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ENFEKTIF ENDOKARDIT TANISINDA F-18 FDG PET/
BT GORUNTULEMENIN YERI

Ozge VURAL TOPUZ!

GIRIS

Enfektif endokardit (EE) kalbin endokardiyal yiizeylerinin, protez kalp
kapaklarinin veya kalp i¢i cihazlarin enfeksiyonu olup yasami tehdit eden
bir hastaliktir. Giiniimiizde erken tanisi halen 6énemli bir sorundur. Onkoloji
hastalarinin takibinde siklikla kullanilmakta olan Flor-18 (F-18) ile isaretli
florodeoksiglukoz (FDG) Pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarli tomografi
(PET/BT) ayni zamanda enfeksiyon ve enflamasyonlarin da klinik tanisinda
kullanilan bir niikleer tip goriintiileme yontemidir. Son yillarda EE tanisinda F-18
FDG PET/BTnin roliiniin arastirildig1 ¢alismalarda belirgin artis mevcuttur.
Avrupa Kardiyoloji Derneginin (ESC) 2015 yilinda revize ettigi yeni kilavuzunda
F-18 FDG-PET/BT goriintiileme EEde major tan1 kriterleri arasinda yer almigtir.
Bu boliimde EE tanisinda F-18 FDG PET/BT goriintiilemenin yeri anlatilacaktir.

ENFEKTIiF ENDOKARDIT

Enfektif endokardit kalbin endokardiyal yiizeylerinin (kapak ve endokard), protez
kalp kapaklarinin ve kalp i¢i cihazlarin (kalic1 kalp pili, intrakardiyak defibrilator,
intravaskiiler kateter, ventrikiil destek cihazlar1) enfeksiyonudur (1).

Tani ve tedavideki zorluklar, yliksek mortalite ve morbiditesi nedeniyle oldukga
6nemli bir hastaliktir. Gelismis iilkelerde son yillardaki epidemiyolojik galigmalar
EE sikliginin yaklasik 6/100 000 oldugunu gostermektedir. Tiirkiyede bildirimi
zorunlu bir hastalik olmayip sikligryla ilgili yapilmus bir ¢alisma yoktur (2).

Romatizmal kapak hastaliklars, diyabet, bobrek yetmezIligi, maligniteler,
intravenéz madde kullanimi, hemodiyaliz, intravaskiiler kateterler, peritoneal-
venoz santlar ve mitral kapak prolapsusu EE i¢in predispozan faktorlerdir (3).
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Enfeksiyonlarin %80’inde etken streptokok ve stafilokok tiirii bakterilerdir
(1). Hasarli endokardiyal ytizeylerde fibrin, trombosit ve mikroorganizmalarin
birikmesiyle olusan vejetasyonlar hastaligin karakteristik patolojik bulgusudur
(4).

Enfektif endokarditte bulgular etken olan mikroorganizmaya, altta yatan
kardiyak hastaliklara, protez materyal olup olmamasina gore degisiklikler
gosterir. En sik goriilen klinik bulgular; yiiksek ates, gece terlemesi bas agrisi,
halsizlik, kalpte tfiiriim, dalakta biiytime, tirnak degisiklikleri, anemi ve 16kositoz
gibi spesifik olmayan bulgular oldugundan tan: koymak olduk¢a zordur(1).
Vejetasyonlardan kopan pargalara bagh sistemik ve serebral septik emboliler
olusabilir. Hastalarin yaklagik %90’1nda ates, %85’inde kalpte iifiiriim, %25’inde
ise tan1 aninda beyin, akciger veya dalakta emboliler bulunur. Immiin sistem
aktivasyonuyla glomeriilonefrit, vaskiilit ve artrit de olusabilir. Tablo 1'de enfektif
endokardit belirtileri ve klinik bulgular1 6zetlenmistir.

