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Myocardperfusiescintigrafie: optimalisatie van de protocollen

Voorwoord

We hebben deze afstudeerscriptie geschreven in het kader van ons afstudeerproject voor de opleiding MBRT aan de Fontys Paramedische Hogeschool te Eindhoven.

Het project hebben we uitgevoerd in opdracht van Ziekenhuis Gelderse Vallei te Ede, afdeling nucleaire geneeskunde.

Het project gaat over de optimalisatie van de protocollen die betrekking hebben op de myocardperfusiescintigrafie.

De doelgroep van dit verslag is primair onze begeleidend docent en de afdelingen die we bezocht hebben.

Bedankjes

Tijdens het werken aan ons afstudeerproject hebben we steun en hulp gekregen van veel mensen. Deze mensen willen we hiervoor bedanken.

In het bijzonder willen we Josien Los bedanken. Zij heeft ons gedurende het hele project begeleid vanuit school. Josien, bedankt voor je suggesties en ideeën bij de opstart van ons project. Bedankt voor de duidelijke antwoorden die we altijd van je kregen als we ergens niet uitkwamen. Kortom willen we je bedanken voor al je tijd, die je in ons hebt gestoken, om samen met ons die project tot een goed einde te brengen.

We willen alle medewerkers van de afdeling nucleaire geneeskunde in Ede, Nieuwegein, Gouda, Nijmegen en Arnhem bedanken. Door op al jullie afdelingen een dagje te inventariseren hebben we een goede vergelijking kunnen maken tussen de  mogelijkheden om myocardperfusiescintigrafie uit te voeren. We willen iedere afdeling bedanken voor de hartelijke ontvangst en de medewerking.

Onderbouwing overige producten
Om de probleemstelling van ons project op te lossen hebben we gebruik gemaakt van vakliteratuur, boeken, artikelen en verkregen informatie uit de verschillende ziekenhuizen.

Naast deze theoretische verantwoording is er een logboek bijgehouden en een artikel geschreven.

Samenvatting
Ons onderzoek bestaat uit een literatuuronderzoek en een klinisch onderzoek. 

Er wordt bij een myocardperfusiescintigrafie gebruik gemaakt van drie verschillende radiofarmaca. Deze radiofarmaca hebben verschillende eigenschappen. Er is niet één ideaal radiofarmacon. Elk radiofarmacon heeft zo zijn voor- en nadelen. Er zijn verschillende protocollen. Ook hierbij geldt dat er niet één ideaal protocol bestaat, maar dat elk protocol zo zijn voor- en nadelen heeft. 

Er wordt bij het inspanningsonderzoek gebruik gemaakt van drie verschillende inspanningsmethoden. De inspanning kan gebeuren door middel van ergometrie, het gebruik van adenosine of dobutamine. De voorkeur gaat naar een inspanning door middel van ergometrie. Als dit niet mogelijk is wordt er gebruik gemaakt van adenosine. Als het gebruik van adenosine niet mogelijk is vanwege bepaalde contra-indicaties, dan vindt de inspanning plaats met behulp van dobutamine.

De patiënt kan tijdens de opname op de rug of op de buik gepositioneerd worden. De rugligging krijgt de voorkeur boven buikligging. 

In ons klinisch onderzoek hebben we in totaal 5 ziekenhuizen met elkaar vergeleken. Deze ziekenhuizen hebben we met zorg geselecteerd op de verscheidenheid in radiofarmaca en methoden van inspanning. Ieder ziekenhuis heeft weer een andere methode om een myocardperfusiescintigrafie uit te voeren. Deze 5 ziekenhuizen hebben we met elkaar vergeleken. 

Na het literatuuronderzoek en het klinisch onderzoek, hebben we de meest efficiënte methode om een myocardscintigrafie uit te voeren geconcludeerd. Onze voorkeur gaat uit naar een dual-isotoop eendagsprotocol met gebruik van de radiofarmaca 201Tl-thalliumchloride en 99mTc-tetrofosmin. 

Tenslotte doen we aanbevelingen aan het ziekenhuis in Ede. In de aanbevelingen hebben we rekening gehouden met de randvoorwaarden van het ziekenhuis. In de aanbeveling beschrijven we een nieuw tijdsplanningschema, waardoor er meer myocardperfusieonderzoeken per dag uitgevoerd kunnen worden. 
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Inleiding. Nucleair onderzoek brengt hart driedimensionaal in beeld

De afdeling nucleaire geneeskunde van de Gelderse Vallei in Ede doet jaarlijks ruim tweehonderd onderzoeken op het gebied van de cardiologie. Het betreft een zogeheten myocardperfusiescintigrafie. 

De myocardperfusiescintigrafie is bedoeld om de doorbloeding van het myocard te onderzoeken.

In het overige deel van de theoretische verantwoording zullen we het verder kortweg hebben over myocardscintigrafie en MPS.

Het myocardonderzoek bestaat uit twee delen. Het eerste vindt plaats bij inspanning; dit kan een lichamelijke inspanning zijn door te fietsen of, als dit niet kan, een medicamenteuze inspanning met behulp van adenosine of dobutamine. Een tijd later wordt een tweede scan gemaakt in rust. Tijdens beide onderzoeken krijgen de patiënten een radioactieve stof toegediend die de mate van doorbloeding van de hartspier aangeeft. De linkerkamer is het belangrijkst voor de pompfunctie van het hart. De linkerkamer wordt namelijk meer doorbloed en beeldt zich duidelijker af dan de rechterkamer. 

De vergelijking van de inspanning en rust scan maakt duidelijk wat er aan de hand is. Indien er sprake is van een vernauwing in de kransslagader zal de doorbloeding in het betreffende verzorgingsgebied tijdens de inspanning minder zijn ten opzichte van de rest van de linkerkamer. In rust normaliseert de doorbloeding in dit gebied. In rust is namelijk de hartfrequentie lager en er is meer tijd voor de adequate doorbloeding. Een dergelijke afwijking leidt tot de klassieke klachten van pijn op de borst bij inspanning (angina pectoris) die verdwijnt in rust als de doorbloeding zich weer hersteld heeft. Er is dan sprake van ischemie. Ischemie is een verminderde doorbloeding bij inspanning. Een ischemische afwijking is reversibel.

Indien er echter zowel bij inspanning als in rust een verminderde doorbloeding is, zal er waarschijnlijk sprake zijn van een infarct. Het deel van de hartspier dat niet doorbloed is, zet zich om in littekenweefsel. Deze afwijking is irreversibel.

De mate van de doorbloeding in het aangedane gebied is een maat voor de levensvatbaarheid van het hartspierweefsel. Deze informatie is belangrijk voor een cardioloog bij het maken van een keuze over de eventuele behandeling, zoals een dotterprocedure of bypasschirurgie. 

SPECT

Met een SPECT-camera kan men tomografische opnamen maken. Hiermee wordt een hoog contrast en een beter inzicht in het bestaan van kleine lokale defecten verkregen. Dit voordeel komt het best tot uiting bij de beoordeling van perfusiedefecten gerelateerd aan individuele aangetaste coronaire vaten. De meest gangbare SPECT-apparatuur bestaat uit een roterende camera die in een boog van 180° of 360° om de patiënt heen draait.

De detector beweegt stapsgewijs langs een baan rondom het lichaam. Op die manier kunnen tientallen beelden uit verschillende hoeken geregistreerd worden. Om uit al deze beelden tomogrammen te kunnen afleiden moeten de beelden in een computer worden opgenomen, waarna een speciaal reconstructieprogramma zorgt voor de verdere uitwerking. Deze techniek heet Single Photon Emission Computed Tomografie.

Gated SPECT 

Gated SPECT is een techniek die het mogelijk maakt om wandbewegingen en wandverdikking van de linkerventrikel te beoordelen. Gated beeldacquisitie vindt tijdens de opnamen plaats, waarbij het RR-interval op het ECG wordt ingedeeld in 8 - 16 frames.

Hoofdstuk 1. Het onderzoek

§ 1.1 Achtergrond van het onderzoek

Myocardperfusiescintigrafie kan op verschillende manieren worden uitgevoerd. In elk ziekenhuis is er een eigen methode ontwikkeld om deze onderzoeken uit te voeren. Om te onderzoeken welke methode de beste is en het meest efficiënt werkt, hebben we dit onderzoek opgesteld.

De beste methode hebben we onderzocht met behulp van literatuur. De meest efficiënte methode zal duidelijk worden na onze klinische studie.

§ 1.2 Aanleiding van het onderzoek

Na een gesprek met de nucleair geneeskundige werd duidelijk dat er waarschijnlijk wel winst te behalen zal zijn in het benutten van de tijd op de dag van de myocardonderzoeken. Aangezien de wachtlijsten toenemen, zou het nuttig zijn om iets te bedenken waardoor meerdere onderzoeken uitgevoerd zouden kunnen worden. 

§ 1.3 Doel

Het doel van dit onderzoek is het uitzoeken welke methode het meest efficiënt werkt, zodat de wachtlijsten niet onnodig toenemen.

§ 1.4 Probleemstelling

De wachttijden voor myocardperfusiescintigrafie kunnen verkort worden door effectiever gebruik van de beschikbare middelen.

§ 1.5 Methode van onderzoek
Het praktijkgericht onderzoek wordt uitgevoerd met behulp van een vragenlijst.  Wij zijn gaan brainstormen aan de hand van de probleemstelling. We hebben toen een vragenlijst opgesteld. Door deze vragenlijst te hanteren, hebben we de informatie gekaderd. De vragenlijst nemen we mee naar elk ziekenhuisbezoek. Hierdoor krijgen we van elk bezocht ziekenhuis, de juiste informatie over dezelfde onderdelen. Vervolgens kunnen we de informatie gemakkelijk vergelijken.

§ 1.6 Onderzoeksgroep

De ziekenhuizen die we wilden gaan bezoeken hebben we zorgvuldig geselecteerd. We hebben ons georiënteerd op de verschillende methoden. Eéndags- of tweedagsprotocol, gebruik van verschillende radiofarmaca en begeleiding van de inspanning. Door ons te richten op deze verschillende methoden, kwamen we op de volgende afdelingen terecht: Nieuwegein, Gouda, Arnhem en Nijmegen. Deze afdelingen hebben we vergeleken met de afdeling in Ede. In totaal vijf afdelingen met elk een andere werkwijze. Buiten deze ziekenhuizen zijn we op zoek gegaan naar een afdeling in Nederland waar men gebruikt maakt van een eendagsprotocol met één thalliuminjectie. 

§ 1.7 Verwerking van de onderzoeksresultaten

De onderzoeksresultaten worden vergeleken door ze naast elkaar te houden. We hebben de factoren allemaal opgesplitst, zodat we punt voor punt kunnen vergelijken. De vergelijking zal dan ook in dezelfde volgorde zijn als de verzamelde gegevens. Door de gegevens van vijf afdelingen met elkaar te vergelijken hebben we geprobeerd om van elk punt de voor- en nadelen te beschrijven. 

In de volgende hoofdstukken worden de resultaten van de 

literatuurstudie 

beschreven.

Hoofdstuk 2. Radiofarmaca

§ 2.1 De radiofarmaca die voor de myocardperfusiescintigrafie wordt gebruikt

De verschillende radiofarmaca die gebruikt worden voor de myocardperfusiescintigrafie zijn:

1. 201Tl-thalliumchloride

2. 99mTc-tetrofosmin (met als merknaam: myoview) 

3. 99mTc-sestamibi (met als merknaam: cardiolite).

In het verslag wordt er gesproken over 201Tl-thalliumchloride, 99mTc-tetrofosmin en 99mTc-sestamibi.

§ 2.2 De eigenschappen van de radiofarmaca 
Technetium-99m 

(bron 1,11,12)
99Mo vervalt tot 99mTc. 99Mo zendt beta- en gammastraling uit. 87% van de 99Mo vervalt naar 99mTc en 13% vervalt naar 99Tc. De halveringstijd van 99Mo is 66 uur. 99mTc vervalt op zijn beurt weer tot 99Tc. Het 99Mo vervalt tot 99mTc in een generator. 

99Mo wordt voornamelijk verkregen uit splijtingsproducten. 99Mo kan verkregen worden als een splijtingsproduct van 235Uranium uit een kernreactor. Een 235 Uranium capsule wordt bestraald met neutronen. Vervolgens wordt 99Mo gescheiden van de andere splijtingsproducten.

Verder kan 99Mo verkregen worden door het bestralen van het natuurlijk molybdeen met neutronen in een kernreactor (98Mo + n ( 99Mo + y ) of door 100Mo te bestralen met protonen in een cyclotron  (100Mo + p ( 99Mo + p + n ). Deze laatste methode geeft 99Mo met een lage specifieke activiteit en bevat ook nog andere isotopen (zie voor meer informatie de verklarende woordenlijst aan het einde van hoofdstuk 2) zoals 98Mo en 100Mo. 

In met lood afgeschermde flessen bevindt zich 99Mo. Door de fles te spoelen (elueren) met een fysiologische zoutoplossing wordt het 99mTc en ook 99Tc in de vorm van TcO4-  verkregen. De oplossing van 99mTc-pertechnetaat wordt gebruikt om andere producten van een radioactief label te voorzien.

201Thallium
201Thallium wordt door een cyclotron geproduceerd. 203Tl wordt gebombardeerd met protonen in de cyclotron. Hieruit ontstaat 201Pb (lood). 201Pb vervalt tot 201Tl. 201Pb heeft een halfwaardetijd van 9,4 uur. Het 201Pb vervalt tot 201Tl. 201Thallium vervalt op zijn beurt weer tot 201Hg (kwik) door middel van elektronenvangst. 

De fotonenergieën van 201Tl-thalliumchloride en 99mTc-technetium 

(bron 2, 4, 6, 7, 8, 14)

Bij 201Thallium wordt 95% van de Hg-röntgenfotonen met een energie van 69-82 keV uitgezonden. 3% van de gammafotonen wordt met een energie van 135 keV uitgezonden en 10% van de gammafotonen wordt met een energie van 167 keV uitgezonden. De fotonpiek die gebruikt wordt voor de beeldvorming van thallium is 68-80 keV.

De fotonpiek die gebruikt wordt boor de beeldvorming van technetium is 140 keV. 89% van de fotonenergie is 140 keV.

De myocardiale opname van de verschillende radiofarmaca

· 99mTc-sestamibi :    

de opname door het myocard bedraagt 1,5 % van 

de geïnjecteerde dosis bij inspanning en 1,2% bij rust.

· 99mTc-tetrofosmin : 

de opname door het myocard bedraagt maximaal 

1,2% van de geïnjecteerde dosis bij inspanning en 

rust.     

· 201Tl-thalliumchloride : 

de opname door het myocard bedraagt 4-5% van 

de geïnjecteerde dosis bij inspanning en rust.

