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Radionuclide Cardiac Imaging in Infective Endocarditis
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0z

infektif endokardit (iE), kalbin endotel yiizeyinde, dogal veya
protez kalp kapaklarinda ve implante edilebilir kardiyak cihaz
yiizeylerinde gelisebilen bir enfeksiyon tablosudur. Ozellikle
2023 vyili icinde giincellenen Avrupa Kardiyoloji Dernegi
uygulama kilavuzu ve Duke-Uluslararasi Kardiyovaskiiler
infeksiyon Hastaliklari Dernegi (Duke-ISCVID) tani kriterleri
ile IE yonetiminde radyoniiklit goriintiileme yontemlerinin
rolii belirginlesmistir. Bu derlemede, IE tanisina yonelik
baslica radyontklit goriintileme yontemleri olan flor-18
florodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarl
tomografi ve isaretli lokosit sintigrafisinin temel prensipleri,
glincellenen kilavuzlar 1s1ginda klinik pratikteki konumlari ve
gelecek perspektifleri ele alinmaktadir.

Anahtar Kelimeler: infektif endokardit, F-18 FDG PET/BT,
isaretli 1okosit sintigrafisi

Abstract

Infective endocarditis (IE) is a microbial infection that can
develop on the endocardial surface, native or prosthetic
heart valves and implantable cardiac devices. The role of
radionuclide imaging modalities in the management of IE
has become prominent with the recently updated suggestions
in the European Society of Cardiology guideline and Duke-
International Society of Cardiovascular Infectious Diseases
(Duke-ISCVID) diagnostic criteria. In this review, the basic
principles of fluorine-18 fluorodeoxyglucose positron emission
tomography/computed tomography and labeled leukocyte
scintigraphy, which are the main radionuclide imaging
methods for the diagnosis of IE are examined along with their
role in clinical practice and potential future applications are
discussed in light of updated guidelines.

Keywords: Invective endocarditis, F-18 FDG PET/CT, labelled
leukocyte scintigraphy

Giris

infektif endokardit (iE), kalbin endotel yiizeyinde,
dogal veya protez kalp kapaklarinda ve implante
edilebilir kardiyak cihaz yiizeylerinde gelisebilen bir
enfeksiyon tablosudur. Nadir goriilmesine ragmen yiiksek
morbidite ve mortalite oranlari ile seyreden onemli
bir saglik sorunudur. iE olgulari cogunlukla bakteriyel
kaynakhidir ve genel popiilasyon icindeki prevalansi
dustktir. Ancak gecirilmis kalp kapak cerrahisi, kardiyak
cihaz implantasyonu, kronik hemodiyaliz, intravenoz

ilac kullanimi, kronik deri enfeksiyonu gibi risk faktorleri
hastahgin goriilme sikhigini artirabilir. Ozellikle son on
yilda kardiyak cihazlarin ve cerrahi biyomalzemelerin
kullamimindaki artis nedeniyle, yakin gelecekte IE
olgularinin ve iliskili komplikasyonlarin insidansinda bir
artis olmasi beklenmektedir.

IE tani algoritmalarinda hastanin klinik ozellikleri,
laboratuvar testleri, kan kulttirii ve gorlntileme
bulgulari temel teskil etmektedir. Ozellikle 2023
yili icinde giincellenen Avrupa Kardiyoloji Dernegi
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(European Society of Cardiology - ESC) uygulama
kilavuzu ve Duke-Uluslararasi Kardiyovaskiiler infeksiyon
Hastaliklari Dernegi (Duke-I1SCVID) tani kriterleri ile IE
yonetiminde radyonuklit goriintiileme yontemlerinin roli
belirginlesmistir (1,2).

Bu derlemede, iE tanisina yonelik baslica radyontiklit
gorlintiileme yontemleri olan flor-18 florodeoksiglukoz
pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarli tomografi
(F-18 FDG PET/BT) ve isaretli lokosit sintigrafisinin
(iLS) temel prensipleri, giincellenen kilavuzlar isiginda
klinik pratikteki konumlari ve gelecek perspektifleri ele
alinmaktadir.

infektif Endokardit

Epidemiyoloji

Gelismis tlkelerde yillik iE insidansi 100.000'de 3-10
olgu diizeyindedir (3). Avrupa’daki 156 farkli merkezden
hasta verilerinin kaydedildigi EURO-ENDO veritabanina
gore son yillarda hastaligin epidemiyolojisinde yash ve
protez kapakli hastalara dogru bir kayma mevcuttur.
Gelismekte olan tilkelerde ise akut romatizmal ates sonrasi
dogal kapak endokarditi daha on plandadir. Ulkemizdeki
IE prevalansi net olarak bilinmemekle birlikte, yilda
yaklastk 5000 yeni olgu goriildiigii ve 1250 hastanin iE
nedeniyle kaybedildigi tahmin edilmektedir (4).

Mikrobiyoloji

IE'nin mikrobiyolojik etkeni hastaninyasina, 6zge¢misine,
kalp kapak hastaligi varligina ve enfeksiyonun ortaya cikis
sekline bagliolarak degisiklik gosterebilir (1,5). En sik goriilen
etkenler arasinda Staphylococcus aureus, Streptococcus
viridans ve Enterococcus faecalis bulunur. Nispeten daha
nadir etkenler arasinda HACEK grubu bakteriler, Candida
tirleri ve Coxiella burnetii yer alir. Hastaligin mikrobiyolojik
profili de yillar icinde 6nemli lciide degismistir. Son yillarda
stafilokok ve enterokok tiirlerinin sebep oldugu endokardit
olgularinin orani artma egilimindedir. Ote yandan, olgularin
%30'a varan kisminda kiiltir sonucu negatif olabilmektedir
(6). Kapak cerrahisi geciren 327 hastalik bir seride kiltiir
negatif IE'nin postoperatif erken mortalite ile iliskili oldugu
bulunmustur (7).