Tablo 1: Enfektif Endokardit Belirtileri ve Klinik Bulgular

Yeni olusan ve giddeti artan

Ates kardiyak tGftirtiim Artrit
Titreme-terleme Splenomegali Comak parmak
Istahsizlik Hepatomegali Splinter Hemoraji
Kas-eklem agrilari Arteryel emboliler Janeway lezyonlar1
Kilo kayb1 Serebrovaskiiler olay Roth lekeler

Bas agrisi Pulmoner emboli Petesi

Karin agrisi Glomerulonefrit Osler nodiilleri

Hastalik klinik olarak akut veya subakut baglangicli olabilir. Gelismis tilkelerde
genellikle protez kapakli veya kardiyak cihazli yash popiilasyonda akut baslangicli
hastalik goriilmekte olup embolik olaylar daha siklikla izlenmektedir. Az gelismis
tilkelerde ise akut romatizmal ates hastalig1 nedeniyle siklikla geng hastalarda ve
subakut seyirli goriilmektedir (5).

Enfektif endokardit tanisi klinik bulgular, fizik muayene, mikroorganizmanin
kan kiiltiiriinde tiretilmesi, transtorasik/transozefageal ekokardiyografi (EKO) ve
diger goriintiileme yontemleri ile konur. ilk kez 1994 senesinde Duke Universitesi
tarafindan ortaya konulan Duke kriterleri 2000 yilinda modifiye edilerek Modifiye
Duke Kriterleri olugturulmustur. Modifiye Duke kriterlerinin dogal kapaklardaki
endokardit tanisindaki duyarlihgr ve ozgilligii yaklasik %80 diizeylerinde
iken, protez kapak endokarditleri ya da intrakardiyak cihaz endokarditlerinde
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duyarliig: disiiktiir. Dolayisiyla hastalarin bir kisminda bu kriterler ile tani
konamamakta veya dislanamamaktadir (6,7).

Kan kiiltiirtinde treme olmayan veya EKOda tipik bulgular izlenmeyen
yaklagik %30 hastada EE tanis1 konulamadigindan yeni yontemlere gereksinim
olmustur. Bu nedenle, Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESC) 2015 yilinda tani ve
tedavi kilavuzunu yenilemis, endokardit tani algoritmasina toplam 3 kriter (2
major ve 1 mindr) ilave etmistir. Tablo 2de ESC tarafindan 6nerilen EE tani
kriterleri 6zetlenmistir.

Tablo 2. Avrupa Kardiyoloji Dernegi Enfektif Endokardit Tan1 Kriterler:

I. Major kriterler

1. Kan kiilttirt pozitifligi
A. Iki ayr1 kan kiiltiiriinde EE ile uyumlu tipik mikroorganizmalar iiremesi
B. Pozitif olmaya devam eden kan kiiltiirlerinden enfektif endokardit ile uyumlu
mikroorganizmalarin tiremesi
C. Coxiella burnetti i¢in tek bir pozitif kan kiiltiirii ya da faz I IgG antikor titresinin
>1:800 olmast

2. Goruntiileme yontemlerinde endokarditle uyumlu bulgular saptanmasi
A. EKOda EE diisiindiiren bulgular olmasi
B. 18F-FDG PET/BTde veya isaretli 16kosit SPECT/BT de protez kapak cevresinde
anormal aktivite belirlenmesi (sadece kapagi >3 aydan daha uzun zaman 6nce
implante edilmis hastalar i¢in)
C. Kardiyak BT'de kesin paravalviiuer lezyonlar belirlenmesi

II. Minor kriterler

1. Predispozan faktor varlig:

2. Ates: Viicut sicakliginin >38°C olmast

3. Embolik vaskiiler olaylar: Major arteryel emboli, septik pulmoner enfarkt, Janeway
lezyonlari, intrakraniyal kanama

4. Immiinolojik oalylar: Glomeriilonefrit, Osler nodiilleri, Roths lekeleri

5. Major olgiitleri karsilamayan kan kiilttrii pozitiflikleri ya da EE ile uyumlu bir
mikroorganizma ile aktif enfeksiyonu gosteren serolojik kanitlar

FDG-PET: Florodeoksiglikoz pozitron emisyon tomografisi; BT: Bilgisayarli tomografi; SPECT:
Tek foton emisyon bilgisayarli tomografi.