De door de literatuur geadviseerde dosis van de radiofarmaca die intraveneus wordt toegediend voor één onderzoek 

(bron 2, 4, 6, 7, 8, 14)
- 99mTc-sestamibi: 

370-1110 MBq

- 99mTc-tetrofosmin:

185-925 MBq

- 201Tl-thalliumchloride:
74-111 MBq
§ 2.3 Bereiding

Het bereiden van radiofarmaca vindt plaats in een speciale kast in een laboratorium dat voldoet aan de wettelijke eisen die er gesteld worden aan het aseptisch bereiden van radioactieve stoffen.
De bereiding van 99mTc-sestamibi

(bron 6, 7, 8)

Er worden tijdens de bereiding waterdichte handschoenen gedragen. Het kunststof plaatje wordt van de injectieflacon verwijderd en het rubberen septum wordt met behulp van alcohol gedesinfecteerd. De injectieflacon wordt in een loodpot (waarop een etiket bevestigd is met de datum, het tijdstip van de bereiding, het volume en de activiteit) geplaatst. Er wordt op aseptische wijze, met een steriele afgeschermde spuit, 1 tot 3 ml steriel, oxidansen pyrogeenvrij natriumpertechnetaat (Tc-99m)-oplossing opgenomen.

Dan wordt er op aseptische wijze de natriumtechnetaat (Tc-99m)-oplossing aan de injectieflacon, in de loden afscherming toegevoegd. Voordat de naald wordt verwijderd, wordt een equivalente hoeveelheid gas onttrokken om de atmosferische druk in de flacon te behouden. Hierna wordt de oplossing goed geschud met ongeveer 5 tot 10 bewegingen.

De flacon wordt uit de loden afscherming verwijderd. De flacon wordt rechtop in een kokend waterbad gezet. Er wordt voor gezorgd dat de flacon de bodem van het waterbad niet raakt. Het water wordt gedurende 10 minuten gekookt. Het dient gekookt te worden omdat MIBI onder vorm van zijn kopercomplex technetium zeer traag zou binden door transchelatie. Door het koken gaat dit sneller. Bij het koken komt er cysteïne (één van de 20 natuurlijk voorkomende aminozuren) vrij. Het waterbad moet op gepaste wijze afgeschermd worden. De tijd wordt opgenomen zodra het water weer begint te koken. De flacon staat rechtop gedurende het koken. Er wordt gebruik gemaakt van een waterbad waarbij de stop van de flacon boven het waterniveau blijft.

Vervolgens wordt de afgeschermde flacon verwijderd uit het waterbad en wordt gedurende 15 minuten afgekoeld.

Er vindt visuele controle plaats. De flacon wordt geïnspecteerd op de afwezigheid van kleur en zichtbare deeltjes voor de toediening. Bij de aanwezigheid van kleur of zichtbare deeltjes wordt de inhoud van de injectieflacon niet gebruikt. 

Tenslotte wordt de benodigde oplossing op aseptische wijze met een steriele afgeschermde spuit onttrokken. De oplossing dient gebruikt te worden binnen 10 uur na bereiding. Aan een vial kan je 11,1 GBq technetium toevoegen.

De radiochemische zuiverheid wordt gecontroleerd door middel van dunne-laag-chromatografie. Het labelingspercentage dient groter te zijn dan 90%.

De bereiding van 99mTc-tetrofosmin

Het flesje wordt in een geschikt afschermend omhulsel geplaatst en het rubberen septum wordt gedesinfecteerd met behulp van de bijgeleverde tissues. Er wordt een steriele naald (de beluchtigingsnaald) door het rubberen septum gestoken. Er wordt met behulp van een afgeschermde steriele 10 ml injectiespuit desgewenste hoeveelheid natriumpertechnetaat (99m) injectie (op de juiste manier verdund met 0,9% natriumchloride injectie) in het afgeschermde flesje gespoten. Voordat de injectiespuit uit het flesje wordt verwijderd, wordt er 5 ml van het zich boven de oplossingbevindende gas weggezogen. De beluchtigingsnaald wordt verwijderd. Het flesje wordt hierna 30 seconden geschud om ervoor te zorgen dat het poeder geheel is opgelost. De incubatietijd is 15 minuten bij kamertemperatuur. Gedurende deze tijd wordt de totale activiteit gemeten, het gebruikersetiket ingevuld en op het flesje aangebracht.

Voor de bereiding van volumes groter dan 6 ml is de overblijvende ruimte boven in het flesje kleiner dan de 5 ml toegevoegde lucht. In die gevallen is het verwijderen van een volume van 5 ml gas voldoende om te garanderen dat alle bovenstaande ruimte is vervangen door lucht.

Tenslotte wordt de gereconstitueerde injectievloeistof bewaard bij een temperatuur van 2-8 °C en de injectievloeistof wordt binnen 12 uur na bereiding gebruikt. Het ongebruikte materiaal en container worden via de geautoriseerde weg verwijderd. Aan een vial kan je 12 GBq technetium toevoegen.

De radiochemische zuiverheid wordt gecontroleerd door middel van dunne-laag-chromatografie. Het labelingspercentage dient groter te zijn dan 90%.

201Tl-thalliumchloride

201Tl-thalliumchloride hoeft niet bereid te worden. 201Tl-thalliumchloride wordt door de fabrikant op bestelling geleverd in een potje waaruit de benodigde hoeveelheid opgetrokken kan worden.

201Tl-thalliumchloride moet bewaard worden bij kamertemperatuur (15-25°C). Als er een hoeveelheid 201Tl-thalliumchloride opgetrokken wordt dan moet de 201Tl-thalliumchloride bewaard worden bij een temperatuur van 2-8( C. Het 201Tl-thalliumchloride wordt in een koudere omgeving gezet om het radiofarmacon zo zuiver mogelijk te houden en bacteriën zo min mogelijk de kans te geven. De opgetrokken hoeveelheid 201Tl-thalliumchloride dient in aseptische omstandigheden binnen 24 uur gebruikt te worden.

De houdbaarheid van 201Tl-thalliumchloride is 7 dagen. 

§ 2.4 De fysiologie van het radiofarmacon 

(bron 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 9, 11, 13)
201Tl-thalliumchloride 
In 1970 werd thallium geïntroduceerd. Bij de opname van Thallium wordt er gebruik gemaakt van de NA-K-ATPase pomp, net als bij de opname van kalium (K+). Zie voor meer informatie over de NA-K-ATPase pomp naar de verklarende woordenlijst aan het einde van hoofdstuk 2. Het thallium-ion heeft dezelfde grootte als het kalium-ion. De extractie van een groot gedeelte van de hoeveelheid thallium (ongeveer 60%) gaat via een actief transportmechanisme. De rest van het thallium komt de myocardiale cellen binnen door middel van passieve diffusie volgens het elektropotentiaalgradiënt. Positief geladen ionen (kationen) verplaatsen zich naar de negatief geladen kant van de membraan. Negatief geladen ionen (anionen) verplaatsen zich naar de positief geladen kant. Thallium blijft in vergelijking met kalium langer in de myocardcellen zitten. Doordat thallium langer blijft zitten wordt het afbeelden van het myocard met de gammacamera gemakkelijker. 

Het verdelingspatroon van 201Tl-thalliumchloride in het hart is niet stabiel. De verdeling van thallium verandert als functie van de tijd. Het thallium blijft niet gefixeerd in het myocard. Dit wordt redistributie genoemd. 

Na intraveneuze injectie vervalt 201Tl-thalliumchloride in het bloed exponentieel met een halveringstijd van ongeveer 30 seconden. Na 8-10 minuten is de concentratie van 201Tl-thalliumchloride in het bloed 2-3% van de geïnjecteerde dosis. De myocardiale activiteit bereikt een maximum bij ongeveer 20 minuten na de injectie. Hierna beginnen de myocyten de thallium weer te verliezen.

Tijdens de eerste passage wordt er ongeveer 85% van het 201Tl-thalliumchloride opgenomen door het myocard maar het myocard ontvangt maar 5% van de cardiale output. Na 2 tot 3 circulaties is er nog maar weinig 201Tl-thalliumcloride over in het bloed. De efficiëntie van de extractie wordt afgenomen door acidose (een verstoring van het zuur-base-evenwicht door toename van de zuurgraad als gevolg van ophoping van zuren in het lichaam en/of verlies van alkali waardoor het bloed zuur wordt) en hypoxaemia (een onvoldoende zuurstofgehalte van het bloed of van een bepaald orgaan). Dit heeft alleen nauwelijks tot geen effect op de afbeeldingen. De regionale opname van het myocard is gelijk aan de regionale bloedstroom. Dit houdt in dat gebieden met een hoge bloedstroom een hoge opname van 201Tl-thalliumchloride hebben, gebieden met een lage bloedstroom een lage opname van 201Tl-thalliumchloride hebben. Er wordt op een bepaald moment een grens bereikt van de opname van 201Tl-thalliumchloride als er een bepaalde hoge snelheid wordt bereikt. 

De opname en afvloed van 201Tl-thalliumchloride gaat sneller tijdens inspanning. 90% wordt geklaard op 90 seconden tijdens inspanning, in rust duurt dit 20 minuten. 

201Tl-thalliumchloride wordt afgevoerd door het bloed, voornamelijk door de volgende organen: het myocardium, de nieren, het thyroïd, de lever en de maag.

201Tl-thalliumchloride wordt voornamelijk uitgescheiden via de urine en de faeces. De effectieve halfwaardetijd is 60 uur en de biologische halfwaardetijd (zie voor meer informatie de verklarende woordenlijst aan het einde van hoofdstuk 2) is ongeveer 10 dagen. Dit is in verhouding met de technetiumpreparaten lang. Vooral de nieropstapeling is verantwoordelijk voor de hoge stralingsbelasting voor de patiënt bij gebruik van 201Tl-thalliumchloride.

Een klein gedeelte van 201Tl-thalliumchloride komt in de longen terecht (ongeveer 8-10%). Een verhoogde pulmonaire opname van thallium samen met een verhoogde linkerarteriële druk zorgt er voor dat 201Tl-thalliumchloride langer in de longen aanwezig blijft. Een verhoogde opname in de longen na inspanning kan een indicatie zijn voor een disfunctie van de linkerventrikel, wat het resultaat is van CAD (coronary artery disease). 

99mTc-sestamibi (Cardiolite)

99mTc-sestamibi werd in de Verenigde Staten in 1990 commercieel op de markt gebracht. Sestamibi is een lang synthetisch molecuul. MIBI staat voor 2-Methoxy-IsoButyl-Isonitrile. Sestamibi kan worden gelabeld met technetium-99m. Technetium wordt in dit complex gebonden door 6 isonitrile koolstofatomen. Daar er geen protonen verloren gaan bij de samenstelling draagt het een eenwaardig positieve lading. Hieronder is een molecuul weergegeven van technetium gebonden aan sestamibi:
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De intracellulaire extractie van 99mTc-sestamibi is minder afhankelijk van het actieve transportmechanisme dan 201Tl-thalliumchloride. De cellulaire opname van 99mTc-sestamibi is afhankelijk van passieve diffusie van sestamibi in het plasma en de mitochondriale membranen. Het radiofarmacon wordt vastgehouden in de mitochondriën. Het radiofarmacon kruist het myocardiale celmembraan volgens het elektropotentiaalgradiënt. 

99mTc-sestamibi wordt intraveneus geïnjecteerd. Na de extractie blijft 99mTc-sestamibi gefixeerd in de myocardcellen. Het radiofarmacon stapelt zich op in de mitochondriën van de actieve  myocardcellen. 

99mTc-sestamibi stapelt zich op in goed doorbloede gedeeltes van het myocard, proportioneel met de bloedstroom. 

5 minuten na de injectie blijft er ongeveer 8% van de toegediende dosis in de bloedbaan.

99mTc-sestamibi concentreert zich in het thyroïd, het myocard, de nieren en in de spieren. Er vindt bij 99mTc-sestamibi minimale redistributie plaats. Er vindt binnen 3 tot 4 uur geen redistributie plaats. Dit komt omdat de activiteit in het bloed heel snel afneemt. 99mTc-sestamibi wordt opgenomen door de lever en de nieren en wordt hierdoor snel uit het lichaam verwijderd.

De bloedklaring van 99mTc-sestamibi is snel met een halfwaardetijd van een paar minuten bij rust en stress.

De afvloed van 99mTc-sestamibi is vrij snel en vindt voornamelijk plaats door middel van het hepatobiliaire systeem (ongeveer 70%). De andere 30% wordt renaal geklaard. De activiteit van de galblaas komt binnen 1 uur na de injectie in de darmen terecht. De uitscheiding van het radiofarmacon in de lever gebeurt sneller bij 99mTc-tetrofosmin dan bij 99mTc-sestamibi. De activiteit in de longen is minimaal bij 99mTc-sestamibi. Ongeveer 27% van de toegediende dosis wordt via de urine uitgescheiden. Ongeveer 27% van de toegediende dosis wordt door de faeces in 48 uur uitgescheiden.

De biologische halfwaardetijd (zie voor meer informatie de verklarende woordenlijst aan het einde van hoofdstuk 2) van 99mTc-sestamibi in het myocard is ongeveer 7 uur in rust en ook bij inspanning. De effectieve halfwaardetijd (omvat de biologische en de fysische halfwaardetijd) bedraagt ongeveer 3 uur. 

99mTc-tetrofosmin

99mTc-tetrofosmin werd commercieel in 1996 in de Verenigde Staten. Tetrofosmin heeft de volgende moleculaire formule: C18H40O4P2.  99mTc-tetrofosmin bestaat uit 2 dubbelgebonden zuurstofatomen en 4 fosforatomen. Tetrofosmin kan gelabeld worden met technetium-99m. Hieronder is een weergave van 99mTc-tetrofosmin:
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Er worden 2 tetrofosminmoleculen gelabeld aan technetium. Omdat er geen waterstof protonen verloren gaan bij de samenstelling draagt het een eenwaardig positieve lading.

Na de intraveneuze injectie wordt 99mTc-tetrofosmin opgenomen door het myocard, de skeletspieren, de lever, de milt en de nieren (afhankelijk van de verdeling van het bloed). De opname van 99mTc-tetrofosmin in het myocard gebeurt op dezelfde wijze als 99mTc-sestamibi. 99mTc-tetrofosmin wordt weerhouden in het myocard en er vindt hierna zeer weinig redistrubutie plaats, als er al redistributie plaatsvindt. Als er weinig redistributie plaatsvindt dan is dat pas na 3 uur.

99mTc-tetrofosmin heeft een snelle afvloed door het bloed. 5% of minder van de geïnjecteerde dosis is nog aanwezig 10 minuten na de injectie. 

