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Renovaskiiler Hipertansiyonun Non-invasif
Tanisinda Angiotensin Converting Enzyme
(ACE) - Inhibitérlii Kinetik Bobrek Sintigrafisi
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Ondolcuz Mayis Universitesi, Tip Falkiiltesi, Nitlleer Ti 1p Anabilim Dali, SAMSUN

¢ Renovaskiiler hipertansiyon (RVH) hastalar, hipertansif hasta populasyonunda %0.5-

%3'10k bir fraksiyonu olusturmakta olup etiyolojik faktér olan renal arter stenozunun
(RAS) kesin tams: invazif bir yéntem olan selektif renal anjiografi ile konulabilmektedir.
Bu nedenle RAS olasilifinin non-invazif tam yéntemleri ile ekarte edilmesi hasta ve kli-
nisyen ac¢ismdan oncelik tasir. Gunumiizde bu yoéntemlerin en basanl olanlar An-
glotensin Converting Enzym (ACE) inhibitérlii kinetik bébrek sintigrafisi (ACE-Kbs),
Doppler sonografi ve Magnetik rezonans gértintiilemedir. Yurdumuzda Niikleer tip mer-
kezlerinin sayisi hentiz yeterli miktarda olmadiindan, ACE-Kbsnin RVHTun non-
invazif tamisidaki yeri hentiz yaygm olarak bilinmemektedir. Bu makalede klinisyene
ACE-Kbs nin fizyopatolojik prensibi ve hasta segim kriterleri aktarilmis olup ¢alismamin
metodoloji, uygulama ve yorumu bu konuda yaymlanmis olan son konsensus raporu
esas almarak 6z bir bigimde sunulmustur.

Anahtar kelimeler: Renovasliiler hipertansiyon, renal arter stenozu, ACE-inhibitérli

bébrel sintigrafisi

¢/ Angiotensin Converting Enzyme (ACE)-Inhibitor Renography in the Non-Invasive

Diagnosis of Renovascular Hypertension

Patients with renal vascular hypertension (RVH) represent a fraction of % 0.5-%3 within
the whole hypertensive patient population. The definitive diagnosis of renal artery
stenosis (RAS) as the ethiological factor can only be established by the invasive selective
renal angiography. Thus, ruling out RAS with non-invasive diagnostic methods is
preferable for both the patient and the clinician. The role of Angiotensin Converting
Enzym Renography (ACE-R) in the establishment of the diagnosis of RVH is commonly
not well known in Turkey due to the limited number of Nuclear Medicine laboratories. In
this article, we present the pathophysiclogical principle, patient selection criteria,
methodology, application and interpretation for ACE-R based on the most recent
Consensus report on this subject.

Key words: Renovascular hypertension, renal artery stenosis, ACE-inhibitor renography

Renal arter stenozu, segilmemis hipertan-
sif hasta populasyonunda etiyolojinin 90.5-
%3"ni olugturmaktadir. Bu oran, refrakter
hipertansiyon nedeni ile tetkike alinan
secilmis hastalarda %15 ila %45'e yiiksel-
mektedir. Perkutan renal anjiyoplasti ve diger
cerrahi tekniklerdeki gelismeler, etiyolojisin-
de renal arter stenozu olan, tedavi edilebilir
hipertansif hasta grubunu belirleyebilecek ni-

telikteki tarama testlerine olan ilgiyi arttir-
maktadir. ACE-inhibitérlii  kinetik bobrek
sintigrafisinin RVH'nun tamsinda duyarlilik
ve 6zgulligl belirgin olarak arttinc: katkis li-
teratiirde biytk 6lctide kabul gérmektedir.
Yapilan btytk 6lgekli arastirmalarda bu
¢ahsmanin tek bagina duyarlihg %83 ile %90
ozgullign ise %91 ile %100 arasinda bu-
lunmustur!¥.
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ACE-inhibitérli kinetik bobrek sintigrafi-
sinin uygulanmasindaki amag, iki noktada
ozetlenebilir:

1) Renal arter stenozununa bagl olmayan
hipertansiyonu ayird ederek anjiyografi veya
revaskiilarizasyon endikasyonunu simirlamak.

2) Renovaskiiler hipertansiyonlu ve re-
vaskiilarizasyondan yarar gorebilecek has-
talar belirlemek.