Klinik

iE olgularinda enfeksiyon tablosunun siddeti, sebep
olan patojenin tiirine, konagin immin sistemine,
mevcut biyomateryallerin konumuna ve kardiyak cihaz
cevresinde olusan biyofilmin 6zelliklerine gore degisiklik
gosterir (8). ilk basvuru semptomlari cogunlukla ates,
halsizlik, kilo kaybi, gece terlemeleri, bas agrisi gibi

hastaliga spesifik olmayan semptomlardir (9). Daha
spesifik semptomlar arasinda petesiyal deri lezyonlari,
Osler nodilleri, retinal Roth lekeleri sayilabilir.
Kalpte ufirim, anemi, lokositoz, splenomegali IE
olgularinda gorilen bashca klinik bulgulardir. Hastalik
seyrinde kalp yetmezligi, septik embolizasyon ve
intrakraniyal komplikasyonlar gelisebilir. Tani ve
tedavi yontemlerindeki giincel gelismelere ragmen
IE mortalitesi yiiksek seyretmeye devam etmektedir.
Mortalite oranlar ilk 30 gin icinde %20 (10), gec
donemde %40-50 dizeyindedir (11). Hastalarin
kaybedilme nedeni cogunlukla kapak disfonksiyonu gibi
lokal komplikasyonlar veya uzak embolik olaylardir (12).
Olgularin %25’i tani aninda bir embolik komplikasyon ile
basvurabilir (13). Ozellikle inme tablosuyla basvuran ve
yatisinda direncli ates izlenen olgularda IE goz 6niinde
bulundurulmasi gereken bir tanidir.

Tani

IE tanisi temel olarak hastanin klinik ozelliklerine,
laboratuvar testlerine ve goriintiileme bulgularina dayanir.
Kan kilturleri, C-reaktif protein ve eritrosit sedimentasyon
hizi gibi biyobelirtecler ile transtorasik ekokardiyografi
(TTE) ve/veya transozefageal ekokardiyografi (TOE) tani
stirecindeki ilk basamaklari olusturur.

Radyoniiklit Disi Goriintiileme Yontemleri

IE siiphesi bulunan dogal kapakli hastalarda TTE veya
TOE vyiiksek tanisal performans sunar ancak protez kalp
kapagl ve kardiyak cihaz varhiginda tanisal dogruluklari
nispeten disiiktiir (14). Ekokardiyografideki tipik IE
bulgusu vejetasyon olarak adlandirilir. Fibrin matrisi,
plateletler, |okositler ve bakterilerin bir araya gelerek
olusturdugu vejetasyon goriiniimii, iE patofizyolojisindeki
mikroskopik streclerin makroskopik bir belirtisidir. Kalp
kapaklarina, endotelyal dokuya veya protez endovaskiiler
malzemeye bagmli, ancak kapak hareketlerinden
bagimsiz olarak hareket eden bir ekojenite alani olarak
gorulir.

Manyetik  rezonans (MR) gortntileme yilksek
yumusak doku kontrasti ile kapak lezyonlarinin ve
intrakardiyak  komplikasyonlarin  degerlendirilmesinde
katki saglayabilir. Klinik pratikte daha siklikla septik
embolik komplikasyonlarin degerlendirilmesinde
kullanilir. Ozellikle atipik yerlesimli vejetasyon/trombiis
tespitinde ve cerrahi planlamada MR goriintileme
katki saglayabilir (15). Enfekte kapaklarda anevrizmatik
dejenerasyon gibi komplikasyonlar MR goriintiileme ile
gortintulenebilir (16). MR goriintileme ayrica kardiyak
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boyut ve fonksiyon hakkinda bilgi saglar ve perivalviiler
enfeksiyon streclerini ekokardiyografi ile gortilebilir hale
gelmeden once gosterebilir (17).

Tedavi ve Takip

iE tedavisi cogunlukla uzun sireli intravenoz
antibiyoterapi gerektirir. Antibiyotik secimi izole edilen
mikroorganizmanin tiirtine ve duyarhiligina gore belirlenir.
Kalp kapak hasari, septik emboli veya tedaviye direncli
cihaz enfeksiyonu varliginda girisimsel secenekler ve cihaz
revizyonu giindeme gelir. Tedavi boyunca hastanin klinigi
duzenli olarak izlenir ve gereklilik halinde tedavi revize
edilir. Kalp kapaklarindaki hasarin degerlendirilmesi ve
niiks riskinin azaltilmasiicin tedavi sonrasi takip onemlidir.
Uzun donem takip ile hastanin yasam kalitesini artiriimasi
ve komplikasyon riskinin azaltilmasi hedeflenir.

Pozitron Emisyon Tomografisi

F-18 FDG PET/BT giiniimiizde IE tani ve takibindeki
baslica radyontklit gorintileme yontemidir.
Gortntileme prensibi  bakteriyel ve immiin hicre
metabolizmasi  nedeniyle enflamasyon alanlarinda
artan glukoz metabolizmasinin  tespitine  dayanir.
Miyokard dokusundaki bazal glukoz metabolizmasini
baskilamak amaciyla hastalarin tetkik oncesinde en az
24 saat sureyle dustk karbonhidratli, yiiksek yag icerikli
bir diyet uygulamalarn ve tetkikten onceki 6-12 saat
boyunca a¢ kalmalar onerilir (18). Fizyolojik miyokard
metabolizmasini  baskilamak icin  radyofarmasotik
enjeksiyonundan once heparin uygulamasi yapilabilir (19).