De afvloed van 99mTc-tetrofosmin is vrij snel en vindt voornamelijk door middel van het hepatobiliaire systeem plaats. De activiteit van de galblaas komt binnen 1 uur na de injectie in de darmen terecht. De uitscheiding van het radiofarmacon in de lever gebeurt sneller bij 99m-Tc-Tetrofosmin dan bij 99mTc-sestamibi.

Na 48 uur wordt er ongeveer 35% uitgescheiden via het hepatobliliaire systeem en wordt er 35% via de urine uitgescheiden.

De afvloed van het radiofarmacon in de longen is sneller bij 99mTc-tetrosfosmin dan bij 99mTc-sestamibi.

De extractiefracties per radiofarmacon

De extractiefractie van 99mTc-sestamibi bedraagt: 38%

De extractiefractie van 99mTc-tetrofosmin bedraagt: 37%

De extractiefractie van 201Tl-thalliumchloride bedraagt: 73%

De extractiefractie is het percentage van het radiofarmacon dat in het bloed wordt opgenomen en ook daadwerkelijk gebruikt wordt voor de beeldvorming.

De halveringstijden van 201thallium en 99mtechnetium
De halveringstijd van technetium is 6,02 uur.

De halveringstijd van thallium is 73 uur.

Het percentage van de opname van het radiofarmacon in de longen en de lever






Longen


Lever



- 99mTc-sestamibi:



2,6% na 5 min

19,6% na 5 min

- 99mTc-tetrofosmin:



1,7% na 5 min

7,5% na 5 min

- 201Tl-thalliumchloride:


0,9% na 24 uur

4-7% na 24 uur

Het percentage dat wordt uitgescheiden via de urine

- 99mTc-sestamibi: 


37% na 48 uur

- 99mTc-tetrofosmin:


40% na 48 uur

- 201Tl-thalliumchloride:

4% na 24 uur

§ 2.5 Verschil in stralingsbelasting

De effectieve dosis van de radiofarmaca

	
	Rust
	Inspanning

	99mTc-tetrofosmin
	2,7 mSv
	2,5 mSv

	99mTc-sestamibi
	3,2 mSv
	2,8 mSv

	201Tl-thalliumchloride
	22 mSv


§ 2.6 Bijwerkingen

De bijwerkingen van 99mTc-sestamibi die vermeld staan in de bijsluiter (bron 6,7,8)

· Aandoeningen van het immuunsysteem: anafylactische reacties (soms met letale gevolgen).

· Psychische stoornissen: epileptische aanvallen.

· Aandoeningen van het zenuwstelsel: moeheid, duizeligheid, transiente hoofdpijn.

· Aandoeningen van het hart: syncope.

· Aandoeningen van de bloedvaten: hypotensie.

· Aandoeningen van het ademhalingsstelsel: dyspnoea.

· Aandoeningen van het maagdarmstelsel: misselijkheid, braken, dyspepsia, (

een gestoorde spijsvertering; een vol gevoel in de bovenbuik, pijn in de maagstreek, misselijkheid, braken, oprispen, zuurbranden en retrosternale pijn)

droge mond en een metaalachtige, bittere smaak.

· Aandoeningen van de huid: blozen, niet jeukende uitslag, oedeem (inclusief larynx-oedeem en angio-oedeem), pruritus (jeuk) en urticaria (netelroos) ook maculopappulare erupties.

· Algemene aandoeningen en stoornissen op de plaats van de toediening: koorts en ontsteking van de injectieplaats.

De genoemde bijwerkingen komen zelden voor.

De bijwerkingen van 99mTc-tetrofosmin die vermeld staan in de bijsluiter

Bijwerkingen treden zelden op (minder dan 1 op de 10000 mensen). 

· Het gevoel van warmte in het lichaam.

· Het moeten braken (12-24 uur na de injectie).

· Het krijgen van hoofdpijn/duizeligheid.

· Het krijgen van een kortstondige metaalsmaak, reukverstoring of een licht brandend gevoel in de mond na de injectie.

· Overgevoeligheidsreacties: koortsigheid, jeuk, netelroos, rode huiduitslag, opgezwollen gezicht, lage bloeddruk en kortademigheid. Sommige reacties traden pas op enkele uren na de toediening van 99mTc-tetrofosmin. Bij een klein aantal patiënten werd een tijdelijke verhoging van de hoeveelheid witte bloedlichaampjes geconstateerd. Er zijn enkele geïsoleerde gevallen van ernstige bijwerkingen gemeld waaronder anafylactische reactie (minder dan 1 in 100000 gevallen) en 1 geval van een heftige allergische reactie. 

De genoemde bijwerkingen komen zelden voor.

De bijwerkingen van 201Tl-thalliumchloride die vermeld staan in de bijsluiter
· Zeldzame allergische reacties en vasovagale effecten. De frequentie daarvan is niet bekend.

· Na paraveneuze injectie kan er lokale stralingsnecrose optreden.

· Er kan een soort allergische reactie met huiduitslag of jeuk optreden.

De genoemde bijwerkingen komen zelden voor. 

Aangezien de bijwerkingen bij de radiofarmaca zelden voor komen, wordt hier verder niet op ingegaan. 

§ 2.7 Het door de literatuur aanbevolen tijdstip van acquisitie van de myocardopname na injectie  

(Bron 12, 17)
- 99mTc-sestamibi:    
    stress: na 60 min     

 rust : na 60 min

(bij een tweedagsprotocol)          
     tot max. 90 min

   
tot max. 90 min

- 99mTc-tetrofosmin:     
    stress : na 45 min 
            rust: na 45 min

(bij een  eendagsprotocol
                tot max. 90 min

          tot max. 90 min

- 201Tl-thalliumchloride:
    stress: gelijk na inspanning       rust: na 3 tot 4 uur

(bij een eendagsprotocol)
     
     5 tot max. 10 min

99mTc-tetrofosmin kan na 45 minuten overgaan tot beeldacquisitie omdat er anders een hoge opstapeling in de lever op de afbeeldingen te zien zijn. 

99mTc-sestamibi kan pas na 60 minuten overgaan tot beeldacquisitie omdat er anders een hoge opstapeling in de lever op de afbeeldingen te zien zijn. 

Soms wordt er bij 201Tl-thalliumchloride nog een opname gemaakt na 24 uur. Dit wordt gedaan als er als er bij de inspanningsopname coldspot te zien is en als er bij de rustopname na 3-4 uur de coldspot in het myocard nog steeds te zien is. Door dan na 18 tot 24 uur nog een opname te maken kan er gekeken worden naar eventuele late redistributie en kan er met nog meer zekerheid gezegd worden of het om een infarct of een ischemisch gebied gaat. Bij sommige ziektebeelden is dat soms nodig. 

§ 2.8 Voorbereiding

(bron 1)
De voorbereiding die nodig is om de radiofarmaca goed in het myocard te laten opnemen zijn bij alle drie de radiofarmaca hetzelfde, namelijk: 

· het staken van beta-blokkers: 48 uur voor het onderzoek

· staken van lang werkende nitraten gedurende 48 uur 

· het staken van calciumantagonisten gedurende 48 uur

· de dag van het onderzoek dient er geen medicatie te worden genomen en dient de patiënt nuchter te zijn vanaf middernacht. Er mag dus geen gebruik gemaakt worden van koffie, thee, chocolade of coca-cola.

· mensen met diabetis mogen tweederde van de normale dosis insuline inspuiten

§ 2.9 Voor- en nadelen van de radiofarmaca

De voordelen van technetiumpreparaten boven 201Tl-thalliumchloride

Technetiumpreparaten hebben een hogere fotonenergie dan 201Tl-thalliumchloride. Het aantal counts dat verzameld wordt, is bij de technetiumpreparaten hoger dan bij 201Tl-thalliumchloride. Dit heeft als voordeel dat er kwalitatief betere opnamen worden gemaakt met behulp van technetiumpreparaten, omdat technetium minder verzwakt wordt dan thallium. Ook worden er bij de technetiumpreparaten hogere doses gebruikt. De opnamen gemaakt met behulp van technetium geven een betere spatiële resolutie. 

Technetiumpreparaten hebben als voordeel boven 201Tl-thalliumchloride dat de halveringstijd korter is. De halveringstijd van technetium is 6,02 uur. De halveringstijd van thallium is 73 uur. Technetiumpreparaten zijn dus minder stralenbelastend voor de patiënt.

Ook hebben technetiumpreparaten niet te maken met redistrubutie, waar 201Tl-thalliumchloride wel te maken mee heeft. Het nadeel van redistributie bij 201Tl-thalliumchloride is dat de patiënt direct na de injectie onder de gammacamera moet gaan liggen en dat meteen de opnames gemaakt dienen te worden. Als de stress-opname, om wat voor reden dan ook, mislukt kan er geen tweede stress-opname worden gemaakt omdat er dan al redistributie plaats gevonden heeft. Zo wordt het geen zuivere stress-opname meer.

Het voordeel van 201Tl-thallium boven technetiumpreparaten

201Tl-thalliumchloride heeft als voordeel dat het een hoge extractiefractie heeft. De diffusie gaat relatief snel waardoor 201Tl-thalliumchloride een hogere extractie heeft dan de technetiumpreparaten. De dosis waarmee 201Tl-thalliumchloride wordt gegeven is minder dan de dosis van de technetiumprepaten. Dit komt omdat de extractiefractie van 201Tl-thalliumchloride hoger is dan de technetiumpreparaten.

Bij het gebruik van technetiumpreparaten kan de subdiaphragmatische activiteit in de galblaas, de lever en de darmen voor artefacten in de afbeelding zorgen. Bij 201Tl-thalliumchloride is hier weinig sprake van. 

Als er in een thalliumopname een verhoogde opname te zien is in de longen na  inspanning dan kan dit een teken zijn van coronary artery disease. Als er meerdere perfusiedefecten en er abnormale opname van 201-Thalliumchloride te zien is in de longen dan kan dit een hoog risico van een hartafwijking betekenen. Dit is een extra bewijs voor coronary artery disease. Een ander voordeel is dat thallium geen bereiding nodig.

De voordelen van 99mTc-tetrofosmin boven 99mTc-sestamibi

99mTc-tetrofosmin heeft als voordeel boven 99mTc-sestamibi dat het na de bereiding een langere tijd kan worden gebruikt. 99mTc-tetrofosmin kan na bereiding 12 uur lang gebruikt worden. 99mTc-sestamibi kan na bereiding 10 uur lang gebruikt worden.

De bereidingswijze van 99mTc-tetrofosmin is simpeler. 99mTc-tetrofosmin hoeft namelijk niet gekookt te worden in tegenstelling tot 99mTc-sestamibi. Het koken is een extra, lastige handeling bij het bereiden van radiofarmaca omdat dit niet plaatsvindt  in de steriele kast waarin de rest van de  bereidingen plaats vindt. Doordat de bereidingstijd bij 99mTc-sestamibi langer is, is de stralingsbelasting voor de medisch nucleair werker hoger.

Doordat de plasmaklaring sneller is bij het gebruik van 99mTc-tetrofosmin dan bij 99mTc-sestamibi is de afvloed van het radiofarmacon 99mTc-tetrofosmin sneller dan bij 99mTc-sestamibi. Hierdoor kan na de injectie eerder worden gestart met de acquisitie. Ook is de stralingsbelasting bij 99mTc-tetrofosmin iets kleiner dan bij 99mTc-sestamibi omdat 99mTc-tetrofosmin een snellere afvloed heeft. Verder kan er in een vial van tetrofosmin meer activiteit worden toegevoegd.    

§ 2.10 Onderzoek naar het verschil tussen radiofarmaca

(bron 10)  
Er is in 2002 onderzoek gedaan naar het verschil tussen 201Tl-thalliumchloride, 99mTc-tetrofosmin en 99mTc-sestamibi. 
Het onderzoek bevatte 2523 studies die gebruikt konden worden. Bij 903 studies werd er gebruik gemaakt van 201Tl-thalliumchloride, bij 760 studies werd er gebruik gemaakt van 99mTc-technetium en bij 860 studies werd er gebruik gemaakt van 99mTc-sestamibi. 

De inspanningsonderzoeken werden uitgevoerd met behulp van adenosine, waarbij tegelijkertijd ook gefietst werd. Indien dit niet mogelijk was dan werd het inspanningsonderzoek uitgevoerd met behulp van ergometrie of dobutamine. 

Bij een 201Tl-thalliumchloride protocol werd er standaard gebruik gemaakt van 80 MBq. De doses werd verhoogd bij obese patiënten. 

Bij een 99mTc-technetium protocol  werd er gebruik gemaakt van een ééndagsprotocol. Er wordt gebruik gemaakt van 250 MBq voor de inspanningsopname en 750 MBq voor de rustopname.

Uit het onderzoek kwamen de volgende resultaten naar voren:

Verzwakkingsartefacten 

Verzwakkingsartefacten zijn artefacten die ontstaan doordat de fotonen gedeeltelijk geabsorbeerd wordt in het lichaam. Door het absorberen ontstaat er dus verzwakking van de fotonen. 

De verzwakkingsartefacten waren het best te zien bij afbeeldingen van vrouwelijke patiënten. Bij afbeeldingen van beide geslachten vertoonde de afbeeldingen bij gebruik van 201Tl-thalliumchloride meer verzwakkingsartefacten ten op zichte van de technetiumpreparaten. Dit verschil in verzwakkingsartefacten tussen 201Tl-thalliumchloride en de technetiumpreparaten is groter bij de afbeeldingen van vrouwelijke patiënten. Er was geen verschil te zien in het aantal verzwakkingsartefacten tussen 99mTc-tetrofosmin en 99mTc-sestamibi. Bij patiënten met obesitas en vrouwen met grote borsten wordt dan ook aangeraden om gebruik te maken van Technetiumpreparaten. 

Reconstructie-artefacten

Op basis van een serie van 2D-projecties, wordt een 3D-verdeling van radioactiviteit in het menselijk lichaam weergegeven door de reconstructietechniek. Deze stap wordt wiskundig beschreven met een reconstructie-algoritme. Tijdens de reconstructie kunnen onnauwkeurigheden ontdekt worden. Dit zijn reconstructie-artefacten.

Bij de reconstructie waren tussen de verschillende radiofarmaca geen significante verschillen te zien, al had 201Tl-thalliumchloride de neiging om minder reconstructie-artefacten te vertonen dan de technetiumpreparaten. Dit komt omdat technetiumpreparaten meer worden opgenomen in de lever waardoor het verschil tussen het myocard en de lever minder duidelijk is.

Bewegingsartefacten
Er waren minder bewegingsartefacten te zien bij het gebruik van 201Tl-thalliumchloride ten opzichte van technetiumpreparaten. De reden voor dit verschil is nog onduidelijk, omdat er geen verschil is in acquisitietijd.  Er was verder geen verschil qua bewegingsartefacten tussen 99mTc-sestamibi en 99mTc-tetrofosmin.