KINETIK BOBREK SINTIGRAFISININ

TEMEL PRENSIBi VE GLOMERULER

FILTRASYON HIZININ SAPTANMASI

Konvansiyonel kinetik bobrek sintigra-
fisinde temel prensip, glomertiler veya tiibii-
ler yoldan kisa stirede bobreklerden atilan
radyo-farmasétik molektillerinin viicut igeri-
sindeki kinetigini gama-kamera aracilifi ile
kompiiterize-sinema modunda takip ederek
her bir bébregin kanlanma, konsantrasyon ve
ekskresyon fonksiyonunu géruntilemek ve
sayisal olarak degerlendirmektir. Sayisal ola-
rak degerlendirmenin igerisinde renogram
egrilerinin hesaplanmasi, bobreklerin rélatif
fonksiyon yuzdeleri ve her bébrek i¢in ayrn
ayr1 olmak tzere glomertiler filtrasyon veya
tiibiiler sekresyon hizi hesabi yer almaktadir.
En yaygin kullanimi olan radyofarmasoétikler
glomeriiler filtrasyon ile atilan Teknesyum-
99m-DietilenTriamin PentaasetikAsit {Tc99m-
DTPA) , tiibtiler sekresyon ile atilan Iyot-123-
OrtolyodoHippuran (I-123-OIH) ve Teknes-
yum 99m-MercaptoAsetilTriglisin  (Tc99m-
MAG3)'dir.

Glomertler Filtrasyon Hizi (GFR) tayinin-
de sabit infiizyon teknigi, feed-back kontrolli
inflizyon teknigi veya tek enjeksiyon tek-
nikleri kullamilabilir. Bu metodlar i¢inde tek
enjeksiyon ‘sonrasi plazma o¢rnegi almadan
sadece gama-kamera goruntii ve sayimlari
kullanilarak yapilan GFR tayinleri ACE-Kbs
icin en pratik olanlaridir.Bu metodlarda en-
jeksiyondan sonra 1-3. dakikalarda mad-
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denin bobreklerdeki birikim oranlan kul-
lanilir. Differansiyel (rélatif) fonksiyon aym
gorantilerden hesaplamir. Yaygmm kullamilan
gama kamera tekniklerinden birine 6rnek
Bratt tarafindan o6ne surillen ve Gates
tarafindan gelistirilen metoddur. Bu metodun
algoritmas1 asagida verilmistir:
GFR (ml/dakika) = FBU [Tc99m-DTPA] X 9.81270
- 6.82519
FBU = Fraksiyonel Bobrek Uptake'i
FBU = [(Bébrek Saymmi-zemin aktivite)/(e’"Y/Enjekte
edilen doz )] x 100

Sol bobrek icin y = 13.2 (boy/kilo) + 0.7
Sag bébrek icin y = 13.3 (boy/kilo) + 0.7
u=0.153

Kamera ve bilgisayarin kalite kontroli,
dikkatli standart hazirlanmasi, enjeksiyonun
tam olmasi:, zamaninda c¢ekim ve titiz
calismaya (ilgi alani c¢izimi ve zemin aktivite
cikanlmasi),dikkat edildigi takdirde bu metod

oldukca dogru sonuclar verir®,

ACE - INHIBITORLU KINETIK BOBREK

SINTIGRAFISININ FIZYO-PATOLOJIK

PRENSIBI

Renovaskiiler hipertansiyonda, RASu olan
bobrekte stenozun distalindeki duistik perfiiz-
yon basincina sekonder olarak aymi boébregin
juksta-glomertiler aparatinda renin salgilan-
maktadir. Renin, anjiotensinogeni anjioten-
sin-I'e cevirir. Anjiotensin-I ise ACE tarafin-
dan Anjiotensin-II (A-I)'ye déntistarilir.
Juksta-glomertiler hiticrelerde lokal olarak
imal edilen A-Il GFR'min otoregiulasyonunda
onemli bir rol oynar. Renal arter stenozu dis-
talindeki perfiizyon basmncinin dastist ile
olusan A-II efferent arteriolde vazokonstrik-
siyona yol agar. Bunun sonucunda glo-
meriler kapiller membranda basing gradienti
yiikselir ve GFR diistik perflizyon basmcina
ragmen normal dizeyde tutulur. ACE in-
hibitérleri A-II  imalatin1  bloke ederler.
Dolayist ile ACE inhibisyonu A-II etkisi ile
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olusan vazokonstriksiyonu azaltir veya orta-
dan kaldirir. Glomertiler filtrasyon hizim
sabit tutan transkapiller giiclerin azalmasi
sonucu bozulan bébrek fonksiyonu kinetik
bébrek sintigrafisi ile goruntilenip, sayisal
olarak degerlendirilebilir. ACE inhibisyonu
icin oral yoldan Kaptopril veya intravenéz yol-
dan Enalaprinat kullaniliir. Genelde degisik-
ligi gosterebilmek icin ACE inhibitérli ve
bazal olmak tizere iki sintigrafik calisma
yapilir (Sekil 1)©7,