F-18 FDG PET/BT gorintilerinin yorumlanmasindaki
birincil yontem FDG tutulum paterninin gorsel olarak
degerlendirilmesidir. Ek olarak semi-kantitatif standart
tutulum degeri (standardized uptake value - SUV)
olctimleri ile tani dogrulugu artirilabilir. F-18 FDG PET/BT
goruntileri yorumlanirken goz oninde bulundurulmasi
gereken onemli bir nokta, artmis FDG tutulumunun her
zaman enfeksiyonu yansitmadigidir. Genel bir prensip
olarak heterojen ve multifokal tutulum paterni oncelikle
enfeksiyon lehine, diffiizve homojen tutulum ise oncelikle
enfeksiyon disi enflamasyon lehine degerlendirilmesi
gereken bir bulgudur. Ozellikle kardiyovaskiiler cerrahi
sonrasi erken donemde veya aseptik enflamasyon
varliginda enfeksiyon tablosu olmaksizin artmis FDG
tutulumu goralebilir ve bu tutulum cerrahi sonrasi 12 aya
kadar devam edebilir (20,21). Nadir durumlarda cerrahi
sonrasi 13 yila kadar siiren non-enfeksiyoz tutulumlar
bildirilmistir (22).

IE stiphesiyle F-18 FDG PET/BT goriintiileme yapilan
olgulardaki SUV degerleri kullanilan goriintiileme
protokoliine, goriintiileme  siiresine, PET  tarayici
ozelliklerine, hasta viicut yapisina, kan sekeri diizeyine
ve goriintiilenen dokunun anatomisine gore degisiklik
gosterebilir (19). Literatlirde enfeksiyon ve enflamasyonun
ayirici tanisticin farkli SUV esik degerleri ve referans él¢im
yontemleri 6nerilmis olsa da standart olarak kabul edilen
bir esik deger bulunmamaktadir.

F-18 FDG PET/BT degerlendirilirken g6z oniinde
bulundurulmasi gereken bir diger énemli konu hastanin
klinik ozellikleridir. Klinik ve serolojik agidan iE olasilig
distk olan hastalarda yanhs pozitif degerlendirmenin daha
olasi oldugu dikkate alinmalidir. Baslica yanlis pozitiflik
nedenleri intraoperatif doku yapistiricilarin kullanimi,
aktif non-infektif trombus, kardiyak malignite, vaskiilit
ve aterosklerotik plak varhgidir (23). Yanhs negatiflik
nedenlerinden en onemlisi ise siliregelen antibiyotik
tedavisidir (24,25). Ancak, F-18 FDG PET/BT oncesinde
antibiyotik tedavisinin kesilmesi veya geciktirilmesi icin
yeterli kanit bulunmamaktadir. Klinik stiphenin yiiksek
oldugu ancak PET sonucunun negatif oldugu durumlarda,
iLS, enflamasyon ile enfeksiyon ayrimi icin yol gosterici
olabilir (26). F-18 FDG PET/BT'de yanlis negatifligin olasi
diger nedenleri arasinda vejetasyon boyutunun 5 mm’den
kiicik olmasi, enflamatuvar aktivite disikligu, yetersiz
hasta hazirligi ve kan sekeri ytiksekligi sayilabilir (23).

FDG PET/BT'nin IE tanmisindaki tanisal performansi
bytik olctide altta yatan klinik senaryoya baglidir. EURO-
ENDO veritabani kayitlarina gore F-18 FDG PET/BT'nin
duyarhihg protez kapak endokarditinde en belirginken
(%66,8), dogal kapaklarda ise disukttir (%28) (27).

Dogal Kapak Endokarditinde PET/BT

Stipheli IE nedeniyle F-18 FDG PET BT goriintiileme
yapilan dogal kapakli olgularda metabolik aktivitenin
dusik olmasi ve kiiciik vejetasyon boyutlari nedeniyle
tanisal dogruluk dusuktir. Yedi calisma ve 351 dogal
kapak endokarditi olgusunun degerlendirildigi bir
meta-analizde FDG PET duyarliligi %36, ozgullugi %99
olarak bulunmus ve dogal kapakh hastalarda PETin
sadece tamamlayici bir tanisal degeri oldugu sonucuna
varilmistir -~ (27).  Benzer sekilde, 303  hastanin
degerlendirildigi genis bir seride dogal kapak endokarditi
icin F-18 FDG PET/BT duyarliligi %22, ozgulligi %100,
pozitif prediktif degeri %100 ve negatif prediktif degeri
%66 olarak bildirilmistir (28). Dolayisiyla F-18 FDG PET/
BT dogal kapak endokarditi icin diger gortintiileme
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modalitelerinin sonucsuz kaldigi olgularda tamamlayici
bir tani yontemi olarak konumlanmaktadir. Sekil 1'de
dogal kapak endokarditi tanisi F-18 FDG PET/BT ile
dogrulanan bir 6rnek olgu gosterilmektedir,

Dogal kapak endokarditinde F-18 FDG PET/BT'nin
duyarlihgr distik olsa da tiim viicut tarama avantaji
ile ekstrakardiyak bulgular degerlendirilebilmektedir.
Prospektif cok merkezli TEPVENDO calismasinda toplam
140 hastada (70 dogal kapak, 70 protez kapak) F-18 FDG
PET/BT'nin tedavi kararina etkisi incelenmis ve dogal
kapakli hastalarin %31,4’inde PET'in tedavi planini
degistirdigi, bu degisimin cogunlukla ekstrakardiyak
tutulumlara bagli oldugu gorulmustur (29).