Myocardiale counts
Bij de inspanningsopname waren er duidelijk meer myocardiale counts per pixel verzameld bij het gebruik van 201Tl-thalliumchloride ten opzichte van de technetiumpreparaten. Dit verschil is er, omdat er een relatieve lage dosis bij de stressopname van technetiumpreparaten wordt gebruikt bij een eendagsprotocol. 99mTc-sestamibi verzamelt ongeveer 10% meer myocardiale counts per pixel dan 99mTc-tetrofosmin. 

Bij de rustopname waren er meer myocardiale counts per pixel verzameld door technetiumpreparaten ten opzichte van 201Tl-thalliumchloride. Dit verschil is er omdat er een relatieve hoge dosis bij de rustopname van technetium wordt gebruikt. Bij de rustopname waren er qua myocardiale counts geen verschillen te zien tussen 99mTc-sestamibi en 99mTc-tetrofosmin. 

De opname van het radiofarmacon door andere organen
Het verschil tussen de opname van het radiofarmacon tussen het myocard, lever en diafragma was groter bij het gebruik van thallium.

Er was ook een verschil tussen 99mTc-sestamibi en 99mTc-tetrofosmin. Het verschil tussen de opname van het radiofarmacon tussen het myocard en lever was groter bij het gebruik van 99mTc-tetrofosmin. Dit verschil hangt af van de tijd tussen het injecteren van het radiofarmacon en de opname. De afvloed in de lever van het 99mTc-tetrofosmin is namelijk sneller dan de afvloed in de lever van 99mTc-sestamibi. 

Het verschil tussen de opname van het radiofarmacon tussen het myocard en de longen was groter bij het gebruik van technetium dan bij het gebruik van thallium. 

De hoeveelheid counts in de lever, in de longen en in de subdiafragmatische regio bij het gebruik van technetiumpreparaten was hoger dan bij het gebruik van thallium, vooral bij de rustopname.

Eén- of tweedagsprotocol

Een tweedagsprotocol met de technetiumpreparaten geeft betere afbeeldingen dan een eendagsprotocol. Dit komt omdat er een hogere dosis kan worden gebruikt voor de eerste afbeelding en er is geen sprake van contaminatie van de tweede afbeelding door de eerste afbeelding. Een eendagsprotocol is wel patiëntvriendelijker.

De kwaliteit van de afbeeldingen

De kwaliteit werd beoordeeld op de computer door één van de vier ervaren artsen. Verder werden de afbeeldingen kwantitatief beoordeeld door één van de twee ervaren artsen.

De kwaliteit van de afbeeldingen bij de rustopname bij het gebruik van technetiumpreparaten is beter ten opzichte van thallium. De kwaliteit van de afbeeldingen bij de rustopname van 99mTc-tetrofosmin en 99mTc-sestamibi zijn aan elkaar gelijk. De kwaliteit van de afbeeldingen van de technetiumpreparaten zijn beter, omdat technetium minder lage-counts-artefacten geeft en omdat er minder verzwakking (vooral bij het vrouwelijke geslacht) in het lichaam is. Wel geeft technetium meer problemen bij de reconstructie vanwege de subdiafragmatische activiteit die op de afbeeldingen te zien is.

Er waren geen grote verschillen in kwaliteit van de afbeeldingen bij de inspanningsopname te zien bij de verschillende radiofarmaca. Er was echter wel een kleine stijging in kwaliteit te zien bij het gebruik van technetiumpreparaten. 

Conclusie

Er zijn geen grote significante verschillen tussen de 3 verschillende radiofarmaca. Alle drie de radiofarmaca functioneren als goede tracers. Wel is de kwaliteit van de afbeeldingen beter bij gebruik van 99mTc-technetium in patiënten met obesitas, bij vrouwen met grote borsten en bij patiënten met een verminderde linkerventrikelfunctie.   

Verklarende woordenlijst

NA-K-ATPase pomp (bron 15,16):

De NA-K-ATPase pomp is verantwoordelijk voor de homeostase van de intracellulaire Na en K-concentratie en daardoor ook voor het instandhouden van de membraanpotentiaal van de cel. Deze pomp werkt als volgt: eerst wordt ATP omgezet in ADP, hierbij komt energie vrij. Daardoor gaan de ionkanalen voor Na en K open. Natrium gaat de cel uit en kalium erin. Voor elke 3 Na die de cel uit gaan komen er 2 K in. De pompsnelheid van het Na-K-ATPase pomp neemt toe als de intracellulaire Na-concentratie hoger wordt of de extracellulaire concentratie K hoger wordt. 

Het transport via de pomp is een actief transport. Dit houdt in dat er energie voor nodig is. De ionen kunnen dan ook 'bergopwaarts' worden getransporteerd, dat wil zeggen tegen hun elektrochemische gradiënt in. In het hart wordt Ca vanuit de cellen naar de extracellulaire ruimte gebracht. Dit gebeurt via actief transport (Ca-ATPase pomp) en via passief transport (3Na-Ca- uitwisselingscarrier(dus 3Na in de cel en 1 Ca eruit). De Na moet instromen met de gradiënt mee. Om dit voor elkaar te krijgen moet er via de Na-K-ATPase pomp ook 3 Na weer uit de cel.
Fysische halfwaardetijd:

De fysische halfwaardetijd is de halveringstijd van het radiofarmacon zelf.

Biologische halfwaardetijd:

De biologische halfwaardetijd is de tijd die het radiofarmacon nodig heeft om door het lichaam zelf voor 50% verwijderd te worden.
Isotoop

Nucliden met eenzelfde aantal protonen en een verschillend aantal neutronen.  

Hoofdstuk 3. Uitvoering van onderzoek

§ 3.1 Protocollen voor de myocardperfusiescintigrafieën

(bron 1,2,17)

Het verschil in fysiologisch gedrag en fysische eigenschappen van de verschillende radiofarmaca heeft tot gevolg dat er verschillende protocollen gevolgd kunnen worden bij de hele procedure rond de myocardscintigrafie. Er kan gebruik worden gemaakt van de volgende protocollen:

· Eendagsprotocol met gebruik van thallium

· Eendagsprotocol met gebruik van technetiumpreparaten

· Eendagsprotocol met gebruik van thallium en een technetiumpreparaat

· Tweedagsprotocol met gebruik van technetiumpreparaten

Eendagsprotocol met gebruik van thallium

Tot voor enkele jaren was dit een zeer gebruikelijk protocol. Een eendagsprotocol met 201Tl-thalliumchloride wordt in Nederland niet meer uitgevoerd. Dit omdat 201Tl-thalliumchloride een hoge stralingsbelasting geeft voor de patiënt.

Het inspanningsonderzoek vindt als eerste plaats. Dit kan door middel van fietsen of farmacologische stress, zie hoofdstuk 4. De dosis die gebruikt wordt ligt tussen de 74 en 111 MBq voor het rust- en inspanningsonderzoek. Na het injecteren van 201 Tl-thalliumchloride moet de acquisitie snel gemaakt worden. De acquisitie dient 5-10 minuten na de injectie gemaakt te worden. 

De acquisitie van het rustonderzoek vindt 3 tot 4 uur plaats na het injecteren van 

201 Tl-thalliumchloride plaats. Eten tussen het inspanningsonderzoek en het rustonderzoek moet vermeden worden. Het drinken van koffie en sappen is wel toegestaan. Ook dient de patiënt te zitten en te rusten tussen het inspanningsonderzoek en het rustonderzoek. Rust voor de patiënt is heel belangrijk omdat het om de tweede opname om een rustopname gaat.

Er kan na 18-24 uur eventueel nog een redistributie-opname gemaakt worden, hiervoor is de benodigde dosis ongeveer 50 MBq.

Eendagsprotocol met gebruik van technetiumpreparaten

Het rustonderzoek vindt als eerste plaats. De dosis die gebruikt wordt voor het rustonderzoek ligt ongeveer tussen de 296 en 370 MBq voor 99mTc-sestamibi, en tussen de 185 en 296 MBq voor 99mTc-tetrofosmin. Na het injecteren van 99mTc-tetrofosmin vindt de acquisitie van het rustonderzoek na 45 tot 90 minuten plaats. Na het injecteren van 99mTc-sestamibi vindt de acquisitie van het rustonderzoek na 60 tot 90 minuten plaats. Ook dient de patiënt na de injectie wat vettigs te eten om zo de activiteit van de galblaas te verminderen.            

Het inspanningsonderzoek vindt 3 tot 4 uur na de rustinjectie plaats, waarbij de tweede dosis wordt toegediend. De tweede dosis moet minstens 3 keer zoveel zijn als de eerste dosis. De dosis is minimaal 3 keer zo hoog om de contaminatie van de eerste dosis te bij de tweede dosis te minimaliseren. Een contaminatie is een verstoring van de tweede afbeelding door de eerste afbeelding. De dosis die gebruikt wordt voor het inspanningsonderzoek ligt ongeveer tussen de 814 en 1110 MBq voor 99mTc-sestamibi, en tussen de 555 en 888 MBq voor 99mTc-tetrofosmin. Ook hier kan het stressonderzoek door middel van fietsen of farmacologische stress plaatsvinden. De acquisitie van het inspanningsonderzoek vindt bij gebruik van 99mTc-sestamibi plaats na 60 minuten tot maximaal 90 minuten. De acquisitie van het inspanningsonderzoek vindt bij gebruik van 99mTc-tetrofosmin plaats na 45 tot maximaal 90 minuten.

Eendagsprotocol met gebruik van thallium en een technetiumpreparaat

Het rustonderzoek met 201Tl-thalliumchloride vindt als eerste plaats. De dosis die wordt gegeven is ongeveer 111 tot 148 MBq. Na het injecteren van 201 Tl-thalliumchloride vindt de acquisitie plaats na 15 minuten tot maximaal 45 minuten.

Na de acquisitie kan 99mTc-sestamibi of 99mTc-tetrofosmin toegediend worden.

De acquisitie van het inspanningsonderzoek vindt bij gebruik van 99mTc-sestamibi plaats na 60 minuten tot maximaal 90 minuten. De acquisitie van het stressonderzoek vindt bij gebruik van 99mTc-tetrofosmin plaats na 45 tot maximaal 90 minuten.

Tweedagsprotocol met gebruik van technetiumpreparaten

Bij een tweedagsprotocol maakt de volgorde van het onderzoek niet uit.
Het inspanningsonderzoek kan door middel van fietsen of farmacologische stress plaatsvinden. De dosis die gegeven wordt bij het rustonderzoek is ongeveer voor 99m Tc-sestamibi 555-1110 MBq. Voor het inspanningsonderzoek is de dosis hetzelfde.

De dosis die gegeven wordt bij het rustonderzoek is ongeveer voor 99mTc- tetrofosmin 555-888 MBq. Voor het inspanningsonderzoek is de dosis hetzelfde. 

Na het injecteren van 99m Tc-sestamibi voor een inspanningsonderzoek vindt de acquisitie plaats na 60 minuten tot maximaal 90 minuten. Na het injecteren van 99mTc- tetrofosmin voor een inspanningsonderzoek vindt de acquisitie plaats na 45 minuten tot maximaal 90 minuten. Bij het rustonderzoek zijn de acquisitietijden hetzelfde.

Na de injectie van het technetiumpreparaat voor het rustonderzoek of het stressonderzoek dient de patiënt iets vettigs te eten, om zo de activiteit van de galblaas te verminderen.

§ 3.2 Positionering van de patiënt tijdens de acquisitie

Positionering heeft invloed op het onderzoek

(bron 21)
Tijdens onze klinische studie hebben we geconstateerd dat er meerdere mogelijkheden zijn om de patiënt te positioneren. We zijn ons toen gaan afvragen of de ligging van de patiënt tijdens de acquisitie invloed heeft op het onderzoek. 

Naar aanleiding van deze vraag is dit hoofdstuk tot stand gekomen.

Effecten van buik- en rugligging tijdens Gated SPECT

Als er sprake is van coronairlijden, is de hartfunctie een essentiële diagnose en een prognostisch criterium om hartfalen te kunnen beoordelen.

Beschadiging van de systolische functie wordt vastgesteld door een verhoogde linker ventrikel volume en een verlaagd linker ventrikel ejectiefractie. Dit is een krachtige en betrouwbare voorspelling voor de lange-termijn-prognose. Electrocardiografie-gated-SPECT kan door middel van de perfusie-afbeeldingen de regionale wandbewegingen analyseren. Ook de functie van de linkerventrikeleinddiastolisch volume, linkerventrikeleindsystolisch volume, linkerventrikelslagvolume en linkerventrikelejectiefractie kunnen zo geanalyseerd worden. De klinische relevantie hiervan is al bewezen.

In 2003-2004 is er onderzoek gedaan naar de verschillende liggingen van de patiënt tijdens de Gated SPECT. Deze studie bevatte 48 patiënten. Deze studie laat de effecten zien van buik-of rugligging op het EDV(einddiastolisch volume), ESV(eindsystolisch volume),SV(systolisch volume), LVEF(linkerventrikelejectiefractie) en het hartritme. In buikligging is het EDV en SV significant lager dan in rugligging. Het ESV en LVEF waren bijna hetzelfde in buikligging als in rugligging. Het aantal hartslagen per minuut is hoger in buikligging.

De resultaten van het onderzoek met de twee groepen patiënten met verschillende EDV en ESV-waarden

De groep met een rugligging EDV minder dan het maximale ESV omvatte 40 patiënten (EDV ≤146 mL). De groep met een rugligging ESV hoger dan het minimum EDV bevatte 17 patiënten (ESV ≥58 mL). Vandaar dat de EDV-waarden van de eerste groep in dezelfde categorie vielen als de ESV-waarden van de tweede groep, met sommige patiënten die in twee groepen vielen.

EDV in de eerste groep was significant lager in buikligging, terwijl ESV in de tweede groep bijna gelijk is in beide liggingen. Hieruit kan men concluderen dat de veranderingen vooral fysiologisch zijn. Het zijn geen artefacten. Als er sprake is van een artefact, dan zouden de veranderingen bij gelijke ventrikelgrootte bij het EDV en het ESV voorkomen.

De resultaten van het onderzoek met de twee groepen patiënten met verschillende ventrikelgrootte
De groep patiënten met een kleine ventrikel bevatte 25 patiënten en hun rugligging-EDV-waarden waren ≤107 mL. De groep met een groter ventrikel bevatte 23 patiënten; hun rugligging EDV-waarden waren >107 mL. 

In beide groepen was het EDV significant lager in buikligging dan in rugligging. Het ESV en LVEF was in beide liggingen hetzelfde in beide groepen. Het SV was significant lager in buikliggings- dan in rugliggingsacquisities in beide groepen. 

Het hartritme was hoger in buikligging dan in rugligging in beide groepen. 

Er zijn relevante verschillen in parameters tussen buik- en rugligging in de complete studie in de verschillende ventrikelgroottes.