ENDIKASYONLAR

Calismamn mali acidan gerekliligi ve de
duyarliliginin korunmasi géz éntine alinarak
teste tabi tutulacak hastalarm belli kriterlere
gore secilmesi gerekir. Oncelikle orta-yiiksek
derecede RVH riski tasiyan hastalar tetkike
alinmalidir. Bu risk grubunun tanimi asafi-
daki sekildedir®:

1-Kisa stirede gelisen ve agir seyreden hi-
pertansiyon (DKB>120 mm Hg)

2-lla¢ tedavisine direncli hipertansiyon

3-Hipertansiyon ve abdominal tifiirtim

4-Nedeni agiklanamayan tiremi

5-ACE-Inhibitérii tedavisi altinda bozulan
bébrek fonksiyonu

6-Sol ventrikuil hipertrofisi veya Grade 3-4
hipertansif retinopati gibi end-organ ha-
sarlarn

7-Hipertansiyon ve yaygin vasktiler oklii-
zif hastalik

8-Otuz yasin alti veya 55 yasm ustlinde
ortaya ¢ikan hipertansiyon.

HASTA HAZIRLAMA VE TEKNIK

Calisma Kaptopril ile yapilacak ise hasta
0 ghn sadece su i¢meli ve kati besin maddesi
almamalidir. Enalaprilat calismasinda hafif
bir kahvalti yapilabilir. Hasta servise geldigi
anda iyi hidrate durumda olmas: calismann
dogrulugu ac¢isindan cok énemlidir. Her tip
diuretiin en az 1 gin énceden kesilmesi de

Renovaskiiler Hipertansiyonda ACE-Inhibit&rii
Bébrek Sintigrafisi

hidratasyonu korumanmn yamsira renogram
egrilerinin dogru degerlendirilebimesi icin ge-
reklidir. Pratikte hastaya, calismadan 30 ila
60 dakika éncesinden baslanarak, 10 mil/ kg
olmak tizere su icirilir. Akut hipotansiyon
riski nedeni ile hastanin tiim calisma bo-
yunca damar yolu agk tutulmahdir. ACE-
Inhibitérii tedavisi altinda olan hastalarda bu
¢alismanin duyarliigmin azalacag dustintil-
melidir. Kaptopril alan hastalarda calisma-
dan 3 giin dncesinden, Lisinopril veya Ena-
lopril alanlarda 5 giin 6ncesinden ilag ke-
silmelidir®-19),

Kaptopril, sintigrafik calismadan 60 ila 90
dakika once, 200 cc su ile 25-50 mg olarak
oral yoldan verilir. Enalaprilat ise calismadan
10 dakika 6nce, total doz 2.5 mg 1 gegcme-
yecek sekilde, 3-5 dakika icerisinde 40 ng/kg
olarak intravenéz yoldan verilir?,

Calisma baslangicinda i.v. yoldan Furose-
mid verilmesi, 1996 yilinda yayinlanan ACE-
Inhibitérli Renografi Konsensus Raporuna
gore opsiyonel olarak kabul edilmektedir. Di-
uretik kullamimi, tubiler sekresyon yolu ile
atilan I -123-OIH veTc99m-MAGS ile yapila“i
sintigrafik calismalarda kortikal radyofarma-
sortik retansiyonunu belirginlestirmesi aci-
sindan bazi otérlerce onerilmektedir®. Fu-
rosemid, radyofarmasétik enjeksiyonundan
hemen 6nce 5 mg olarak i.v. yodan verilir.
Hasta calisma stiresince 30 dakika, ha-
reketsiz olarak yatmak zorunda oldugundan,
inkontinans veya idrar tutmakta guclik
ceken hastalarda énceden mesane kateteri
yerlestirmek btiytik kolaylik saglar.

Tc99m-DTPA, 1-123-OIH veya Tc99m-
MAG3 iv. yoldan verildikten sonra, hasta
yatar pozisyonda olmak tizere, gama kamera
aracilify ile 30 dakika boyunca sekansiyel
sintigrafik gértintiiler alnarak dijitalize edilir.
Bilgisayar ortaminda her bir boébregin re-
nogram egrileri ¢izilerek kanlanma, kon-
santrasyon ve ekskresyon fonksiyonu sap-
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tanir. Maksimum konsantrasyon pik stireleri,
bosalma yari stireleri, rélatif fonksiyon yiiz-
deleri ve her bobrek igin ayn ayn olmak
Uzere glomertler filtrasyon hizi hesapla-
nabilir.