Protez Kapak Endokarditinde PET/BT

FDG PET/BT'nin tanisal performansi protez kapak
endokarditinde dogal kapaklara kiyasla belirgin olarak
daha vyiksektir. Sekil 2’'de protez kapak cevresinde
iE ile uyumlu hipermetabolizma izlenen bir 6rnek

olgu gosterilmektedir. Bu farkin protez kapaklardaki
perivalviller apse olusumu ile iliskili olabilecegi
dustnulmektedir (30). Prospektif TEPVENDO calismasinda
protez kapakl hastalarin %21,4’tinde PET goriintiilemenin
hasta yonetimini degistirdigi ve bu degisimin ¢ogunlukla
perivalviler tutulumlara bagl oldugu bildirilmistir (29).
Protez kapakh hastalarin dahil edildigi sekiz calismayi
inceleyen bir derlemeye gore F-18 FDG PET'nin protez kapak
endokarditine yonelik duyarliligi %73-100, 6zgulligu %71-
100, pozitif prediktif degeri %67-100 ve negatif prediktif
degeri %50-100 diizeyindedir. F-18 FDG PET/BT bulgularinin
Modifiye Duke kriterlerine dahil edilmesi, duyarlilig %52-
70'ten %91-97'ye yiikseltmistir (31). IE tanili 173 hastada
(109 protez kapak, 64 dogal kapak) F-18 FDG PET/BTnin
prognostik degerini inceleyen bir calismada, protez kapakli
hastalarda PET pozitifliginin kardiyak adverse olay riski ile
iliskili oldugu ancak dogal kapakli hastalarda anlamli bir
iliski olmadigr bulunmustur (32).

C

Sekil 1. Dogal mitral kapak lokalizasyonunda infektif endokardit ile uyumlu fokal artmis F-18 FDG tutulumu (A: Flizyon kesiti, B: AC kesiti,

C: NAC kesiti)
FDG: Florodeoksiglukoz

Sekil 2. Protez aort kapagi cevresinde infektif endokardit ile uyumlu multifokal tarzda artmis F-18 FDG tutulumu (A: Fiizyon kesiti, B: AC

kesiti, C: NAC kesiti)
FDG: Florodeoksiglukoz
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Kardiyak Cihaz iliskili Endokarditte PET/BT

Kardiyak cihaz iliskili endokardit olgularinda hastalik
yuku ilerledikce cihaz revizyonuna gereksinim duyulabilir
ve bu nedenle erken ve dogru tani énem tasir. F-18
FDG PET/BT bu hasta grubunda kullanilacak birincil
goriintuleme yontemidir (33,34). Kardiyak cihaz varliginda
PET'in tanisal performansi genel olarak yiiksek olmakla
birlikte cihazlarin tirtine, modeline ve enfeksiyonun
yayginligina gore degiskenlik gosterir.

Ventrikil destek cihazlar (ventricular assist device -
VAD) ileri evre kalp yetmezligi hastalarinda ventrikiler
ejeksiyonu desteklemek amaciyla giderek artan siklikla
implante edilen cihazlardir. Kardiyak apekse yerlestirilen
bir pompa, dolasimi aort veya pulmoner artere
ulastiracak olan bir kanil ve vicut disindaki kontrol
Unitesine baglanacak olan driveline bilesenlerinden
olusur. Driveline bileseni derideki gecis noktasi nedeniyle
en sik enfeksiyon kaynagidir (35). Daha az siklikla pompa
ve kanil enfeksiyonlari gelisebilir (36). Bu olgularda
yogun metal artefakti ve atentisyon dizeltmeye bagli
sinyal artimlari gorilebileceginden atentisyon diizelmesi
yapilmis ve yapilmamis goriintiler bir arada dikkatle
degerlendirilmelidir. Diger klinik senaryolara benzer
sekilde, komponentlerin cevresinde multifokal tarzda
artmis FDG tutulumu goriilmesi enfeksiyon varligini
destekleyen bir bulgudur. Sekil 3'te sol ventrikiil destek
cihazi komponentlerinin  cevresinde IE ile uyumlu

hipermetabolizma izlenen 6rnek bir olgu gosterilmektedir.
VAD iliskili iE olgularini derleyen 10 calismanin incelendigi
230 hastalik bir meta-analizde, F-18 FDG PET/BT'nin VAD
enfeksiyonlarindaki duyarhlik ve 6zgtllugu sirasiyla %95
ve %91 olarak bildirilmistir (36).

FDG'nin cihaz cevresindeki kinetiginin
degerlendirilmesi icin gec faz goriintileme, tutulum
dizeyinin karaciger ve kan havuzu ile karsilastirilarak
degerlendirilmesi ~ ve  metal artefakti  azaltma
algoritmalari tanisal dogrulugu artirabilir (37). Cihaz
implantasyonu sirasindaki  cerrahi  manipilasyonlar
komponentlerin cevresinde homojen artmis tutuluma
neden olabileceginden FDG tutulum paternleri dikkatle
degerlendirilmelidir (38).

Vaskiiler Greft iliskili Enfeksiyonlarda PET/BT

Ozellikle aort kokiiniin anevrizmatik dilatasyonu
izlenen hastalarda aort kapaginin yani sira aort kokiiniin
de replasmani giindeme gelir. Bentall prosediirii olarak
bilinen bu cerrahi yaklasimdan sonra endokardit stiphesi
olusmasi halinde aort kokii de olasi enfeksiyon odagi
acisindan degerlendirilmelidir. Bu olgularda F-18 FDG
PET/BT nin tanisal performansina yonelik veriler sinirhdir.
Toplam 39 hastanin dahil edildigi ve 14 hastada aort
koku enfeksiyonun dogrulandigi bir seride, heterojen
ve multifokal tutulum paterninin enfeksiyon varligi icin
bagimsiz bir prediktor oldugu sonucuna varilmistir (39).

