular hafif, orta veya
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agir bigciminde derecelendirilerek tanimlanabilir. Bazi
hastalarda, daha 6nce yapilmis olan diger molekiiler (F-
18 FDG PET, kardiyak 1-123 MIBG sintigrafisi vb.) veya
morfolojik goriintliileme bulgularindan da yararlanilarak,
dahaagik bir teshis yoruma dahil edilebilir. Benzer sekilde,
uygun oldugunda, sliphelenilen bir taniyi netlestirmek
icin izlem veya ek incelemeler (F-18 FDG PET, perflizyon
SPECT, kardiyak 1-123 MIBG sintigrafisi veya postsinaptik
dopaminerjik gérintiileme) onerilebilir.

7. Radyasyon Giivenligi

I-123 FP-CIT SPECT incelemesinde standart olarak
uygulanan 185 MBq’luk (5 mCi) bir radyofarmasoétik dozu
70 kg'lik bir erigkin hastada 4,63 mSv etkin doza neden
olur (28). Mesane duvari (en yiksek radyasyon dozunu
alan organ) 0,054 mGy/MBq (0,20 rad/mCi) radyasyon
dozuna maruz kalir (6). Gorintileme bir SPECT/BT
kamerasinda ve BT sadece atenliasyon diizeltmesi igin
kullanilacak bicimde yapilirsa, hasta ek olarak 0,1 mSv’in
altinda bir etkin doza maruz kalacaktir.
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