F-18 FDG PET/BT

Pozitron emisyon tomografisi, viicuttaki biyokimyasal ve fonksiyonel olaylarin
goriintillenmesine ve kantitatif olarak degerlendirilmesine olanak saglayan bir
niikleer tip goriintiileme yontemidir. En yaygin kullanilan PET radyofarmasotigi
siklotronda {iiretilen ve pozitron yayan F-18 ile isaretli bir glukoz analogu olan
FDG(dir.
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Flor-18 FDG aktif transport mekanizmasi ile glukoz tasiyici proteinlere
(GLUT) baglanarak hiicre igerisine alindiktan sonra hekzokinaz enzimi ile
fosforillenerek F-18 FDG-6-fosfata doniisiir. Bu formda glikolitik yolagin daha
sonraki basamaklarina giremeyerek hiicre igerisinde hapsolur. Cogunlukla artmis
GLUT ekspresyonu ve hekzokinaz aktivitesi gosteren kanser hiicrelerinde bu
mekanizmayla artmis F-18 FDG tutulumu olur. Enfeksiyon ve enflamasyonlarda da
aktive olan hematopoetik hiicrelerde benzer sekilde artmis GLUT ekspresyonuna
bagli olarak hiicre igerisine giren F-18 FDG miktar1 artmaktadr.

Onkolojideki yaygin kullaniminin yami sira; F-18 FDGnin aktive olmus
lokositlerde, monosit-makrofajlarda ve CD4+ T lenfositlerde de yiiksek oranda
tutulum gostermesi sayesinde PET/BT bazi enfeksiyon ve enflamasyonlarin da
klinik tanisinda etkin bir sekilde kullanilmaktadir (3).

PET/BTde gorsel degerlendirmeye ek olarak yari-nicel bir parametre olan
standardize uptake degeri (SUV) de yaygin olarak kullanilmaktadir (8).

Goriintiileme protokolii

EE tanisi i¢in heniiz standardize edilmis bir F-18 FDG PET/BT goriintiileme
protokolii yoktur. Kandaki glukoz diizeyi normal olan kisilerde miyokard
dokusu fizyolojik olarak da yiiksek diizeylerde F-18 FDG tutulumu gosterebilir.
Miyokarddaki fizyolojik yogun F-18 FDG tutulumu EE tanisini zorlagtiran bir
durum oldugundan, bu tutulumu azaltmak i¢in hastalara tetkikten 24 saat
once yiiksek yag icerikli ve diisiik karbonhidrath (<1gr) diyet onerilmektedir.
Myokardin glukoz kullaniminin bu sayede azaltilmasi amaglanmaktadir. Yine
ayn1 amagla F-18 FDG enjeksiyonu dncesinde (15 dk) 50 IU/kg, ultra-fraksiyone
heparin hastalara intraven6z bolus olarak enjekte edilebilir. Heparin lipoprotein
ve lipaz aktivasyonu ile plazma yag asit oranini artirabilir.

4-6 saatlik aglik sonrasi kan sekerinin en fazla <150-200 mg/dl olmasi
onerilmektedir. Yaklagik 10-15 pCi/kg intravenoz F-18 FDG enjeksiyonundan
45-60 dakika sonra tiim viicut PET/BT goriintiilemesi ve ek olarak torakstan 10
dakikalik bolgesel goriintiileme yapilabilir. Bazi yayinlarda ayrica 2-3. saatlerde
ge¢ gorintileme yapilmasinin faydali olabilecegi belirtilmekle birlikte rutin
kullanilmasini 6nermek icin daha fazla ¢aligmalara ihtiyac vardir (9).

Juneau ve ark.(10) yayinladiklar1 bir meta analizde, EE tanisinda hastalara
¢ekimden 6nce myokardda F-18 FDG'nin tutulumunu azaltan sartlar (ytiksek
yag ve diisiik karbonhidrat igerikli beslenme , F-18 FDG enjeksiyonu 6ncesi iv
heparin verilmesi vb.) saglandiginda PET/BT nin tanisal dogrulugunda belirgin
artis oldugunu bildirilmislerdir.
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Goriintiilerin Yorumlanmasi

Flor-18 FDG PET/BT goriintiileri gorsel ve yari-sayisal olarak degerlendirilebilir.
Gorsel degerlendirmede F-18 FDGnin tutulum yeri, yogunlugu ve dagilim
paterni yorumlamada ¢ok 6nemlidir. Dogal kapak, protez kapak veya kardiyak
cihazlarin etrafindaki heterojen dagilim, yogun ve yer yer fokallesen F-18 FDG
tutulumlar1 EE tanisin1 desteklerken, daha homojen, orta diizeyde ve diffiiz
F-18 FDG dagilimi 6n planda reaktif enflamasyonlar1 diisiindiirmektedir (Or:
postoperatif enflamasyon). Sekil 1'de aort kapak protezi etrafinda EE ile uyumlu
heterojen, yeryer fokallesen yogun F-18 FDG tutulumlari izlenen F-18 FDG PET/
BT goriintillemeleri mevcuttur.