Periferik  vaskiiler greft implantasyonu yapilan
hastalarda F-18 FDG PET/BT'nin tanisal performansi
yuksektir (40). Post-operatif 4. haftadan sonra cerrahiye
sekonder metabolik aktivitenin normale donmesi beklenir
ve hastalar F-18 FDG PET/BT ile degerlendirilebilir (41).
Ozellikle BT ile tani konulamayan olgularda F-18 FDG
PET/BT belirgin tanisal katki saglamaktadir (42). Enfekte
abdominal aort grefti ve psoas apsesi izlenen bir olguya
ait gortintuler Sekil 4’te gosterilmektedir. Benzer sekilde,
greftler veya kardiyak cihazlar ile tedavi edilen konjenital
kalp hastalarinda IE siiphesi ile yapilan F-18 FDG PET/

C

Sekil 3. Sol ventrikiil destek cihazi pompa komponenti cevresinde infektif endokardit ile uyumlu heterojen artmis F-18 FDG tutulumu (A:

Fiizyon kesiti, B: AC kesiti, C: NAC kesiti)
FDG: Florodeoksiglukoz
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Sekil 4. Abdominal aort grefti cevresinde enfeksiyon (uzun ok) ve sol psoas kas planinda apse (kisa ok) ile uyumlu artmis F-18 FDG tutulumlari

(A: Flzyon kesiti, B: AC kesiti, C: NAC kesiti)
FDG: Florodeoksiglukoz

BT goruntileme ek tanisal katki sunar (43). Toplam 12
calismanin dahil edildigi bir meta-analizde vaskiiler greft
enfeksiyonu tanisi icin FDG tutulum paterni, goreceli
tutulum, SUV__ . hedef-zemin orani, dual-faz retansiyon
indeksi gibi parametrelerin performansi karsilastiriimis ve
diger parametrelere kiyasla multifokal tutulum paterninin
daha o6n planda oldugu gorilmistir (41). Ayni meta-
analizde, SUV__ icin onerilen esik degerlerinin calismalar
arasinda farkhlik gosterdigi ve bu konuda bir fikir birligi
olmadigi sonucuna varilmistir (41).

isaretli Lokosit Sintigrafisi

iLS  hastanin  lokosit  hiicrelerinin  radyoaktif
olarak isaretlenmesi ve Iokosit  migrasyonunun
goriintilenmesiyle  enfeksiyon  odaklarinin  tespiti

prensibine dayanir. Bu amacla hastadan 40 mL kan
alinir ve in vitro isaretleme vyapilir. Tetkik Oncesinde
hasta hazirhgl gerekmez. Lokositlerin radyoaktif olarak
isaretlenmesi ek kontaminasyon riski tasiyan bir siregtir
ve aseptik kosullarda, A sinifi laminer hava akimli
kabinlerde vyapilmalidir.  Lokositler teknesyum-99m
heksametil propilen amin oksim (Tc-99m HMPAO) ile
isaretlendikten sonra hastaya tekrar enjekte edilir ve
4-24 saat sonra planar ve kesitsel (SPECT veya SPECT/BT)
goriintiileme yapilir. Tablo 1'de F-18 FDG PET/BT ve Tc-
99m HMPAO SPECT/BT tetkiklerinin karsilastirmali 6zetine
yer verilmistir.

iLS'de aktivite tutulumu; radyoaktif isaretleme basarisi,
stiregelen antibiyotik tedavi siresi, enfekte dokularin
kemotaktik ozellikleri, patojenlerin tirii ve miktari gibi
bir dizi faktor tarafindan etkilenebilir (44).

Tablo 1. F-18 FDG PET/BT ve Tc-99m HMPAO SPECT/BT

tetkiklerinin karsilastirmali ozeti

F-18 FDG PET/BT | Tc-99m HMPAO
SPECT/BT

f;g\‘fj’,\;yé’q”) dozu 0,095 0,011
Diyet Gerekli Gerekli degil
Kontrolsiiz diyabet Sorun Sorun degil
Duyarhlik Daha yiiksek Yuksek
Ozgiillik Yiiksek Daha yiiksek
Cerrahi sonrasi Yapilabilir Yapilabilir
Rezoliisyon 4-5mm 1cm
Eargausr[jnleri ile Hayir Evet
Hazirhk stresi Uzun Kisa
Gorunttileme suresi | Kisa Uzun
Bulunabilirlik Yiiksek Orta
Lokopeni Sorun degil Sorun
Maliyet Benzer Benzer
SPECT: Tek foton emisyon tomografisi, BT: Bilgisayarli tomografi, PET: Pozitron
emisyon tomografisi, HMPAO: Heksametil propilen amin oksim

Tc-99m HMPAO SPECT/BT ozellikle yiiksek negatif

prediktif degeri ile on plana cikan ve kardiyak cihaz
iliskili enfeksiyonun dislanmasinda onemli tanisal katki
sunan bir gorintiileme yonetimidir (44,45). Cihaz iliskili
IE siiphesi olan 63 hastada, iLS'nin duyarliig1 %94, negatif
prediktif degeri %95 olarak bildirilmistir. Arastirmacilar
sintigrafi sonucu negatif olan hastalarin 12 aylik takibinde
IE gelismedigini bildirmistir (44).
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iLSnin  TTEye kiyasla daha yiiksek bir tanisal
performans sunduguna dair bulgular mevcuttur. Stpheli
iE nedeniyle arastirilan 40 hastanin incelendigi bir seride,
ILS ve TTE'nin klinik olarak iE tanisi konmus olgularda
benzer duyarliliga sahip oldugu, ancak iLS ile yanlis
pozitif oranlarinin TTE'ye kiyasla ¢cok daha dustk oldugu
belirtilmistir (6zgullik %88'e karsi %42) (46).

Toplam 103 hastanin degerlendirildigi bir seride,
modifiye Duke kriterlerine gore siipheli cihaz enfeksiyonu
oldugu dustinilen hastalarin %49'unda, Tc-99m HMPAO
SPECT/BT ile enfeksiyon tanisinin dislanabildigi ve siipheli
IE kategorisindeki hastalarin oraninda yaklasik %12’lik
bir azalma saglandigi gorulmustir (47). Benzer sekilde,
iLS'nin tani algoritmalarina dahil edilmesi, siipheli IE
olarak degerlendirilen hastalarin kesin iE tanisi almasina
da yol acabilir (47).

