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Ulseratif kolitisli hastalarin degerlendirilmesinde
Tc 99m HMPAO isaretli l6kosit sintigrafisi

Tc 99m labelled leucocyte scintigraphy in ulcerative colitis
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OzeT: Endoskopik ve histopatolojik incelemeler, infla-
matuar barsak hastaliklarinda taninin konmast ya-
ninda, hastaligin yayginliginin ve aktivitesinin saptan-
mast da, hastanin takibi ve tedavinin yénlen-
dirilmesinde en oénemli yontemler olmakla beraber
zaman zaman birtakim kisitlamalar ortaya ¢ikmakta-
dir. Biz bu ¢calismamizda 13 iilseratif kolitisli hastada
hastaligin aktivite ve yayginliginin degerlendirilmesin-
de Tc 99m HMPAO igaretli lokosit sintigrafisinin dege-
rini, prospektif olarak inceledik. Sintigrafinin aktif
barsak segmentlerini gostermedeki sensitivitesi %95,
spesifitesi %96, pozitif tanimlama degeri %97, negatif
tarumlama degeride %92 ve tanisal dogruluk oranida
%95 olarak saptandi. Sintigrafik aktivite skoru; hem
endoskopik, hem histopatolojik, hem de klinik aktivite
skoru ile istatistiksel olarak anlamli gsekilde wyumlu
bulundu (p<0.05). Sonug olarak, Tc 99m HMPAO isa-
retli lokosit sintigrafisinin, ilseratif kolitisli hastalar-
da primer tani aract olan endoskopik ve histopatolojik
metodlarin yerini tutmamakla beraber hastaligin akti-
vite ve yayginligint belirlemede, duyarli ve giivenilir al-
ternatif bir yontem oldugu kanaatine varild:.

Anahtar kelimeler: Tc 99m HMPAO, l6kosit sintigrafisi,
iilseratif kolitis

Son yillarda radyoniiklid isaretli 16kosit sintig-
rafisi cesitli inflamatuar durumlarin degerlendi-
rilmesinde basariyla kullanmilmaya baglanmigtir.
Bu amag icin 16kosit igaretleyici ajan olarak en
sik, Indium (In) 111 Oxine ve Technetium 99m
Hexamethyl Propylene Amine Oxime (Tc¢ 99m
HMPAO) kullanilmaktadir (1-3). Yapilan c¢alig-
malar, inflamatuar barsak hastaliginda aktivite
ve yaygmliginin gosterilmesinde Tc 99m
HMPAO isaretli 16kosit scan sonuglari ile diger
yontemler (baryumlu grafi, endoskopi, histopato-
loji klinik aktivite indeksi) arasinda anlamli bir
uyum olabilecegini gostermistir (1,3-7).
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SumMmmMARY: Colonoscopy with multiple biopsies is the
most accurate method for assessment of disease and ex-
tent in ulcerative colitis. However, it cannot be per-
formed every patients because it's some restrictions. In
this study; scintigraphy with autologous leucacytes la-
belled by Technetium 99m Hexamethyl propylene
amine oxime (Tc 99m HMPAQO) was performed in 13
patients with ulcerative colitis. In patients, scan activi-
ty score was compared with clinic, endoscopic and his-
tologic activity score. Extent of disease in scintigraphy
was compared with colonoscopy and biopsies. Sensitivi-
ty, specificity, positive and negative predictive value
and over all diagnostic accuracy of scintigraphy in de-
tecting active inflammatory segments were 95%, 96%,
97%, 92% and 95%, respectively. Scan activity score
was significantly correlated with clinic, endoscopic and
histologic activity score (p<0.05). Tc 99m HMPAO leu-
cocytes scanning offer an accurate, non-invasive and
safe alternative for assessment of disease activity and
extent. But it is no substitute for endoscopic or histolog-
ic methods in the primary diagnosis, but it can help to
direct the diagnostic strategy.

Key words: Tc 99m HMPAO, leucocyte scintigraphy,
ulcerative colitis

Biz bu calismamizda tlseratif kolitisli hastalarda
hastaligin aktivite ve yayginliginin degerlendiril-
mesinde Tc 99m HMPAO isaretli l6kosit sintigra-
fisinin degerini, prospektif olarak incelemeyi
amacladik.