Standart uptake degeri sayisal degerlendirme olarak onkolojik uygulamalarda
siklikla kullanilmasina karsin EE tanisinda kullanimi daha nadir olup mevcut
literatiirlerde hentiz EE tanisi igine belirtilen bir esik SUV degeri yoktur (9).

Kardiyak BT, MRG ve EKO'da metalik kapak ve kalp cihazi bulunan hastalarda
metal artefaktlari sorun yaratabilmektedir. Flor-18 FDG PET goriintiilleme metal
artefaktlardan etkilenmez, ancak BT ile ateniiasyon diizeltmeli goriintiilerde
metal alanlarda oldugundan daha yiiksek yogunluklarda goriilebilen aktivite
tutulumlari yalanci pozitif yorumlamalara neden olabilir. Bu sebeple yapay kapag1
olan ya da metalik kardiyak cihazli hastalarda EE tanisinda mutlaka atentiasyon
diizeltmesiz (NAD) PET goriintiileri de ayrica degerlendirilmelidir (11).

Enfektif endokardit hastalarinda diger gizli enfeksiyon kaynaklari, septik
embolizasyon bulgulary, eslik edebilecek diger maligniteler ve metastatik siirecler
de dikkatlice degerlendirilmelidir.

ENFEKTIF ENDOKARDITTE F-18 FDG PET/BT’NIN YERI

Giincel bir¢ok ¢alismada F-18 FDG PET/BT nin protez kapak endokarditi stipheli
olgularda taniya yiiksek oranda katk: sagladig: belirtildiginden, ESC 2015deki
revizyonunda yapay kapak cevresinde (implantasyondan en az 3 ay sonra)
F-18 FDG PET/BT ile patolojik aktivite tutulumu saptanmasin1 Modifiye Duke
kriterlerine major tani kriteri olarak eklemistir (12,13).

Enfektif endokarditte F-18 FDG PET/BT kullanimimin diger potansiyel
endikasyonlari ise; tanis1 net olmayan kardiyak cihazli hastalar, kardiyak cihazlh
bakteriyemi ya da nedeni bilinmeyen atesi olan hastalar, EKO/kan kiiltiirii negatif
olan ancak klinik olarak yiiksek EE siiphesi devam eden hastalar, antibiyotik
tedavisine yanitin degerlendirilmesi gereken hastalar ve beyin dis1 periferal septik
emboli odaklarinin arastirildig: hastalardir (9, 12).
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Teshisi zor olan EE siipheli vakalarda, fonksiyonel bilgi saglamasi sayesinde
PET/BT anatomik goriintiileme yontemlerinden daha erken dénemde, yapisal
hasar heniiz olusmadan erken taniya olanak saglar. En 6nemli ustiinliikleri;
hizli olmasi, metalik artefaktlardan etkilenmemesi (NAD goriintilerde),
rezolisyonunun yiiksek olmasi, yari-sayisal degerlendirmenin miimkiin olmast,
tedavi yanitinin degerlendirilebilmesi, tiim viicut gériintiileme olanagi ile viicudun
diger alanlarindaki gizli enfeksiyon odaklarinin veya eslik eden malignitelerin tek
bir yontem ile saptanabilmesidir (2).

Postop ilk 3 ay icerisinde yakin tarihli cerrahiye sekonder enflamatuar
stiregler, doku yapistiricilari, aktif non-enfektif trombiisler, kalp kaynakl timéral
lezyonlar ve kardiyak metastazlarin F-18 FDG PET/BTde yanlis pozitifliklere
neden olabilecekleri goriintiiler degerlendirilirken akilda tutulmalidir. Uzun siireli
antibiyotik kullanimi, vejetasyonlarin boyutlarinin PET’in rezoliisyon sinirlarinin
altinda olmasi veya tetkik 6ncesi gerekli diyetin yapilmamis olmas: gibi faktorler
de yanlis negatifliklere sebep olabilmektedir (9).