Genelde ACE-Kbs sonucu patolojik veya
stipheli olmadig: takdirde bazal sintigrafi uy-
gulanmaz. Bu yaklasim hem c¢alismanin top-
lam maliyetinin dtistiriilmesi hem de hastaya
daha az ytik olmasi acisindan benimsen-
mistir. Stpheli veya patolojik bir sonug sap-
tanmasi halinde calisma ttmuyle ayri pro-
tokole gore 4 ila 48 saat sonra ACE-
Inhibitérii verilmeden tekrarlanir.

SONUCLARIN YORUMLANMASI

ACE-Inhibitérlii kinetik bébrek sintigrafisi
sonuglan diigtk, orta ve yuksek olasihkl
RVH olarak yorumlanir. Normal ve patolojik
renogram egrileri (Tc-99m-DTPA igin) 5 tipde
belirlenmis olup Sekil 2'de verilmistir'®4.

Renovaskiiler Hipertansiyonda ACE-Inhibitdrla
Bébrek Sintigrafisi

Normal sonu¢ veren bir ACE-Kbs
¢alismasmin sonucu dastk olasilikli (<%10)
RVH'dur. ACE inhibisyonu ile diizelen bazal
anomalilerin (Ti 1-2) yamisra ACE in-
hibisyonu ile degismeyen ve %30'dan fazla
Tip-1 bazal rolatif fonksiyonu olan boébrek-
lerde de RVH olasilifi diisiik kabul edil-
mektedir (<%10).

Orta olasiikli RVH olarak yorumlanan
sonuglari, bazal sintigrafide belirgin tinilateral
bébrek fonksiyon bozuklugu olup ACE in-
hibisyonu ile degisme izlenmeyen calismalar
olusturmaktadir. Bu gruba kiiciik ve hi-
pofonksiyonel bir bébregi olan tiremik ve hi-
pertansif hastalar da girmektedir. ACE in-
hibisyonu sonrasi izlenebilen bilateral ve
simetrik egri degisiklikleri de orta olasihkl
RVH grubuna girerler. Ancak bu duruma
neden olabilecek tuz kaybi, calisma esna-
sinda gelisen hipotansiyon, yetersiz hid-
rasyon ve mesane distansiyonu gibi yaraltica

("$10 ) anany

10 15 20
Zaman { Dakika )

Sekil 2. Renogram egri tipleri(z) . Tip-O=normal; Tip-1=minimal anomali; Tip-2= ekskres-
yonda belirgin uzama+madde atilimi var; Tip-3=ckskresyonda belirgin uzama+

madde atithm yok (akiimulasyon egrisi); Tip-4=renal yetmezlik egrisi+bobrek tu-

tulumu var; Tip-5=renal yetmezlik egrisi+bébrek tutulumu yok (kan egrisi).
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faktorler mutlaka ekarte edilmelidirler.

Yuksek olasiikh RVH (>%90) tamsin
konulabilmesi icin, bazal calisma ile
karsilastinldiginda, renogram egrisinin ACE
inhibisyonu sonras: belirgin derecede bo-
zulmasi gerekmektedir.

Sintigrafide kullanilan radyofarmasétikle-
rin boébreklerden atihm mekanizmalan farkh
oldugundan ACE inhibiyonu ile olusan egri
degisiklikleri de farkhh olmaktadir. Bu nedenle
yorum yapilirken Tc99m-DTPA calismala-
ninda rolatif veya absolut bobrek fonksiyon
degisikliginin hesaplanmasi, 1-123-OIH ve
Tc99m-MAG3 calismalaninda ise 20. dakika
kortikal retansiyon indeksindeki degisikligin
saptanmas: gerekmektedir.

Tc99m-DTPA sintigrafisinde olusan %10
ve daha yiliksek orandaki bir fonksiyon bo-
zulmasy (6rnegin %50/%50 — %60/%40)
yuksek olasiikli RVH olarak yorumlan-
maktadir. %5-%9 arasindaki sonuclar orta
olasilikli RVH grubuna girerler.

[-123-0OIH ve Tc99m-MAG3 sintigrafisinde
normal 20.dakika kortikal retansiyon indeksi
%30 ve altindadir. %15 ve daha ytksek oran-
daki bir indeks artist (6rnegin %30 — %45)
ytksek olasiikli RVH olarak yorumlanmak-
tadir. %10-%15 arasindaki sonuglar orta
olasihkli RVH grubunu grubuna girerler'®,

Sonuc olarak ACE-Kbs hasta secim kri-
terlerine titizlikle dikkat edildigi ve dogru uy-
gulandig: takdirde yiiksek 6zgiilliikte bir tam
yontemidir. Diger non-invazif tani yéntemleri
ile birlikte selektif renal anjiografi endikas-
yonunun konulmasimmda Kklinisyene btiytik
6lctide yardimar olur.
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