GEREC ve YONTEM

Calismaya 111 aktif 2'si inaktif donemdeki top-
lam 13 hasta alindi. Hastalarin 9'u erkek, 4u
kadin olup yas ortalamasi 44+9 (23-65) idi. Has-
talig1 aktif olan olgularin 1'inde distal tip, 5'inde
sol tip, 5'inde de total tutulum vardi. Hastalik
aktivitesi, endoskopik ve histopatolojik olarak
aktivitenin en yiiksek oldugu segment esas alina-
rak degerlendirildi. '

Lokositlerin hazirlanmas: ve igaretlenmesi: 2
adet 20 ml'lik steril plastik enjektorin her biri-
ne, antikoagiilan olarak 2 ml acid citrate dextroz
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Tablo 1. Sintigrafik olarak aktivitenin derecelendirilmesi ve skorlanmast

Sintigrafik Aktivite Kriterleri (10)

Grade 0 : Anormal aktivite yok

Grade1 Anormal aktivite yogunlugu vertebral kemik iliginden az.

Grade 2 : Anormal aktivite yogunlugu kemik iliginden fazla, karacigerden az.
Grade3 Anormal aktivite yogunlugu karacigere esit veya fazla.

Sintigrafik aktivite derecesinin skorlanmasi

Grade Skor
0;1 1
2 2
3 3

ve plazma genisletici olarak 3ml %6 hydroxyethyl
starch (plasmasteril) konarak her enjektore 15ml
venoz hasta kami alindi. Sonra enjektorler ters
cevrilerek yavasca karigtirildi ve eritrositlerin se-
dimentasyonu i¢in, oda sicakliginda 30-40 dakika
dik birakildi. Eritrositler kanin orijinal voliimii-
niin yarisina kadar ¢oktiigiinde, ustte kalan 16ko-
sit ve platletten zengin plazma, steril bir tiipe
dikkatle alind1 ve 150g. de 10 dakika santrifiije
edildi. Bu arada 1,5 ml Tc 99m pertechnetate
(700-750 MBq) ve HMPAO (Leuco-scintizinta,
0.18000 mg) ile karigtirildi. Santrifiigasyon sonu-
‘cunda altta kalan mix l6kositlerin tstiindeki pla-
teletten zengin plazma tiumiyle alind1 ve 10-15
ml'si saklandi. Hazirlanan bir miks lokosit tiipi-
ne, 1 ml Tec 99m HMPAO ilave edilip (Tc 99m
HMPAO, radyoaktivitesi 400-500 MBq arasinda)
hiicreler yavasca karigtirild: ve oda sicakliginda
10 dakika birakilds.

Lokositlerin inkubasyonu sirasinda, saklanan
plateletten zengin plazma, 2000g.'de 5 dakika
santrifuje edilerek hiicre icermeyen plazma elde
edildi. Isaretlenmis hiicre siispansiyonuna 3-5 ml
hiicre igermeyen plazma ilave edilerek karigtirild
ve -150g.'de 10 dakika santrifiije edildi. Ustte
kalan kismin tamam: alinarak alttaki isaretli 16-
kositler tizerine 3-5 ml hiicre icermeyen plazma
ilave edildi ve radyoaktivitenin dagilmasi i¢in ya-
vasea donduriilerek karigtirildi. Boylece hazirlan-
mis olan Tc 99m HMPAO isaretli otolog miks 16-
kositler, hastaya intravenéz olarak reinjekte
edildi (8,9).