Fungal endokardit gibi non-bakteriyel IE durumlarinda
[6kosit kemotaksisinin azalmasi nedeniyle iLS'nin yanlis
negatif olabilecegi goz ontnde bulundurulmalidir (47).
Benzer sekilde Staphylococcus epidermidis ve Enterococcus
faecalis gibi bazi bakteriler, l6kosit kemotaksisini azaltan
bir biyofilm olusturarak konagin immiin sisteminden
kacabilir (48). Suregelen antibiyotik tedavisi de tutulum

diizeyini azaltabilir ve bu da duyarhligi ve ozgullugu
negatif yonde etkiler (49).

Giincellenen Duke-ISCVID Kriterleri

Duke-ISCVID 2023 kriterlerine gore kesin, olasi ve
dislanan endokardit tanimlari Tablo 2’de 6zetlenmektedir.
Yeni kriterlere F-18 FDG PET/BT bir goriintileme
modalitesi olarak dahil edilmistir (2). Bu degisiklik, F-18
FDG PET/BT'nin Duke Kriterleri’ne bir major kriter olarak
eklendiginde, sadece ekokardiyografi kullaniimasina
kiyasla protez kapak endokarditi tanisini onemli olciide
iyilestirdigiyontindeki bulgulara dayandiriimistir. FDG PET/
BT'nin iE'nin dislanmasina yonelik rolii halen tartismali
oldugundan, giincelenen Duke-ISCVID kriterlerinde PET’in
pozitif prediktif degerine odaklaniimaktadir.

Protez kapak implantasyonundan en az 3 ay sonra
tespit edilen yogun, fokal/multifokal veya heterojen FDG
tutulum paterni, Duke-ISCVID kriterlerine bir major kriter
olarak kabul edilmistir. Kardiyak cihaz iliskili enfeksiyon
stiphesinde de FDG pozitifligi bir major kriter olarak kabul
edilir ancak bu hastalarda klinik siiphenin yiiksek olmasi
halinde PET negatifligi enfeksiyon varhigini dislamaz.
Dogal kapakli hastalarda F-18 FDG PET/BT'nin duyarhlig

Tablo 2. 2023 Duke-ISCVID kriterlerine gore kesin, olasi ve dislanan endokardit tanimlari

Kesin endokardit

a) Patolojik kriterler

i) Vejetasyon alaninda, kardiyak dokuda, ¢ikarilan protez kapakta, ¢ikan aort greftinde (eslik eden kapak tutulumu ile birlikte), kardiyak
cihazda veya arteriyel embolide; aktif endokarditin klinik belirtileri ile uyumlu mikroorganizma varligi veya

i) Vejetasyonun icinde veya tizerinde, kardiyak dokuda, ¢ikarilan protez kapakta veya dikis halkasinda, ¢ikan aort greftinde (eslik eden
kapak tutulumu ile birlikte), kardiyak cihazda veya arteriyel embolide aktif endokardit (akut veya subakut/kronik olabilir)

b) Klinik kriterler

i) 2 major kriter veya

ii) T major kriter + 3 minor kriter veya

iii) 5 minor kriter

Olasi endokardit

a) 1 major kriter + 1 minor kriter veya

b) 3 minor kriter

Dislanan endokardit

a) Belirtileri/semptomlari aciklayan alternatif kesin tani veya

b) 4 giinden kisa antibiyotik tedavisine ragmen niik olmamasi veya

) 4 giinden kisa antibiyotik tedavisi ile cerrahi veya otopside iE'ye iliskin bulgu olmamasi veya

d) Yukaridaki olasi iE kriterlerini karsilamamasi

(2 no’lu referanstan modifiye edilmistir)

infektif endokardit

Duke-ISCVID: Uluslararasi Kardiyovaskiiler Enfeksiyon Hastaliklari Dernegi Konseyi -The Council of the International Society of Cardiovascular Infectious Diseases, IE:
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dusuktir ancak cok vyiksek pozitif prediktif degere
sahiptir. Bu nedenle, Duke-ISCVID Calisma Grubu, dogal
kapaklarda gorsel olarak patolojik bir tutulum varhigini da
major kriter olarak dahil etmistir.

Duke-ISCVID kriterlerinde F-18 FDG PET/BT kullanimina
dair en onemli degisiklik cerrahi sonrasi ilk 3 ay icindeki
PET pozitifliginin bir minor kriter kabul edilmesidir.
Ozellikle protez kapak implantasyonundan sonraki ilk
3 ay icinde postoperatif enflamasyon ile enfeksiyon
ayrimindaki belirsizlik giderek azalmaktadir.

Giincellenen ESC Kilavuzu

ESC tarafindan yayinlanan iE kilavuzlarimm 2015te
yayinlanan bir onceki versiyonunda, dogru tani ve
hasta yonetimi icin farkli gorintileme yontemleri
kullanilmasinin - 6nemi ilk kez vurgulanmisti (13).
2015'ten bu yana yayinlanan verilerin 1siginda bu oneriler
glincellenmis ve 2023 yilinda kilavuzun yeni bir versiyonu
yayinlanmistir (1). Giincellenen kilavuzdaki degisiklikler
ozellikle risk altindaki populasyon tanimi, profilaksi ve
tedavi onerileri gibi alanlarda yapilmistir. Bunlara ek
olarak F-18 FDG PET/BT kullanimina dair Duke-ISCVID
kriterlerine paralel onerilere yer verilmistir. Tablo 3’te
ESC 2023 kilavuzunda onerilen iE tani kriterlerine yer
verilmistir. Dogal kapak, protez kapak ve kardiyak
cihaz iliskili endokardit stiphesi icin onerilen yeni tani
algoritmalari sirasiyla Sekil 5,6 ve 7'de gosterilmektedir.