Samenvatting 

Waarden van EDV, SV en hartritme verschillen tussen buik- en rugliggingacquisities van gated-SPECT (99mTc-sestamibi). De buikligging heeft invloed op de intra-abdominale druk. Door de compressie van de thorax in buikligging vermindert waarschijnlijk het EDV en het SV. Het positieafhankelijkheidseffect op EDV, SV en de hartslag kan waarschijnlijk verklaard worden door het verminderen van de arteriële vulling en de vermeerdering van de activiteit van het sympathische zenuwstelsel. In buikligging worden deze fysiologische condities gewijzigd. Hierdoor kunnen de rugliggingdata’s niet gebruikt worden om deze met de buikliggingsresultaten te vergelijken. 

Het voordeel van de rugliggingsmethode is dat de rugliggingsmethode het  beste aansluit bij referentiemethoden, bijvoorbeeld bij cardiovasculaire MRI. Deze zijn namelijk verricht in rugligging.

Hoofdstuk 4. De inspanningstest 

§ 4.1 Inleiding

(bron 18)
Het gebruik van radiofarmacie om de regionale distributie van de myocardiale perfusie tijdens rust en stress te visualiseren is een goed-bewezen methode voor de evaluatie van coronary artery disease (CAD). In 1964 zijn de eerste scintigrafieën van myocardperfusie gemaakt door Carr en collega’s, terwijl Zaret en medewerkers in 1973 de eerste waren die demonstreerden dat met lichamelijke inspanning ischemie op te sporen is door gebruik te maken van thallium-201. Vanaf die tijd is de nucleaire cardiologie aanzienlijk gegroeid. Verschillende studies hebben de bruikbaarheid van inspanning en farmacologische stress in combinatie met myocardperfusiescintigrafie (MPS) voor beoordeling van de huidige en toekomstige conditie van het hart bewezen. Na meer dan vijf miljoen studies begrijpt men de logistieken en de opties die bruikbaar zijn voor een goede myocardperfusiescintigrafie.

In dit hoofdstuk worden de mogelijkheden om een inspanningstest uit te voeren behandeld.


§ 4.2 Inspanningstest: lichamelijke inspanning

(Bron 18)

Als het mogelijk is om lichamelijke inspanning te verrichten, is dit de beste methode om een inspanningstest (ook wel stresstest genoemd) uit te voeren, omdat het toegang biedt tot een fysiologische beoordeling van de functionele capaciteit, de beweging en de symptomen. Deze methode is vergeleken met farmacologische stress. Lichamelijke inspanning beperkt de veelomvattende leveruptake en de darmactiviteit, met zichtbaar betere beeldkwaliteit. MPS in combinatie met lichamelijke inspanning verhoogt de diagnostische sensitiviteit en specificiteit.

Myocardperfusiescintigrafie kan het verschil uitmaken tussen echt-positieve en vals-positieve ST-segment depressie (d.w.z een afwijking op het ECG). Dit is belangrijk om te weten, omdat de besloten groep patiënten te maken heeft met een lage of gemiddelde waarschijnlijkheid van CAD. Bijna 40 % van hen die een ST-depressie ontwikkelden, zal geen CAD hebben.

Myocardperfusiescintigrafie zorgt niet alleen voor een goede beoordeling, maar kan ook ischemie lokaliseren. Myocardperfusiestoornissen worden snel zichtbaar bij een stresstest. 

§ 4.3 Logistiek en procedures
Bij een bepaalde groep patiënten, die in staat is om lichamelijke inspanning te leveren, wordt MPS uitgevoerd met lichamelijke inspanning. Medicijnen voor hart en bloeddruk kunnen de ontwikkeling van de ischemie en het hartritme limiteren. Dit resulteert in een geringere sensitiviteit voor het vaststellen van CAD. Deze medicijnen moeten daarom, indien mogelijk, 12 tot 48 uur voor de test gestaakt worden, om een goede diagnose te kunnen stellen. Via een procedure wordt de patiënt geïnstrueerd niet te eten, drinken of roken acht uur voordat de test begint. 

Afhankelijk van het uithoudingsvermogen gaat de weerstand elke één, twee of drie minuten omhoog. 

Tijdens de lichamelijke inspanning is het belangrijk dat het hartritme, de bloeddruk en het ECG bijgehouden worden, alsmede de symptomen die verschijnen. Als het eindpunt * bereikt is, kan het radiofarmacon worden toegediend. Dan is het belangrijk dat de patiënt zich nog één of twee minuten blijft inspannen, omdat het radiofarmacon zich dan kan fixeren in het myocard in ingespannen toestand. De patiënt kan nu in een rustiger tempo gaan bewegen, als een soort cooling-down.

De gegevens worden nog bijgehouden tot vijf à tien minuten na de inspanning of totdat de symptomen verdwijnen.

* De MPHR (maximum predicted heart rate) is 220 – leeftijd (in jaren). 85% x MPHR is de hartfrequentie die de patiënt moet halen 85% van MPHR

§ 4.4 ECG-interpretatie

Standaard wordt een 12-afleidingen ECG (elektrocardiogram) aangesloten. Ook de hartslag en de bloeddruk worden bijgehouden.

Een ECG is opgebouwd, zoals in het onderstaande figuur.
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§ 4.5 Inspanningstest: farmacologische inspanning
Als myocardperfusiescintigrafie gecombineerd wordt met lichamelijke inspanning en de streefhartslag wordt niet bereikt tijdens de test, dan vermindert dit de sensitiviteit voor het vaststellen van CAD. De grootte van de defecten die te zien zijn met MPS zijn minder goed zichtbaar en dit kan resulteren in een vals-negatieve beoordeling. Veel patiënten zijn van een oudere generatie en zijn niet (meer) in staat om de test optimaal uit te voeren, door COPD (chronic obstructive pulmonary disease), een verminderde lichamelijke conditie, spierafwijkingen en vasculairlijden, amputatie van extremiteiten of door te weinig motivatie. Het uitblijven van een hartritmeverandering tijdens de test kan veroorzaakt worden door het gebruik van bètablockers.

In tegenstelling tot het bovengenoemde kan een compleet linkerbundeltakblok of een ventriculaire pacemaker perfusiedefecten laten zien met lichamelijke inspanningen. Deze perfusiedefecten zijn in werkelijkheid artefacten.

Om deze groep mensen toch goed een goede inspanning te laten ondergaan wordt gebruik gemaakt van farmacologische inspanningsmethoden. Farmacologische inspanningsmethoden worden steeds meer gebruikt. Een farmacologische stress-MPS is geldig als deze wordt vergeleken met inspanningstest-MPS in termen van diagnostische sensitiviteit en specificiteit. Het kan veilig worden volbracht met vasodilaterende middelen, zoals adenosine en dipyridamol of synthetische middelen zoals dobutamine.

Indicaties voor farmacologische stress zijn onvoldoende lichamelijke belastbaarheid, linkerbundeltakblok, rechterbundeltakblok en het gebruik van anti-angineuze medicatie (ß-blokkers en calciumantagonisten).

§ 4.6 Vaatverwijders: adenosine en dipyridamol
(Bron 18, 27)
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Adenosine is een lichaamseigen stof, die wordt geproduceerd in de myocardspier en in het vasculaire endotheel of voortkomt uit de defosforylisering van adenosinetrifosfaat en adenosinedifosfaat.

Het bindt zich aan vier receptoren: A1, A2A, A2B en A3.

Als adenosine zich bindt aan hartspecifieke A2A-receptoren, dan brengt dit verschillende reacties te weeg, onder andere een verhoging van de productie van adenylaat-cyclase en intracellulaire cyclisch adenosine monofosfaat (cAMP), wat leidt tot coronaire vaatverwijding. 

Per definitie leidt farmacologie (toedienen van medicijnen) tot coronair arteriële vasodilatatie en is niet een stresstest, als het niet de snelheid en de druk van het bloed verhoogt. Als cardiale A2A adenosinereceptoren geactiveerd zijn in een patiënt zonder CAD, wordt de bloedvatweerstand verhoogd van drie tot vijf keer boven de basislijn. Bij een patiënt met CAD zijn de vaten voor een stenose maximaal gedilateerd om de normale rustdoorbloeding te handhaven en worden consequent niet getroffen door adenosine. Het aangrenzende myocard, dat is voorzien van normale coronairarterieën, zal een versnelde bloedsomloop gaan vertonen als deze in aanraking komt met adenosine. Dit bloedsomloopverschil wordt vertaald in relatieve hypoperfusie van het myocard. Dit wordt dan zichtbaar gemaakt met MPS. 

De voorbereiding voor dipyridamol en adenosine is hetzelfde. Acht uur voor de test mag de patiënt niet eten en drinken en vierentwintig uur voorafgaande aan het onderzoek mogen geen cafeïnehoudende middelen worden gebruikt, omdat deze de adenosinereceptoren blokkeren en zo kunnen leiden tot vals-negatieve resultaten. Dipyridamol en adenosine kunnen niet toegediend worden bij astma en bronchospasme. Andere contra-indicaties voor farmacologische stress zijn hypotensie (systolische druk <90 mm Hg), onstabiele angina of acuut myocardinfarct (<twee dagen), hooggradig AV-block zonder pacemaker, ongecontroleerde aritmica en kritieke aortastenose. 

      (Bron 18, 28)[image: image5.jpg]



Dipyridamol blokkeert de cellulaire heropname van adenosine. Het wordt geïnfuseerd in vier minuten (0,142 mg/kg/min). Op het punt van maximale vasodilatatie wordt het radiofarmacon geïnjecteerd. Hierna wordt de patiënt gevraagd een minimale inspanning te blijven leveren om bijwerkingen te minimaliseren, zoals hoofdpijn, hypotensie, dyspnoe, pijn op de borst, kaakpijn en vorming van AV-block. Deze bijwerkingen kunnen tot uren na de infusie blijven bestaan, omdat dipyridamol een erg lange halfwaardetijd heeft. Echt heftige reacties op dipyridamol, zoals myocardinfarct, beroerte of zelfs sterfte komen maar zelden voor (<0,001%).

Indien nodig kan men de effecten van dipyridamol tegen gaan door middel van intraveneuze toediening van aminophylline: een adenosinereceptorantagonist. Dit moet dan wel op zijn vroegst één minuut na toediening van het radiofarmacon gebeuren, omdat anders de scintigrafie beïnvloed wordt. 

Adenosine wordt in zes minuten geïnfuseerd met een dosis van 140 (g/kg/min.

Vasodilatatie na adenosine treedt al na één à twee minuten na de start van de infusie op. Als er gebruik gemaakt wordt van een standaard zesminutenprotocol, wordt het radiofarmacon geïnjecteerd in de derde minuut. De bijwerkingen zijn hetzelfde als bij gebruik van dipyridamol, maar ze verschijnen vaker. Meer dan 80 % van de patiënten vertoont bijwerkingen.

Adenosine heeft een extreem korte halfwaardetijd (van enkele seconden) en daarom verdwijnen de bijwerkingen snel als de infusie gestopt wordt. Aminophylline kan gebruikt worden, maar is zelden noodzakelijk.

De veiligheid van gebruik van adenosine is bewezen uit een test bij meer dan 15.000 patiënten.
§ 4.7 Synthetische middel: dobutamine 
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Adenosine en dipyridamol zijn de farmologische stressmethoden die de voorkeur hebben, maar dit kan gecontraïndiceerd zijn door astma of bronchospasme.

Dan kan dobutamine een alternatief zijn. Dobutamine is een (-receptor met een relatieve korte halveringstijd (2 minuten), die de zuurstofvraag in het myocard verhoogt. Ook werkt het vasodilaterend door de verhoging van de stroomsnelheid van het bloed in normale coronairarteriën en reduceert het de perfusiedruk distaal van een stenose.

Dobutamine wordt gegeven via infusie. De eerste drie minuten met een dosis van 5(g/kg/min en de volgende drie minuten met 10(g/kg/min. Daarna wordt elke drie minuten de dosis verhoogd met 10 (g/kg/min tot een maximum van 40 (g/kg/min.

Als er dan nog geen adequaat hartritme wordt bereikt, kan men nog 1 mg atropine toedienen.

Het radiofarmacon wordt toegediend één à twee minuten nadat de streefhartslag bereikt is of de maximale hoeveelheid dobutamine is gegeven. De meest voorkomende bijwerkingen van dobutamine zijn hartkloppingen, pijn op de borst en hypertensie. Minder vaak kan zich ventriculaire tachycardie of atriumfibrilleren ontwikkelen. Als dit gebeurt moet de infusie meteen worden gestopt of moeten bètablokkers worden toegediend. Dobutamine is een veilige en effectieve manier om een inspanningstest, oftewel stresstest uit te voeren.

De sensitiviteit, specificiteit en diagnostische waarde van dobutamine zijn vergelijkbaar met die van adenosine en dipyridamol.

De prognostische waarde van dobutamine stress MPS is nog niet duidelijk, omdat uit een proef is gebleken dat dobutamine de opname van Tc-99m-sestamibi verzwakt. Dit kan resulteren in een onderschatting van de heterogeniteit van de bloedsomloop die gezien wordt op de perfusie-afbeeldingen.

§ 4.8 Combinatie van farmacologische inspanning en lichamelijke inspanning
De combinatie van farmacologische stress en lichamelijke inspanning is een aantrekkelijke optie. Het vergemakkelijkt de beoordeling van ischemie. Tegelijkertijd wordt ook de functionele capaciteit bepaald van een groep patiënten, die waarschijnlijk de streefhartslag niet haalt. 

Begeleidende lichamelijke inspanning vermindert de kwantiteit en sterkte van de bijwerkingen van adenosine en verbetert de beeldkwaliteit. Waarschijnlijk resulteert dit in een grotere detectiewaarschijnlijkheid van ischemie.

Lichamelijke inspanning kan succesvol gecombineerd worden met adenosine en dipyridamol. Men kan gebruik maken van verschillende protocollen.

Elliot en medewerkers vergeleken een standaard zesminutenprotocol voor adenosine-infusie met gelimiteerde lichamelijke inspanning tijdens een 4-minuten adenosine-infusie. Hieruit werd duidelijk dat er een aanzienlijke reductie was van de bijwerkingen. Ook was er sprake van een verbeterde beeldkwaliteit met een gecombineerd protocol. Ook de combinatie inspannen en dipyridamol leidt tot minder bijwerkingen en betere beeldkwaliteit. 

Holly en collega’s hebben lichamelijke inspanning vergeleken met een gecombineerd protocol van 4-minuten adenosine en lichamelijke inspanning in een groep patiënten, die waarschijnlijk hun streefhartslag niet zouden halen. Het protocol werd toegepast vrijwel zonder bijwerkingen van adenosine. Verder werden er meer ischemieën ontdekt in vergelijking met alleen de lichamelijke inspanning.