Goriuntiilleme ve yorumlama: Reinjeksiyondan
1,5-2 ve 4-6 saat sonra, General Electric 3200
CGR gamma kamera ile goriintiilleme yapildi. Sin-
tigramlar, rutin olarak anterior abdominal pro-

jeksiyondan alindi. Gerekli oldugu durumlarda,
lateral, oblik, posterior ve kaudal projeksiyonlar-
da da gorintileme yapildi. Sintigramlar, bir niik-
leer tip doktoru tarafindan hastaligin endoskopik
yayginlign hakkinda higbir bilgisi olmaksizin de-
gerlendirilerek yorumlandi. Ulseratif kolitli has-
talarda hastaligin yayginligi endoskopik bulgula-
ra dayanmilarak degerlendirildi ve kolon 5 segmen-
te ayrildi (1. Rektum, 2. Sigmoid kolon, 3. Inen
kolon, 4. Transvers kolon, 5. Cekum ve c¢ikan
kolon) ve her segment i¢in, sintigrafik bulgular,
endoskopik bulgularla karsilastirildi. Hastaligin
aktivitesini belirlemede kullanilan endoskopik,
histopatolojik, klinik ve sintigrafik aktivite dere-
celeri daha once tarif edildigi sekilde saptandi ve
skorlandi (3,10-12). Sintigrafik aktivite kriterleri
ve skorlama Tablo 1'de gosterildi. Sintigrafik ak-
tivite skoru, diger 3 aktivite skoru ile tek tek kar-
silagtirldi.

Istatistik

Parametrik neticeler aritmetik ortalama+stan-
dart sapma olarak verildi. Korelasyon analizi
Spearman rank korelasyon yontemi kullanilarak
yapildi. p<0.05 anlamli olarak degerlendirildi.

SONUCLAR

Calismaya alinan 13 tlseratif kolitli hastanin 11'
aktif, 2'si inaktif durumdaki hastalardi. Hastala-
rin klinik aktivite indeksi (Ulcerative Colitis Acti-
vity Index, UCAI) 297+188; endoskopik aktivite
skoru 2.54++0.68; histopatolojik aktivite skoru
2.72+0.46 ve sintigrafik aktivite skoru 2.63+0.50
olarak saptandi. Onii¢ hastada toplam 60 barsak
segmenti incelendi, 57 segmentte lokalizasyon
acisindan endoskopi ile sintigrafi arasinda tam
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Grafik 1. Endoskopi skoru ile sintigrafi skoru arasindaki ko-
relasyon grafigi.

Resim 1. Sintigramda tiim kolon segmentlerinde degisik dere-
celerde (Sigmoid ve transvers kolonda grade 3, rektum, inen
ve ¢ikan kolon ile cekumda grade 2) aktivite izlenmekte (Pan-
kolitis).

bir uyum vardi. Aktif hastaligi olan hastalarin tii-
miinde l6kosit sintigrafisi pozitif sonu¢ verdi
(Resim 1). Endoskopik, histopatolojik ve klinik
olarak remisyonda oldugu saptanan 2 hastada
sintigrafide patolojik aktivite tutulumu gozlen-
medi. Ayrica iki hastada toplam ii¢ segmentte
uyumsuzluk saptandi. Bu iki hastanin birinde bir
segmentte (transvers kolon) yalanci pozitiflik
vardi. Bu hastada transvers kolonda endoskopik
ve histopatolojik olarak aktivite saptanamaz iken
sintigrafide aktivite mevcuttu. Diger hastada ise
2 segmentte (inen ve sigmoid kolon) yalanci nega-
tiflik vardi. Inen ve sigmoid kolonda endoskopik
ve histopatolojik olarak aktivite mevcut iken sin-
tigrafide bu segmentler normal olarak bulundu.