ESC2023 kilavuzundaki gortintiileme kriterlerine iliskin
baslica degisiklik, “herhangi bir modaliteyle herhangi
bir lezyon” yaklasiminin benimsenmesidir. Buna gore,
kullanilan goriintiileme modalitesinden bagimsiz olarak
(ekokardiyografi, BT, PET/BT veya iLS) herhangi bir tipik
goriintiileme bulgusu goriilmesinin IE tanisi icin major bir
kriter olduguna dikkat cekilmektedir. Bu onemli degisiklik,
literattirde her bir modalite icin bildirilen yiiksek tanisal
dogruluk oranlarina  dayandirilmistir. ~ Giincellenen
versiyonda radyonuklit gortintiileme yontemlerinin kesin
IE tanisini artirdil vurgulanmaktadir. Nitekim protez
kapak endokarditi ve kardiyak cihaz iliskili endokardit
supheli olgularda F-18 FDG PET/BT kullaniminin Modifiye

Duke Kriterleri’'nin duyarlih@ini artirdigi gosterilmistir (50).

Yenilenen ESC kilavuzunda radyontiklit goriintiilemeye
iliskin en onemli degisiklik, Duke-ISCVID kriterlerine
benzer sekilde, F-18 FDG PET/BT icin cerrahi sonrasi 3 aylik
kisitlamanin kaldirilmasidir. Bu oneri, FDG PET/BTnin
cerrahi sonrasi donemde siire kisitlamasi gozetmeksizin
enflamasyon ve enfeksiyonu ayirt etme vyetenegini
gosteren verilere dayandirilmistir (21).

Sonug
Son yillarda vyayinlanan literatiir  verilerinin
ve gincellenen uygulama kilavuzlarinin  1siginda

radyoniiklit goriintiileme yontemlerinin iE yonetimindeki
rolii  belirginlesmistir.  F-18 FDG PET/BT yiiksek
duyarlilik, ILS ise yiiksek ozgiilliik avantaji ile on plana
ctkmaktadir. Protez kapak cerrahisi geciren ve kardiyak
cihaz implantasyonu vapilan hastalarda radyonuklit
goruntuleme yontemlerinin  roli  daha belirgindir.
Dogal kapakl hastalarda ise ekokardiyografi baslica
goriintiileme yontemi olarak kabul edilmektedir. Ozellikle
2023 yili icinde glincellenen Duke-ISCVID kriterleri ve ESC
kilavuzunda IE yonetimi icin F-18 FDG PET/BT'nin rolii
vurgulanmis ve cerrahisi sonrasi ilk 3 ay icindeki PET
pozitifliginin de onemli bir bulgu olarak kabul edilmesi
onerilmistir.

Bununla birlikte, IE yonetiminde radyoniiklit
goriintileme yontemlerinin kullanimina dair
cevaplanmayi bekleyen sorular bulunmaktadir. Ornegin,
PET/BT goriintulerinden elde edilen SUV degerleri
tibbi onkoloji pratiginde artitk onemli bir degisken
olarak kabul edilse de, iE tanisi icin one cikan bir SUV
esik degeri bulunmamaktadir. Benzer sekilde baz
calismalarda antibiyotik tedavisi sonrasinda tutulum
duizeylerinin geriledigi gosterilmis olmasina ragmen,
PET/BT’nin tedavi yanitinin degerlendirilmesindeki roli
belirsizdir. Yakin gelecekte yapay zeka, entrumantasyon
ve radyofarmasi alaninda vyasanacak gelismeler ile
radyoniiklit goriintiilemenin IE yontemindeki rolii daha
da belirginlesecektir.
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Tablo 3. ESC 2023 kilavuzunda onerilen IE tani kriterleri
Major kriter

i) Pozitif kan kiilturi

a) iki ayn kan kiltiiriinde IE ile uyumlu iireme olmasi:

Oral streptokok, Streptococcus gallolyticus, HACEK grubu bakteriler, S. aureus, E. faecalis
b) Ardisik kan kiiltirlerinde iE ile uyumlu tireme olmasi

 >12 saat arayla alinan iki kan kiiltiirtiinde >2 pozitif sonuc

* 3 kan kaltirinin timinde veya >4 kan kilturtinin ¢cogunda pozitif sonuc

) C. burnetii tiremesi olan tek kan kiiltiirt veya faz 1 >1:800 IgG antikor pozitifligi

ii) Goriintiileme bulgulari

Asagidaki goriintiileme tekniklerinden herhangi biri ile tespit edilen, valviiler, perivalviiler/periprostetik veya yabanci cisim ile iliskili iE icin
karakteristik bulgular

« Ekokardiyografi (TTE ve TOE)
* Kardiyak BT

* F-18 FDG PET/BT

* |LS SPECT/CT

Minor kriter

i) Predispozan durumlar (6rnegin; orta/yiiksek iE riski varhiginda predispozan kalp hastahgi veya damar ici madde kullanimi)
ii) Ates >38°C

iii) Embolik vaskiiler yayilim (yalnizca goriintiilemeyle tespit edilen asemptomatik durumlar):

* Sistemik ve pulmoner emboli/enfarkt ve apseler

» Hematojen osteoartikiiler septik komplikasyonlar (6rnegin; spondilodiskit)

 Mikotik anevrizmalar

« intrakraniyal iskemik/hemorajik lezyonlar

* Konjonktival hemorajiler

* Janeway lezyonlari

iv) immiinolojik olaylar

* Glomerulonefrit

« Osler nodiilleri ve Roth lekeleri

» Romatoid faktor

v) Mikrobiyolojik kanit

* Yukaridaki major kriterlere uymayan kan kaltlrt pozitifligi

« iE ile uyumlu mikroorganizma icin serolojik aktif enfeksiyon kaniti
iE Siniflamasi (ilk kabulde ve takipte)

Kesin:

* 2 major kriter
* 1 major kriter ve en az 3 minor kriter
* 5 minor kriter

Olasi:

* 1 major kriter veya 1 veya 2 minor kriter
* 3-4 minor kriter

Dislanan:

« ilk basvuruda kesin veya olasi tani kriterlerini karsilamiyor (alternatif kesin tani olsun ya da olmasin)
(1 no’lu referanstan modifiye edilmistir)