De kostenbesparing was duidelijk zichtbaar, omdat eenderde minder adenosine per patiënt wordt gebruikt in vergelijking met een standaard 6 minutenprotocol.

Kort samengevat wordt de combinatie van lichamelijke inspanning en farmacologische inspanning sneller geaccepteerd als een veilige en getolereerde diagnostische optie voor een stresstest. Het houdt een gelijktijdige beoordeling in van de functionele capaciteit en ischemische gegevens, terwijl de bijwerkingen worden geminimaliseerd.

§ 4.9 Nieuwe ontwikkelingen
Adenosine en dipyridamol zijn goed bewezen voor het gebruik tijdens farmacologische MPS. Toch hebben beide injectievloeistoffen veel onplezierige bijwerkingen op niet-cardiale adenosine receptoren. Dit zorgt ervoor dat de patiënt de test als onprettig ervaart en te vroeg met de test wil stoppen. De geleiding in de ventrikels vertraagt en de patiënt krijgt pijn op de borst door de niet selectieve A1 receptoren. Perifere vasodilatatie treedt op en daardoor kan de patiënt een samentrekking van de bronchiën voelen en gaan blozen. Deze effecten worden indirect door A2B-receptoren veroorzaakt.

Coronaire vaatverwijding wordt indirect door adenosine A2A receptoren veroorzaakt. De selectieve A2A-receptoragonisten zullen het voordeel hebben dat ze bijwerkingen zullen minimaliseren, zodat een effectieve stress test overblijft.

In feite zijn deze mogelijkheden al gedemonstreerd in dieren en mensen. Verschillende selectieve A2A receptoragonisten zijn in verschillende stadia van ontwikkeling.

§ 4.10 Samenvatting

Stresstest in combinatie met SPECT-MPS is een goede procedure die voor klinische doeleinden gebruikt kan worden. De veelomvattende belangrijke methode van stresstest wordt uitgevoerd om de CAD te evalueren. Als patiënten in staat zijn om lichamelijke inspanning te leveren en een ECG hebben rond de basislijn, zouden ze een standaard inspanningstest op de cardiologie moeten ondergaan (zonder opnamen). Als er zich onduidelijke situaties voordoen, zal SPECT-MPS moeten worden uitgevoerd met lichamelijke inspanning.

Lichamelijke inspanning met of zonder SPECT-MPS heeft de voorkeur boven elke vorm van farmacologische stress, omdat het de beste beoordeling kan geven van de functionele capaciteit. Tevens draagt het zorg voor de beste beeldkwaliteit. 

Soms zijn er contra-indicaties om lichamelijke inspanning uit te voeren en dan is farmacologische inspanning door middel van infusie de vervanger van de inspanningstest zonder de sensitiviteit, specificiteit en de voorspellende waarden van SPECT-MPS te verminderen. De bijwerkingen van adenosine en dipyridamol kunnen snel gestopt worden door de infusie te stoppen, respectievelijk door aminophylline toe te dienen.

Recente studies van gecombineerde lichamelijke en farmacologische inspanning met adenosine of dipyridamol schijnen de bijwerkingen van deze medicatie te reduceren, terwijl de beoordeling van de functionele capaciteit mogelijk blijft. Gecombineerde lichamelijke en farmacologische inspanning zal misschien de farmacologische stress verdringen in een bepaalde groep patiënten die in staat is enigszins lichamelijke inspanning te leveren.

Een nieuwe farmacologische inspanner met selectieve A2A receptoren zal verschijnen. Deze zal beter getolereerd worden dan adenosine en dipyridamol, terwijl een bepaling van vergelijkbare opnamen mogelijk is. In de toekomst zal deze medicatie gebruikt worden voor het uitvoeren van SPECT-myocardperfusiescintigrafie.
§ 4.11 Inspanningsonderzoek: begeleiding, verantwoordelijkheid en toediening radiofarmacon

(bron 19, 20)

Een inspanningsonderzoek op de afdeling nucleaire geneeskunde wordt uitgevoerd door een specialist. De competenties, die deze specialist moet hebben, staan nergens beschreven.

Met behulp van onze praktijkervaring hebben wij zelf geprobeerd te verwoorden over welke competenties de uitvoerder van een inspanningstest moet beschikken.

Het doel van iedere arts is het zorgen voor en genezen van de zieke medemens, het bevorderen van het fysieke en geestelijke welzijn, het voorkomen van ziekten, infecties en ongevallen. 

Als arts heb je dus een tweeledig doel voor ogen: enerzijds ingrijpen bij ziekte (het curatieve handelen) en anderzijds ziekte of het hervallen in dezelfde ziekte voorkomen (het preventieve handelen). 

Basisarts mag men zich noemen na een afgeronde studie geneeskunde.

De basisarts bezit de competenties om zich verder te bekwamen hetzij in de klinische specialisaties, hetzij in de huisartsgeneeskunde, hetzij in de sociale geneeskunde, hetzij als wetenschappelijk onderzoeker. In deze vervolgopleidingen voor huisarts of specialist oefent men de medische praktijk uit, doch onder supervisie en begeleiding. 

De competenties van de basisarts worden in onderstaande figuur visueel weergegeven. 
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Om een inspanningstest uit te voeren moet de verantwoordelijke functionaris minimaal beschikken over een diploma geneeskunde. De verantwoordelijke is dus minimaal basisarts. Verder is het belangrijk dat de arts ECG’s kan lezen en interpreteren. Als het de taak van de arts is om tijdens het onderzoek het radiofarmacon in te spuiten, zal deze hiervoor over een stralendeskundigheidsdiploma moeten beschikken.

Tot zover de resultaten van de literatuurstudie.

In de volgende hoofdstukken worden de resultaten van het 

klinisch onderzoek 

beschreven.

Hoofdstuk 5. Klinisch onderzoek

§ 5.1 Uitvoering van het onderzoek

De afdeling nucleaire geneeskunde in Ede is onze opdrachtgever voor dit onderzoek. Het idee is om de werkwijze van deze afdeling te vergelijken met andere afdelingen verspreid over Nederland. 

Deze afdeling wordt vergeleken met verschillende ziekenhuizen. Deze ziekenhuizen zijn zorgvuldig geselecteerd op hun werkwijze. Het protocol dat gebruikt wordt, moet wezenlijk verschillend zijn van het protocol dat in Ede wordt toegepast. Als gevolg hiervan is op de volgende pagina’s het resultaat zichtbaar. 

De vragenlijst die we gebruikt hebben, volgt hieronder.

· Welk radiofarmacon wordt gebruikt?

· Welke dosis wordt toegediend per patiënt per onderzoek?

· Wordt er gebruik gemaakt van een eendags- of een tweedagsprotocol?

· Welk protocol wordt toegepast om de inspanningstest uit te voeren?

· Wie begeleidt de inspanningstest?

· Waar vindt de inspanningstest plaats?

· Wie injecteert het radiofarmacon?

· Welke camera wordt gebruikt voor de acquisitie?

· Hoe ziet het acquisitieprotocol eruit?

· Wat is de houding van de patiënt tijdens de acquisitie?

· Hoeveel myocardscintigrafieën worden uitgevoerd?

· Wat is de beschikbare cameratijd?

· Hoe ziet de tijdsplanning eruit?

· Wat is de volgorde van het onderzoek?

· Hoe ziet de taakverdeling op de afdeling eruit?

· Waar en hoeveel kleedkamers zijn er aanwezig?

· Hoeveel personeel is werkzaam op de afdeling?
Opmerking vooraf: 

Bij het opstellen van de acquisitieprotocollen hebben alle ziekenhuizen zich gehouden aan de richtlijnen, die opgesteld zijn. De lengte van het acquisitieprotocol hangt af van verschillende variabelen, nl. de gammacamera, het radiofarmacon, de toegediende dosis. We hebben de details van de acquisitieparameters buiten dit onderzoek gehouden.

§ 5.2 Resultaten afdelingen Nucleaire Geneeskunde
§ 5.2.1 Ziekenhuis Gelderse Vallei in Ede

(bron 22)
Radiofarmacon

Op de afdeling Nucleaire Geneeskunde wordt 99mTc-Tetrofosmin gebruikt voor myocardperfusiescintigrafie, zowel voor stress als voor rust.

Dit radiofarmacon is eenvoudig te bereiden en altijd voorradig.
Dosis per patiënt

Bij de inspanning wordt er een dosis van 700 MBq gegeven.

Bij de rust wordt ook 700 MBq toegediend.

Indien de patiënt zwaarder is dan 95 kg, wordt de activiteit verhoogd in overleg met de nucleair geneeskundige (afhankelijk van de lengte en het gewicht van de patiënt). De maximale dosis bedraagt 1000 MBq.

Protocol

Er wordt gebruik gemaakt van een tweedagsprotocol. Dit is in overleg besproken met de cardiologen en de afdeling nucleaire geneeskunde. 

Wijze van inspanning

De inspanningstest bestaat uit: fietsen, adenosine of dobutamine. De eerste keus is fietsen. Als dit niet mogelijk is, wordt er adenosine gebruikt met beperkte lichamelijke inspanning. De adenosine wordt intraveneus ingespoten. De patiënt voert de lichamelijke inspanning uit op een home-trainer. Als adenosine niet gebruikt kan worden door COPD, wordt dobutamine gebruikt.

Begeleiding van de inspanningstest

De inspanning wordt uitgevoerd onder de leiding van de nucleair geneeskundige. Bij de inspanningstest zijn verder aanwezig: een medisch nucleair werker en een MBRT-stagiaire. 

Plaats van uitvoering van de inspanningstest

De inspanning wordt in een aparte kamer uitgevoerd. Deze kamer bevindt zich naast onderzoekskamer (dubbelkopsgammacameraruimte) en heeft een loodafscherming. De ergometrieruimte heeft een kleedkamer.

Injectie van het radiofarmacon

Het radiofarmacon wordt toegediend door de nucleair geneeskundige.

Gammacamera

Er wordt gebruikt gemaakt van een dubbelkopscamera. Deze camera is 1 dag per week beschikbaar voor myocardperfusiescintigrafieën.

Acquisitieprotocol

Gated-SPECTopnamen

Duur: 17 minuten 

Er wordt 180º gescand.
Houding van de patiënt tijdens acquisitie

De patiënt ligt op de rug met beide armen omhoog geslagen. 

Aantal myocardperfusiescintigrafieën

Per dag: 

Dinsdag:

8 tot 10 per dag (maximaal 5 stress en maximaal 5 rust)

Per jaar:

Er worden per jaar bijna 250 gehele myocardonderzoeken uitgevoerd.

Het aantal myocardperfusiescintigrafieën stijgt.

Wachtlijst:

De wachtlijst is ongeveer 6 weken. De wachtlijst is aan het oplopen en daarom gaan we misschien nog een dag in de week myocardonderzoeken doen.

Beschikbare cameratijd

Er is 1 dubbelkopscamera beschikbaar. Deze camera is de hele dinsdag beschikbaar voor myocardperfusiescintigrafieën.
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Volgorde van het onderzoek

De volgorde (eerst rust of eerst inspanning) van het onderzoek wordt bepaald door de nucleair geneeskundige aan de hand van het aanvraagformulier dat ingevuld is door de cardiologen.

Bij indicatie oud infarct, slechte pompfunctie en/of myocardiopathie wordt er eerst de rustopname gemaakt.

Bij indicatie pijn op de borst en geen infarct beginnen we met de inspanningsopnamen. Deze laatste methode krijgt de voorkeur, want als de inspanningsopnamen volledig normaal zijn, kan de afspraak voor de rustopname geannuleerd worden.

Taakverdeling

De administratie wordt volledig gedaan door de medisch nucleair werkers. In de onderzoekskamer zijn in de optimale situatie 2 medisch nucleair werkers aanwezig. 1 mnw-er houdt de patiënt in de gaten en de ander kan zorgen voor de administratie.
Kleedruimte

Er is een kleedruimte aanwezig in de onderzoekskamer. Ook is er een kleedkamer aanwezig in de ergometriekamer.

Personeel

Er zijn op de afdeling 3 medisch nucleair werkers (waarvan 1 parttime), 1 nucleair geneeskundige en 1 stagiaire aanwezig.

§ 5.2.2 Ziekenhuis Antonius in Nieuwegein

(bron 23)

Radiofarmacon

Er wordt gebruik gemaakt van een dual isotope protocol. Voor de rustopname wordt het radiofarmacon 201Thalliumchloride gebruikt. Voor de stressopname wordt het radiofarmacon 99mTechnetium-Sestamibi gebruikt. Als er stevige patiënten komen voor een myocardperfusiescintigrafie, patiënten met een BodyMassIndex, ook wel Queteletindex genoemd, boven de 35, wordt er alleen gebruik gemaakt van het radiofarmacon 99mTechnetium-Sestamibi. Er wordt bij deze mensen geen gebruik gemaakt van Thallium omdat de kwaliteit van de opname niet goed genoeg is, omdat de lage fotonenergie te veel verzwakt wordt in het lichaam van de patiënt. 

Er wordt gebruik gemaakt van 99mTechnetium-Sestamibi en niet van 99mTechnetium-Tetrofosmin, omdat de voorkeur naar die leverancier gaat en omdat er regelmatig ook bijschildklierscintigrafieën gedaan worden en die kunnen ook met 99mTechnetium-Sestamibi gedaan worden.

Dosis per patiënt

De dosis die gebruikt wordt is gebaseerd op het gewicht van de patiënt. De dosis van 201Thalliumchloride ligt ongeveer tussen de 95 en140 MBq per persoon per rustonderzoek. De dosis van 99mTechnetium-Sestamibi ligt ongeveer tussen de 450 en 700 MBq per persoon per inspanningsonderzoek.

Protocol

Er wordt gebruik gemaakt van een eendagsprotocol dual-isotope. Dit wordt in eerste instantie gedaan in het belang van de patiënt. De patiënt hoeft zo maar één keer naar het ziekenhuis toe te komen. Bij stevige patiënten (patiënten met een BMI boven de 35) wordt er gebruik gemaakt van een tweedagsprotocol met het radiofarmacon 99mTc-sestamibi. 

Het eendagsprotocol heeft ook voordelen voor het ziekenhuis. Het is makkelijker om de afspraken te plannen voor de patiënt. Dit houdt in dat er minder tijd nodig is voor de administratie.

Wijze van inspanning

De volgende wijzen van inspanning worden er gebruikt:

· fietsen totdat de juiste hartfrequentie wordt bereikt. De MPHR (maximum predicted heart rate) is 220 – leeftijd (in jaren). 85% x MPHR is de hartfrequentie die de patiënt moet halen.

· infusie van adenosine

· infusie van dobutamine

Verder wordt er gebruik gemaakt van cold-pressure. De handen van de patiënt worden in koud water gehouden. Deze methode wordt toegepast bij patiënten met endotheeldisfunctie. Dit houdt in dat het bedekkende laagje cellen aan de binnenkant van het hart is beschadigd.
De aanvrager (de cardioloog) bepaalt in principe of het een fietstest of een adenosine/dobutamine test wordt. Ook bepaalt de cardioloog de medicijnstaking.