Sintigrafinin aktif barsak segmentlerini goster-
medeki sensitivitesi %95, spesifitesi %96, pozitif
tamimlama degeri %97, negatif tanimlama degeri
%92 ve tanisal dogruluk orani %95 olarak saptan-
di. Sintigrafik aktivite skoru; hem endoskopik,
hem histopatolojik, hem de klinik aktivite skoru
ile kargilagtirildi ve her 3 parametre ile istatistiki
olarak anlamlh gekilde uyumlu bulundu (p<0.05)
(Grafik 1,2,3). Nonspesifik barsak aktivitesi, sa-
dece 3 hastada (%15) gozlendi. Her 3 hastada da
aktivite, cekum ve ¢ikan kolon bélgesinde saptan-
di. Bu nonspesifik aktivite; 2 hastada 4. saat
imajlarinda, 1 hastada 2. saat imajlarinda belir-
di. Nonspesifik barsak aktivitesinin yogunlugu
inflamatuar aktiviteye oranla belirgin olarak du-
suktii; ge¢ imajlarda aktivite yogunlugunun azal-
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Grafik 2. Histopatoloji skoru ile sintigrafi skoru arasindaki
korelasyon grafigi.
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Grafik 3. Klinik aktivite skoru ile sintigrafi skoru arasindaki
korelasyon grafigi.
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dig1 ve yer degistirdigi saptandi. Fizyolojik mesa-
ne aktivitesi, tiim hastalarda, reinjeksiyondan
1,5-2 saat sonraki ilk imajlardan itibaren belirdi.
Nonspesifik safra kesesi aktivitesi hem 1.5-2
hemde 4-6. saat imajlarda hi¢bir hastada gozlen-
medi. Hastalarda Tc 99m HMPAO kullanimina
baglh yan etki saptanmada.