SPECT: Tek foton emisyon tomografisi, BT: Bilgisayarli tomografi, PET: Pozitron emisyon tomografisi, HMPAO: Heksametil propilen amin oksim, ESC: Avrupa Kardiyoloji
Dernegi, TTE: Transtorasik ekokardiyografi, TOE: Transozefageal ekokardiyografi, IE: infektif endokardit, ILS: isaretli I6kosit sintigrafisi




37

Coskun ve ark. infektif Endokarditte Radyoniiklit Goriintiileme

Kesin

Supheli dogal kapak endokarditi
¢ Bt
Bazal degerlendirme ve baglangi¢ siniflamasi:
klinik 6zellikler + kan kdiltiirleri + TTE + TOE
4
ESC 2023 Tani Kriterleri 1
] [ Olasi ] [ Ret
¢ ™\

>
ro Kan kultarleri negatif veya stpheli ise tekrarla

e 5-7 gun icinde TTE/TOE tekrarla

k. Valviiler lezyonlarin tanisi igin kardiyak BTA

J
N
¢ Minér kriter ekle: uzak lezyonlarin tespiti
icin beyin veya tim vicut gorintileme
(MRG, BT, PET/BT, ILS SPECT) 3
J
£ h 4
Supheli paravalviler komplikasyon ’
Ei var ve TOE tanisal degil Bi BAdiyasBIA
% y |
'§ h 4
5 Ekstrakardiyak kompkilasyon N Beyin ve tim vicut gérintileme
disundiren semptom var (BT, FDG PET ve/veya MRG)
g - \ 4
s A 4 i
5 Ekstrakardiyak kompkilasyon N Beyin ve tim vicut gérintileme
disindiren semptom yok (BT, FDG PET ve/veya MRG)
& J < J

Sekil 5. ESC 2023 kilavuzunda dogal kapak endokarditi icin 6nerilen tani algoritmasi

1 no’lu referanstan modifiye edilmistir. Yesil, kanit diizeyi 1, sari, kanit diizeyi 2A, turuncu, kanit diizeyi 2B.

SPECT: Tek foton emisyon tomografisi, BT: Bilgisayarli tomografi, PET: Pozitron emisyon tomografisi, HMPAO: Heksametil propilen amin oksim, ESC: Avrupa
Kardiyoloji Dernegi, TTE: Transtorasik ekokardiyografi, TOE: Transozefageal ekokardiyografi, IE: infektif endokardit
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Supheli protez kapak endokarditi
G ¢ 2

Bazal degerlendirme ve baglangi¢ siniflamasi:
klinik 6zellikler + kan kltirleri + TTE + TOE

v

F ESC 2023 Tani Kriterleri 1

L 4

—[ Kesin ] [ Olasi ] [ Ret ]
A

A ¢

&
* Kan kultdrleri negatif veya stipheli ise tekrarla
e 5-7 gun iginde TTE/TOE tekrarla
» Valviler lezyonlarin tanisi i¢in kardiyak BTA
veya FDG PET/BT
- B,
/. ILS SPECT
» Minér kriter ekle: uzak lezyonlarin tespiti
icin beyin veya tim vicut géruntileme
(MRG, BT, PET/BT, ILS SPECT)
% J
5 ¥,
@ D 4 a\
Supheli paravalviler komplikasyon :
= var ve TOE tanisal degil = RarcyaicBTA
X y € J
s h 4 B
N Ekstrakardiyak kompkilasyon N Beyin ve tim vicut gérintileme
dustndlren semptom var (BT, FDG PET ve/veya MRG)
e y € )
(C B\ (5 )
| Ekstrakardiyak kompkilasyon N Beyin ve tim vicut gérintileme
dusunduren semptom yok (BT, FDG PET ve/veya MRG)
\ J & =)

Sekil 6. ESC 2023 kilavuzunda protez kapak endokarditi icin onerilen tani algoritmasi

1 no’lu referanstan modifiye edilmistir. Yesil, kanit diizeyi 1; sar, kanit diizeyi 2A, turuncu, kanit diizeyi 2B

SPECT: Tek foton emisyon tomografisi, BT: Bilgisayarli tomografi, PET: Pozitron emisyon tomografisi, HMPAO: Heksametil propilen amin oksim, ESC: Avrupa
Kardiyoloji Dernegi, TTE: Transtorasik ekokardiyografi, TOE: Transozefageal ekokardiyografi, IE: infektif endokardit
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Supheli kardiyak cihaz iligkili endokardit
- =
e ¢ )

Bazal degerlendirme ve baslangi¢ siniflamasi:
Klinik 6zellikler + kan kulturleri + TTE + TOE

\ ¢ o
( N\
ESC 2023 Tani Kriterleri

) [ om ] [ )

i - \\
* Kan kilturleri negatif veya stpheli ise tekrarla
e 5-7 giinicinde TTE/TOE tekrarla

» Cep enfeksiyonu ve/veya pulmoner emboli
tespiti icin FDG PET/BT
& 4
¥ =X

* Minér kriter ekle: septik pulmoner
emboli/enfarkt tespiti icin toraks BT

» Lead enfeksiyonu tespiti icin FDG PET/BT

Sekil 7. ESC 2023 kilavuzunda kardiyak cihaz iliskili endokardit icin onerilen tani algoritmasi

1 no’lu referanstan modifiye edilmistir. Yesil, kanit diizeyi 1; sar, kanit diizeyi 2A, turuncu, kanit diizeyi 2B

SPECT: Tek foton emisyon tomografisi, BT: Bilgisayarli tomografi, PET: Pozitron emisyon tomografisi, HMPAO: Heksametil propilen amin oksim, ESC: Avrupa
Kardiyoloji Dernegi, TTE: Transtorasik ekokardiyografi, TOE: Transozefageal ekokardiyografi, IE: infektif endokardit
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