Saby ve ark. (14) protez kapakta enfektif endokardit siipheli 72 hastada
yaptiklar1 bir ¢aligmada; hastalarin %50’sinde protez kapak g¢evresinde artmuis
F-18 FDG tutulumu oldugunu, F-18 FDG PET/BT’nin duyarhiliginin %73,
ozgilliginiin %80, pozitif ongorisiiniin %85 ve negatif ongoriisiiniin ise %76
oldugunu bildirilmislerdir.

F-18 FDG PET/BT’nin EE tanisindaki roliiniin arastirildigi 31 ¢alijmanin
dahil edildigi bir derlemede; protez kalp kapaklarinda yapilan 13 ¢aligmada F-18
FDG PET/BT nin duyarlilig1 %73-100, 6zgiilliigii %71-100, pozitif 6ngorii degeri
%67-100, negatif ongorii degeri ise% 50-100 olarak bildirilmistir. F-18 FDG PET/
BT’nin Modifiye Dukekriterlerine eklenmesinin duyarlilig1 %52-70 seviyelerinden
%91-97’ye cikardigr bildirilmistir. Ekstrakardiyak komplikasyonlarda ise F-18
FDG PET/BT ile hastalarin %11-24"tiinde beklenmeyen ilave enfeksiyon odaklar1
saptandig belirtilmistir. Yine ayni derlemede 9 ¢alismaya ait verilerde; kardiyak
cihaz enfeksiyonlarinda F-18 FDG PET/BT’nin duyarliligi %80-89, ozgulligii
%86-100, pozitif ongorii degeri %94-100, negatif 6ngoérii degeri ise %85-88
olarak bildirilmistir. Ek olarak tiim viicudu goriintiileme imkani oldugundan
F-18 FDG PET/BT’ nin primer maligniteler ve drene edilmesi gereken abselerin
tanisina, kardiyak cerrahi gerekliliginin belirlenmesine yardimci oldugu ve
hastalarin%35’inde tedavi planini degistirdigi bildirilmistir (15).

Enfektif endokarditli hastalarda gizli periferik embolilerin ve metastatik
enfeksiyonlarin erken tanisinda F-18 FDG PET/BT nin roliiniin degerlendirildigi
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bir galismada; EE’li olgularin %28’inde F-18 FDG PET-BT ile 6nceden bilinmeyen
emboli veya metastatik enfeksiyon odaklarinin saptandig1 ve bu sayede olgularin
1/3’tinde tedavi protokoliiniin yeniden diizenlendigi bildirilmistir (16).

Enfektif endokardit siipheli vakalarda F-18 FDG PET/BT nin ekstrakardiyak
bulgularin saptanmasindaki roliiniin arastirildigi bir ¢aliymada, 71 hastanin
17sinde (%24) herhangi bir klinik bulgu vermeyen kalp dis1 patolojiler
saptanmistir. On yedi hastanin 6’s1 spondilodiskit, 7’si akciger embolisi, 1’i dalak
embolisi, 2’si osteomiyelit ve 1’i de osteokondrit tanisi almigstir (17).

Flor-18 FDG PET/BT'nin ileriki zamanlarda antimikrobiyal tedaviye yanit

degerlendirme amaci ile de kullanilabilecegi diisiiniilmekle birlikte bu konuda
yapilacak yeni ¢alismalara ihtiyac vardir (12).

Resim 1: Enfektif endokardit stipheli bulgular saptanan hastanin F-18 FDG PET/BT goriintiile-
mesinde aort kapak protezi etrafinda enfektif endokardit ile uyumlu artmis F-18 FDG tutulumla-
r1 izlenmistir.

SONUC

Giiniimiizde EE tanisinda F-18 FDG PET/BT kilavuzlarda protez kapakli hastalar
icin Onerilmektedir. Ancak ytliksek duyarliligi, tanida anatomik yontemlerden
daha erken donemde bulgu vermesi, NAD goriintiilleri yardimiyla metalik
artefaktlardan etkilenmemesi ve tiim viicuttaki diger patolojileri de gosterebilmesi
nedeniyle 6n plana ¢ikmakta ve yakin gelecekte tanida daha biiyiikk bir rol
oynayacag1 diistiniilmektedir.
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