TARTISMA

Inflamatuar barsak hastaliklarinda, hastalik ta-
misinin konmas1 kadar, hastaligin yayginliginin
ve aktivitesinin bilinmesi, hastamin takibi ve te-
davinin y6nlendirilmesinde 6nemlidir. Hastaligin
yayginhigimin ve aktivitesinin degerlendirilmesi
i¢in klinik ve laboratuar bulgular, endoskopik ve
histopatolojik inceleme, radyografik ve radyoniik-
lid sintigrafik metodlar igeren ¢esitli yontemler
kullamlmaktadir (3). Ozellikle Crohn hastaligain-
da, ileumu tutan formunda; radyolojinin, endos-
kopi ve biyopsi tekniklerinin yarari sinirhidir
(2,13): Yine ince barsaktaki inflamatuar ve non-
inflamatuar striktiir ve stenozlar1 ayirmak, bar-
yumlu grafi ile zordur (2,13). Sintigrafinin nonin-
vaziv olmasi ve hastanin daha disiik radyasyon
dozuna maruz kalmasi, baryumlu grafi kargisin-
daki diger avantajlaridir(2). Ulseratif kolitte has-
talik aktivitesini tayin etmede en giivenilir metod
olan endoskopik muayene ile her zaman g¢ikan
kolon ve ¢gekumu degerlendirmek miimkiin olma-
yabilir. Ayrica, hastanin tolere edememesi, sid-
detli akut atak olmasi ve toksik megakolon siip-
hesi gibi nedenler, her vakaya kolonoskopi
yapilabilmesine izin vermez (3,10,14). Klinik akti-
vite skorlari ise hastanin subjektif yatkinligindan
etkilenir ve yine diger organlara ait hastaliklar,
inflamatuar barsak hastaliklarinda kullamilan
klinik aktivite skorlarim degistirebilir(10). Bu ne-
denlerle, inflamatuar barsak hastaliklarinda has-
taligin yayginlik ve aktivitesini belirlemede, sen-
sitif, givenilir ve noninvaziv gériintiileme metodu
klinisyen i¢in olduk¢a 6nemlidir. Yapilan ¢alisma-
lar, iilseratif kolitisli hastalarda, hastaligin akti-
vite ve yayginligini belirlemede Tc 99m HMPAO
igaretli 16kosit sintigrafisinin degerli oldugunu
gostermistir (1,3-7, 15). Ayrica intraabdominal
apse, fistil ve diger ekstraintestinal komplikas-
yonlar1 gostermek agisindan 6nemli bilgiler vere-
bilir (2,14-17). Calisgmamiza alinan aktif dénem-
deki hastalarin timiinde I6kosit sintigrafisi,
barsak segmentlerine uyan lokalizasyonlarda pa-
tolojik aktivite gostererek pozitif sonu¢ verdi. Bu
hastalarda patolojik aktivite, reinjeksiyondan 1,5-
2 saat sonra alinan ilk imajlarda belirdi ve takip
eden imajlarda artti. Endoskopik ve histopatolo-
jik olarak remisyonda oldugu kabul edilen 2 has-
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tada da sintigrafide patolojik radyoaktivite tutu-
lumu goézlenmedi. 2 hastada ve toplam 3 seg-
mentte ise endoskopi ve histopatolojik bulgular
ile sintigrafi arasinda uyumsuzluk vardi. Bir has-
tada tek segmentte (transvers kolon) yalanci pozi-
tiflik, diger bir hastada iki segmentte (inen ve sig-
moid kolon) yalanci negatiflik saptandi. Ulseratif
kolitli hastalarda sintigrafinin aktif barsak seg-
mentlerini géstermedeki sensitivitesi %95, spesi-
fitesi %96, pozitif tanimlama degeri %97 ve nega-
tif tanimlama degeri %92 ve tamsal dogruluk
oranm %95 olarak bulundu. Tc 99m isaretli 16kosit
sintigrafisi incelemesinde sintigrafik aktivite
skoru; endoskopik, histopatolojik ve klinik aktivi-
te skorlan ile korele idi(p<0.05). Sciaxretta ve
Lantto yaptiklar iki ayr1 ¢aligsmada inflamatuar
barsak hastaliklarinda yontemin sensitivite ve
spesifitesini sirasi ile %95, %100 ve %85, %89 ol-
dugunu ve sintigrafik aktivitenin histolojik ve en-
doskopik aktivite ile anlamli korelasyon gésterdi-
gini bildirmiglerdir (16,18). Bu bulgular, Tc 99m
HMPAO igaretli lokosit sintigrafisinin inflame
barsak segmentlerini gostermede ve gozlenen ak-
tivitenin yogunlugunun, hastaligin aktivitesinin
siddeti ile korelasyon, gosterdigi ve hastalik akti-
vitesini degerlendirmede giivenilir bir gésterge ol-
dugu seklindeki genel kamy: desteklemektedir
(1,3-7, 10, 15, 16, 18). Ancak normal sintigrafik
bulgular é6zellikle rektosigmoid bolgede hafif kolo-
nik inflamasyonun varhigimi ekarte ettirmez(18).
Barsak, safra kesesi, idrar yollar1 ve mesanedeki
fizyolojik aktiviteler, Tc 99m HMPAO ile igaretli
I6kosit sintigrafisinin potansiyel dezavantaj ola-
rak degerlendirilmektedir(9,19). Calismaya ali-
nan tilseratif kolitli hastalarin 3'linde non-
spesifik barsak aktivitesi 2. ve 4. saat goriintiiler-
de ¢ekum ve ¢ikan kolonda goériildii. Daha énceki
calismalarda da, non-spesifik barsak aktivitesi en
stk ¢ekum ve g¢kan kolonda saptanmistir
(3,9,18,19). Nonspesifik barsak aktivitesi inflama-
tuar aktiviteden kolayca ayirt edildi ve higbir has-
tada karigikliga yol agmadi. Daha once yapilmig
calismalarda, non-spesifik safra kesesi akiimiilas-
yonunun %4-10 oraninda gozlendigi ve 2. -4. saat
imajlarda gorildagii bildirilmisse de; biz calisma-
miz da hem 1.5-2 hem de 4-6. saat imajlarinda,
fizyolojik safra kesesi akiimiilasyonu gozlemedik
(9,18). Fizyolojik mesane aktivitesi ise ¢alismaya
alinan tim vakalarda, reinjeksiyondan 1.5-2 saat
sonra alinan ilk imajlardan itibaren belirdi. Uri-
rer sistem ve mesane aktivitesi, komsu organlara
ait patolojik aktiviteden kolayca ayirt edilebilir
(20). Bizim vakalarimizda goézledigimiz mesane
aktivitesi de, lokalizasyonu ve aktivite yogunlugu
nedeniyle kolayca ayirt edildi ve hicbir hastada
tan1 karisikligina yol agmada.
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Sonug olarak, Tc 99m HMPAO igaretli lokosit sin-
tigrafisinin, iilseratif kolitisli hastalarda primer
tan: arac1 olan endoskopik ve histopatolojik me-
todlarin yerini tutmamakla beraber hastaligin
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