Begeleiding van de inspanningstest

De inspanning wordt begeleid en voorbereid door een hartfunctielaborant. De hartfunctielaborant plakt de ECG-stickers en dient het radiofarmacon en eventueel de farmacologische inspanningsmiddelen toe. De hartfunctielaborant beschikt over een diploma van de hartbewaking, over stralingsniveau 5 en over BLS. BLS is een cursus en staat voor Basic Life Support.

Tijdens de inspanning is de nucleair geneeskundige aanwezig. Deze heeft de uiteindelijke verantwoordelijkheid. 

Plaats van uitvoering van de inspanningstest

De inspanning wordt uitgevoerd in een ergometriekamer.

Injectie van het radiofarmacon

Het radiofarmacon voor de rustopname wordt geïnjecteerd door de hartfunctielaborant. Dit gebeurt in een toedienkamer. Bij deze injectie is er geen nucleair geneeskundige aanwezig. Het radiofarmacon voor de stressopname wordt ook geïnjecteerd door de hartfunctielaborant. Hierbij is de nucleair geneeskundige wel aanwezig.

Gammacamera 

Er wordt gebruik gemaakt van een 3-kopscamera.

Acquisitieprotocol

De inspanningsopname duurt 18 tot 23 minuten. Dit is afhankelijk van de regelmatigheid van de hartslag.

De rustopname duurt 18 minuten.

Er wordt 360º gescand.

Houding van de patiënt tijdens acquisitie

De patiënt ligt in buikligging. Zo ligt de patiënt stabieler en vindt er compressie van de borst plaats. Bij het instellen van de 3-kopscamera wordt er rekening gehouden met 4 instelpunten.
Hoeveelheid myocardperfusiescintigrafieën

Per dag:

Er worden per dag 7,5 gehele onderzoeken uitgevoerd. 5 dagen in de week worden er myocardperfusiescintigrafieën uitgevoerd. 
Per jaar:

Er worden ongeveer 1750 myocardperfusiescintigrafieën per jaar uitgevoerd.

Wachtlijst:

De wachtlijst staat nu op ongeveer 6 weken.

Beschikbare cameratijd

De camera wordt per dag 8,5 uur benut.

Tijdsplanning
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MNW: 9-urige werkdag

Hartfunctie: 8-urige werkdag

Schema is ideale schema, in de praktijk loopt het schema soms wat uit

Vaak komt er nog een "halve" patiënt extra (dikke patiënt 2dags-protocol)

Deze patiënt meldt zich om 13:15, injectie ca. 13:45.

Hij wordt gescand na alle rustscans, en voor alle inspanningsscans (ca. 14:30,14:45)
Volgorde van het onderzoek

Er vindt eerst een rustopname met 201Thalliumchloride plaats en daarna de stressopname met 99mTechnetium-Sestamibi. Deze volgorde wordt aangehouden omdat je bij de stressopname met 99mTechnetium-Sestamibi geen last hebt van de restactiviteit van Thallium doordat deze een andere fotonenergie uitzendt. Als de volgorde zou worden omgedraaid dan kan de rustopname nog fotonenergieën van 99mTechnetium-Sestamibi bevatten. 

Taakverdeling

’s Ochtends is er bij de opname één mnw-er aanwezig. ’s Middags zijn er bij de opname twee mnw-ers aanwezig. In de opnamekamer vindt ook de administratie plaats. Als er twee mnw-ers aanwezig zijn dan zorgt de één voor de administratie en de ander voor het nucleaire gedeelte.
Kleedruimte

Zowel bij de inspanning als bij de rustopname zijn er geen aparte kleedhokjes aanwezig.

Personeel
Het personeel is opgebouwd uit 15 laboranten, 3 artsen, 3 arts-assistenten in opleiding, 5 secretaressen, 1 klinisch fysicus en 1 medisch fysisch technicus.
§ 5.2.3 Groene Hart ziekenhuis in Gouda

(bron 24)

Radiofarmacon

Er wordt gebruik gemaakt van 99mTc-Tetrofosmin voor de rust- en voor de inspanningsopnamen. 

Dit radiofarmacon is gemakkelijker te bereiden dan 99mTc-Sestamibi. 

Dosis per patiënt
Er wordt gebruik gemaakt van 500-550 MBq. Voor mensen met een gewicht boven de 100 kilogram wordt er 550 MBq gebruikt. Deze dosis is vrij laag. Dit is economisch gezien efficiënt, omdat men precies uit één kit alle patiëntendoses kan optrekken.

Protocol
Er wordt gebruik gemaakt van een tweedagsprotocol.

Wijze van inspanning
Afhankelijk van de medicatie wordt de wijze van inspanning gekozen. 

De voorkeur gaat uit naar een fietstest. Als dit niet mogelijk is, wordt er gebruik gemaakt van adenosine of dobutamine. 

Begeleiding van de inspanningstest
De inspanning wordt begeleid door de laborant en een arts-assistent van de cardiologie of de cardioloog zelf. De laborant spuit het radiofarmacon in. De cardioloog heeft uiteindelijk de eindverantwoordelijkheid. De cardioloog/arts-assistent van de cardiologie houdt twee inspanningen (die tegelijkertijd plaats vinden) in de gaten.

Plaats van uitvoering van de inspanningstest

De inspanning wordt uitgevoerd in de kamer waar ook de opname gemaakt wordt. Er zijn twee opnamekamers, dus ook twee inspanningsruimtes.

In beide opnamekamers staat een dubbelkopscamera.

Injectie van het radiofarmacon

Door de laborant wordt het infuus aangebracht en wordt het radiofarmacon ingespoten.

Gammacamera

Er zijn 2 dubbelkopscamera’s beschikbaar om de myocardperfusiescintigrafieën uit te voeren.

Acquisitieprotocol

De inspanningsopname duurt 21 minuten.

De rustopname duurt ook 21 minuten.

Er wordt 180º gescand.

Houding van de patiënt tijdens acquisitie

De patiënt ligt in buikligging.

Hoeveelheid myocardperfusiescintigrafieën
Per dag:

Er worden op één dag 6 myocardonderzoeken uitgevoerd. Van 9.00 tot 15.00 uur worden de hartonderzoeken uitgevoerd. Er worden 3 harten ’s ochtends uitgevoerd en 3 harten ’s middags.

Per jaar: 

Er worden ongeveer 1225 myocardperfusieonderzoeken per jaar gedaan.

In de toekomst zal het aantal myocardscintigrafieën hetzelfde blijven. 

Wachtlijst:

De wachtlijst is ongeveer 2 tot 3 weken.
Beschikbare cameratijd

2 camera’s worden 5 dagen per week gebruikt. Elk 6 uur per dag.
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Volgorde van het onderzoek
De inspanning vindt in principe als eerste plaats. Als de patiënt geweest is voor de inspanningsopname dan volgt de rustopname twee dagen later. Er worden standaard twee afspraken gemaakt voor rust en inspanning. 

Taakverdeling

De administratie is een apart gedeelte. De nucleair werkers houden zich niet bezig met de administratie.

Kleedruimte

In de ene opnamekamer is een kleedhokje aanwezig. In de andere kamer is geen kleedhokje aanwezig. 

Personeel

Op de afdeling zijn er 5 nucleair werkers, 1 stagiaire, 2 nucleair geneeskundigen, 1 assistent en 4 administratieve werkers aanwezig.

In de onderzoekskamer is 1 medisch nucleair werker aanwezig.
§ 5.2.4 Ziekenhuis Rijnstate in Arnhem
(bron 25)

Radiofarmacon 

Voor de rustopname wordt er gebruik gemaakt van 201Thalliumchloride en voor de stressopname 99mTc-Sestamibi. Er wordt voor de rust gebruik gemaakt van 201Thalliumchloride omdat Thallium de beste perfusietracer is. 201Thalliumchloride heeft de hoogste extractiefactor en gaat het snelst naar het myocard toe. Er wordt bij de inspanning gebruik gemaakt van 99mTc-Sestamibi omdat dit een betrouwbare tracer is en betere fysische eigenschappen heeft dan 201Thalliumchloride. Verder wordt de voorkeur naar 99mTc-Sestamibi gegeven omdat 99mTc-Sestamibi een net iets hogere extractiefractie heeft dan 99mTetrofosmin en omdat het iets beter gefixeerd blijft in het myocard. Het ziekenhuis wil in de toekomst in 1 scan de stressopname met 99mTc-Sestamibi en de rustopname met 201Thalliumchloride opnemen. Hier is echter een acquisitieprogramma voor nodig die nog in ontwikkeling is. 

Dosis per patiënt
Bij de inspanning wordt er een dosis van 500 MBq van 99mTc-Sestamibi gegeven. Bij de rust hangt de dosis af van het gewicht. Een patiënt met een gewicht tot 90 kilo krijgt ongeveer 75 MBq. Een patiënt met een gewicht van 90-110 krijgt ongeveer 100 MBq. Een patiënt, die een gewicht heeft boven de 110 kilo, krijgt ongeveer 150 MBq. 

Protocol 
Er wordt gebruik gemaakt van een tweedagsprotocol (dual-isotope). Dit wordt zo gedaan vanwege logistieke redenen. Een eendagsprotocol geeft een hogere tijdsbelasting en stralenbelasting voor de patiënt. 201Thalliumchloride wordt op bepaalde dagen goedkoper gemaakt. De 201Thalliumchloride is goedkoper op donderdag en vrijdag. Zo krijgt de afdeling een dubbele dosis op bijvoorbeeld vrijdag omdat de dosis gekalibreerd is op bijvoorbeeld een maandag. 

De patiënt heeft de stress en de rustopname binnen een week. Beide onderzoeken worden binnen een week gedaan omdat de conditie van de patiënt dan zo weinig mogelijk verandert.  

Wijze van inspanning
De volgende wijzen van inspanning worden er gebruikt: fietsen, adenosine en dobutamine. Het meest wordt er gebruik gemaakt van adenosine (ongeveer 90%), daarna van het fietsen (ongeveer 9%) en er wordt ook gebruik gemaakt van dobutamine (ongeveer 1%). 

De cardiologen vragen de medicatiestop aan, een nucleair geneeskundige kijkt dit na. De cardiologen vermelden de wijze van inspanning, ook dit wordt door de nucleair geneeskundige gecontroleerd.

Begeleiding van de inspanningstest
De inspanning wordt begeleid door een medisch nucleair werker en een arts. Dit kan een arts-assistent cardiologie, een basisarts of een nucleair geneeskundige zijn.

Plaats van uitvoering van de inspanningstest
De inspanning met behulp met adenosine wordt in een aparte kamer uitgevoerd (hier is geen fiets aanwezig) naast de opnamekamer. De inspanning met behulp van fietsen wordt ook in een aparte kamer uitgevoerd. Deze kamer bevindt zich 2 verdiepingen lager. 

Injectie van het radiofarmacon
Het radiofarmacon wordt toegediend door een arts. Voorheen werd het radiofarmacon ingespoten door een Nucleair Geneeskundige. 

Gammacamera
Er zijn 2 dubbelkopsgammacamera’s aanwezig op de afdeling. Er wordt 1 gammacamera full-time gebruikt. Bij uitloop van het programma worden de overige onderzoeken op de andere gammacamera uitgevoerd. 

Acquisitieprotocol

24 minuten teltijd bij 201Thalliumchloride.

16 minuten teltijd bij 99mTc-Sestamibi.

Bij een patiënt met obesitas vindt er bij de stressopname een langere teltijd plaats.

Er wordt 180º gescand.
Houding van de patiënt tijdens acquisitie

De patiënt ligt op de rug. De linkerarm wordt boven het hoofd gelegd.

Hoeveelheid myocardperfusieonderzoeken

Per dag:

Maandag, dinsdag en woensdag:

Van 10.00 uur tot 16.00 uur worden 10 inspanningen per dag per camera uitgevoerd.

Donderdag en vrijdag:

Van 8.45 uur tot 17.00 uur worden 15 rusten op een andere dag per camera uitgevoerd.

Per jaar:

Er worden per jaar ruim 1500 gehele onderzoeken gedaan. Er worden steeds meer myocardscintigrafieën aangevraagd. 

Wachtlijst:

De wachtlijst is ongeveer drie weken. De wachtlijst wordt niet kleiner en zal misschien iets toenemen. Andere vakgebieden (bv angio en CT) zijn ook in ontwikkeling, waardoor een daling van de wachtlijst kan optreden.

Beschikbare cameratijd

Er zijn 2 gammacamera’s beschikbaar. Deze ruimtes staan met elkaar in verbinding staan. Voordeel hiervan is dat door middel van een scherm van glas (zo nodig) beide patiënten tegelijk in de gaten kunnen worden gehouden. Zo kan 1 medisch nucleair werker 2 patiënten in de gaten houden. 1 gammacamera wordt alleen gebruikt voor myocardonderzoeken. De andere camera wordt zowel voor myocardonderzoeken als andere nucleaire onderzoeken gebruikt.
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Tijdsplanning (op de dag van de rustonderzoeken)
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Volgorde van het onderzoek

De inspanning vindt bij voorkeur als eerste plaats. Dit is economisch gezien het meest efficiënt. Thallium, dat wordt gebruikt voor de rustonderzoeken, is goedkoper verkrijgbaar op donderdag en op vrijdag. Het radiofarmacon 201Thalliumchloride kost op maandag 65 euro en op donderdag en vrijdag 25 euro.

Men wil graag dat het gehele onderzoek binnen één week is afgerond. Vandaar dat gekozen is voor eerst stress dan rust. Dit is organisatorisch het makkelijkst.

Taakverdeling

De administratie is een apart gedeelte. De medisch nucleair werkers houden zich niet bezig met de administratie. 

Op de camera zijn er in optimale situatie 2 medisch nucleair werkers aanwezig.

Kleedruimte

Er is geen aparte kleedruimte voor de patiënt; niet in de inspanningskamer en niet in de onderzoekskamer. 

Personeel

Er zijn op de afdeling 14 medisch nucleair werkers aanwezig (waarvan 2 part-timers). Verder zijn er 2 nucleair geneeskundigen en een arts aanwezig op de afdeling. 

§ 5.2.5 Ziekenhuis UMC St. Radboud in Nijmegen

(bron 26)

Radiofarmacon

Er wordt gebruik gemaakt van 99mTc-Tetrofosmin voor de inspanning, maar ook voor de rustopname.

Dosis per patiënt

Voor de rustopname wordt 250 MBq geïnjecteerd. Voor de stressopname wordt er gebruik gemaakt van 750 MBq. Dit geldt voor elke patiënt. De dosis wordt niet aangepast aan het gewicht. 

Protocol

Er wordt gebruik gemaakt van een eendagsprotocol omdat patiënten soms van ver komen. Dit is patiëntvriendelijker. Voorheen werd er nog gebruik gemaakt van 201Thalliumchloride. Dit wordt nu niet meer gedaan vanwege de hoge stralenbelasting voor de patiënt en een slechtere beeldkwaliteit.

Wijze van inspanning

Er wordt ingespannen door fietsen, adenosine of dobutamine. De voorkeur gaat uit naar fietsen indien dit mogelijk is. De cardioloog beslist welke manier van inspanning er wordt gebruikt, eventueel in overleg met de nucleair geneeskundige. 

Begeleiding van de inspanningstest
De inspanning wordt begeleid door de cardioloog, een functielaborant en een medisch nucleair werker. De cardioloog informeert over de eventuele bijwerkingen. De functielaborant draait de ECG’s uit en meet de bloeddruk. De medisch nucleair werker dient het radiofarmacon toe. De eindverantwoordelijkheid ligt bij de cardioloog. 

Plaats van uitvoering van de inspanningstest
De inspanningstest en de opname gebeuren in dezelfde ruimte. 

Injectie van het radiofarmacon

De medisch nucleair werker dient het radiofarmacon toe.

Gammacamera
Er wordt voor het myocardonderzoek gebruik gemaakt van een dubbelkopscamera.

Acquisitieprotocol

De inspanningsopname duurt 12 minuten.

De rustopname duurt 24 minuten.
Bij zwaardere patiënten wordt de teltijd langer.

Er wordt 180º gescand.

Houding van de patiënt tijdens acquisitie

De patiënten liggen op hun rug met beide armen omhoog geplaatst. Er wordt gekozen voor de rugligging omdat het op de buik liggen vaak onaangenamer ervaren wordt door de patiënten. Als de patiënt een dikke buik heeft en in buikligging ligt, dan wordt het middenrif omhoog gedrukt waardoor het middenrif storing geeft voor het hart.

Hoeveelheid myocardperfusiescintigrafieën

Per dag:

Er worden per dag 5 tot 7 gehele onderzoeken uitgevoerd. 

Per jaar:

Er worden per jaar ongeveer 2 x 5 x 50 = 500 gehele onderzoeken uitgevoerd.
Wachtlijst: 

De wachtlijst bedraagt ongeveer 1,5 maand. Het verwachtte aantal myocardscintigrafieën zal in de toekomst gelijk blijven.
Beschikbare cameratijd

Twee dagen in de week worden er myocardonderzoeken uitgevoerd. Op de maandag en de dinsdag worden de myocardonderzoeken uitgevoerd omdat dan de cardioloog beschikbaar is. Op deze maandagen en dinsdagen is de gammacamera 8 uur per dag beschikbaar. 
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Volgorde van het onderzoek

Er wordt begonnen met de rustonderzoeken, waarna de stressonderzoeken gedaan worden. Er wordt begonnen met de rustonderzoeken omdat er gebruik gemaakt wordt van een eendagsprotocol.

Taakverdeling

De administratie is een apart gedeelte. Er wordt dus door de medisch nucleair werkers geen administratief werk verricht. Wel belt de medisch nucleair werker 4 dagen voor het onderzoek de patiënt op om te controleren of de verkregen informatie begrepen is en of bepaalde medicatie gestaakt moet worden.

Kleedruimte

Er is een kleedcabine (gemaakt van een schuifgordijn) in dezelfde ruimte waar de inspanning plaatsvindt. 

Bij het gedeelte waar de opname plaatsvindt, is er geen kleedcabine aanwezig.

Personeel

Er zijn op de afdeling 13 medisch nucleair werkers (waarvan 4 parttime), 1 MBRT-    

stagiaire, 1 assistent-laborant en 10 nucleair geneeskundigen (waarvan 5 in opleiding) en 2 hoogleraren aanwezig.

§ 5.3 Vergelijking van de protocollen 

Radiofarmacon

In Nederland wordt het thallium eendagsprotocol nergens meer toegepast. Dit gebeurt niet meer omdat ziekenhuizen het erover eens zijn, dat de stralingsbelasting erg hoog is en dat men veel last heeft van de hoge mate van verzwakking in de patiënt. Er zal altijd contaminatie aanwezig zijn in de tweede opname.

Thallium wordt nog wel gebruikt in een combinatieprotocol met technetiumpreparaten. Het gehele onderzoek kan met dit combinatieprotocol op één dag gebeuren. Bij dit protocol is er geen sprake van contaminatie. De acquisitie van de thalliumopname kan al na 30 minuten gestart worden. Rekening moet er  gehouden worden met obese patiënten. Deze patiënten krijgen geen thallium toegediend, door de verzwakking. 

Ten derde is er een dual-isotope tweedagsprotocol. Dit wordt toegepast omdat men naar een scan toe wil die de stress- en de rustopname tegelijkertijd kan opnemen. Als de software hiervoor ontwikkeld is, zal deze manier veel voordelen bieden. Het is patiëntvriendelijk, tijdbesparend en er is geen verschil in houding van de patiënt.

Dan is er nog een eendagsprotocol met gebruik van technetiumpreparaten. Dit heeft als voordeel dat de patiënt in één dag klaar is met het gehele onderzoek. De tweede afbeelding kan gecontamineerd zijn. Nog een nadeel is dat de onderzoekstijd van de eerste opname langer is, doordat er minder activiteit wordt toegediend. Door de lage activiteit wordt deze scan niet gated opgenomen.

Op afdelingen waar tweedagsprotocollen worden toegepast wordt gebruik gemaakt van twee keer tetrofosmin of twee keer sestamibi. Hierbij is er geen sprake van contaminatie. Het is minder patiëntvriendelijk, omdat de patiënt twee dagen naar het ziekenhuis moet komen. Er wordt twee keer een relatief hoge dosis toegediend. De beeldkwaliteit is goed. Men hoeft geen uitzonderingen te maken voor obese patiënten.

Dosis per patiënt

Bij een eendagsprotocol met gebruik van technetiumpreparaten, wordt er voor de rustopname 250 MBq geïnjecteerd. Voor de stressopname 750 MBq. Dit zijn standaard doses.

Bij een tweedagsprotocol wordt er bij technetium twee maal een dosis gebruikt van 500 tot 900 MBq, variërend per gewicht en per ziekenhuisprotocol. Ook kan de dosis in een kleine mate afhankelijk zijn van de hoeveelheid activiteit, die nog in de kit aanwezig is. 

Bij gebruik van thallium wordt 75 tot 150 MBq gebruikt bij een rustonderzoek, zowel bij gebruik van eendags- en tweedagsprotocol. De dosis varieert per ziekenhuis en per gewicht. 

Protocol

Men kan een myocardonderzoek uitvoeren in één dag of in twee dagen. Het voordeel van een eendagsprotocol is dat het patiëntvriendelijker is. Ook is het organisatorisch een voordeel omdat het onderzoek in één dag kan worden afgerond. Er hoeft maar één afspraak gemaakt te worden. Nog een voordeel is dat er maar één keer een infuus gezet hoeft te worden, omdat de patiënt in één dag het hele onderzoek heeft ondergaan. Een nadeel van een eendagsprotocol is dat de tweede afbeelding gecontamineerd kan zijn door de eerdere afbeelding. Dit komt voornamelijk ter sprake bij technetiumpreparaten. 

Een nadeel van dual-isotope eendagsprotocol is dat er geen gebruik kan worden gemaakt van thallium door de hoge verzwakkingcoëfficiënt bij obese patiënten. Bij deze patiënten zal het protocol moeten worden aangepast. 

Bij een tweedagsprotocol is het zeker dat er geen contaminatie is. 

Bij gebruik van technetiumpreparaten kan men twee keer een hogere dosis toedienen, waardoor je twee keer een gated-SPECT kan uitvoeren met een relatief korte opnametijd. 

Verder is het voordeel van een tweedagsprotocol dual-isotope, dat op de goedkoopste dag voor thallium, de thallium het best benut kan worden door op deze dag alleen maar rustonderzoeken uit te voeren.

Door gebruik te maken van technetium hoeft alleen de dosis zo nodig worden aangepast. Het protocol is in elke situatie hetzelfde.

Wijze van inspanning

De methoden die worden gebruikt om patiënten in te spannen, zijn in elk ziekenhuis gelijk. Het enige verschil is dat in sommige ziekenhuizen makkelijker voor een farmacologische test wordt gekozen.

In de goede voorkeursvolgorde, de methoden die gebruikt worden: 

1. fietsen, 

2. adenosine en 

3. dobutamine.

Begeleiding van de inspanningstest

De begeleiding van de inspanningstest is per ziekenhuis verschillend. Er zijn altijd minstens twee personen aanwezig. Hiervan moet telkens minstens één persoon de volgende competenties beheersen: ECG’s kunnen lezen, bloeddruk kunnen meten, de verantwoordelijkheid hebben over de test en stralendeskundigheidsdiploma hebben en bevoegd zijn om te handelen bij cardiale calimiteiten.

Plaats van uitvoering van de inspanningstest

De plaats van uitvoering van de inspanningstest is per ziekenhuis verschillend. De inspanning kan plaatsvinden in een ergometriekamer op de afdeling nucleaire geneeskunde of op een andere afdeling. De inspanning kan ook plaatsvinden in de gammacamerakamer. 

Injectie van het radiofarmacon

In ons onderzoek kwam naar voren dat er verschillende beroepsbeoefenaren het radiofarmacon kunnen toedienen. De persoon die het radiofarmacon toedient, moet bekwaam en bevoegd zijn en in ieder geval in het bezit zijn van een stralingsniveaudiploma, of onder supervisie staan van een stralendeskundige. 

De volgende mensen kwamen daarvoor in aanmerking: de nucleair geneeskundige, de medisch nucleair werker, hartfunctielaborant en basisarts.

Gammacamera 

Myocardperfusiescintigrafie kan worden opgenomen met een enkelkops-, dubbelkops- of driekopscamera. De enkelkopscamera wordt in de praktijk niet gebruikt, omdat deze een lange acquisitietijd tot gevolg heeft. Dit is patiëntonvriendelijk en door de lange tijd zullen bewegingsartefacten een grote rol spelen.

De dubbelkopscamera is de camera die op de meeste afdelingen gebruikt wordt. Deze camera scant 180(. Dit is 90( per kop.

De driekopscamera wordt ook gebruikt om opnamen te maken. Deze camera scant 360(. Dit is 120( per kop. De driekopscamera heeft dus qua acquisitietijd geen voordelen ten opzichte van een dubbelkopscamera.

Acquisitieprotocol

Allereerst een opsomming van de verschillende acquisitietijden, die gebruikt worden op de bezochte afdelingen. 

De inspanningsopname duurt 12 minuten bij eendagsprotocol met technetiumpreparaten. De rust duurt 24 minuten.

Bij een tweedagsprotocol met gebruik van tetrofosmin duren de inspanningsopname en rustopname beide 21 minuten. 

Bij een tweedagsprotocol dual-isotope duurt de rust 24 minuten en de inspanning 16 minuten.

De rust en inspanning bij een eendagsprotocol dual-isotope duren 18 tot 23 minuten. 

De acquisitietijden verschillen niet zo veel. Er is een verschil van enkele minuten. Uit ons onderzoek is gebleken dat op de afdeling waarbij een eendagsprotocol met twee technetiumpreparaten wordt toegepast, de kortste acquisitietijd is.

Wij denken dat deze verschillen zodanig minimaal zijn, dat er niet geoptimaliseerd kan worden met behulp van deze factor. 

Positionering van de patiënt tijdens acquisitie

De patiënt kan op de rug of op de buik gepositioneerd worden. Dit is per ziekenhuis verschillend. Het voordeel van een patiënt in buikligging: de patiënt ligt stabieler en de borst wordt gecomprimeerd. Het nadeel van buikligging is dat het middenrif omhoog gedrukt wordt en hierdoor storing kan geven voor het hart. Sommige patiënten zijn door lichamelijke beperkingen niet in staat om op de buik te liggen. Deze worden in rugligging gepositioneerd.

Het voordeel van rugligging is dat de patiënt deze houding als aangenamer ervaart. In deze houding kan de borst ook gecomprimeerd worden door een band om de patiënt te plaatsen. Nog een voordeel is dat alle patiënten zo op dezelfde manier kunnen worden gepositioneerd. Een volgend voordeel is dat myocardperfusiescintigrafie in rugligging goed vergeleken kan worden met referentiedata, bijvoorbeeld MRI.

Hieruit kunnen we concluderen dat rugligging met een compressieband de optimale houding is.

Hoeveelheid myocardperfusiescintigrafieën

Per dag: 

Nieuwegein: 

7,5 gehele onderzoeken op 1 camera

Ede: 


4 of 5 inspanningen en 4 of 5 rusten op 1 camera. Dit komt 

overeen met 

4 tot 5 gehele onderzoeken op 1 camera.

Arnhem: 

10 inspanningen of 15 rusten op 1 camera’s (mogelijkheid om uit 

te wijken naar camera 2) Dit komt overeen met 

6 gehele onderzoeken per camera.

Gouda: 

6 gehele op 2 camera’s. Dit komt overeen met 

3 gehele onderzoeken op 1 camera.

Nijmegen: 

5 tot 7 gehele onderzoeken op 1 camera

Door deze vergelijking zo op te stellen, kunnen we concluderen dat in Nieuwegein het meest optimaal gebruik wordt gemaakt van de gammacamera.

Dit is hoofdzakelijk te verklaren doordat de taken op deze afdeling zo efficiënt mogelijk verdeeld zijn.

Per jaar:

De hoeveelheid myocardperfusiescintigrafieën, die per jaar per afdeling worden uitgevoerd, zijn niet te vergelijken met elkaar. Dit aantal is afhankelijk van het aantal dagen in de week dat er myocardonderzoeken plaatsvinden. Een vergelijking is dus niet mogelijk en ook niet relevant.

Wachtlijst:

Om wachtlijsten te verkorten wordt op sommige afdelingen een extra dag ingevoerd om myocardonderzoeken te doen.

De cardiologen vragen een aantal onderzoeken aan en dit aantal moet in overeenstemming zijn met de beschikbare cameratijd. Als het ernaar uitziet dat er in de toekomst een grote groei komt in het aantal uit te voeren myocardonderzoeken, dan zal de capaciteit van de afdeling omhoog moeten.

Verder is het zo dat door de verbeterde levensverwachting het aantal patiënten met een chronische, ischemische hartaandoening zal toenemen. Hierdoor zal het aantal myocardonderzoeken in de toekomst toenemen.

Het is zo dat andere vakgebieden ook bezig zijn met ontwikkelingen van apparatuur. Het is mogelijk dat een gedeelte van de hartpatiënten in de toekomst in deze vakgebieden onderzocht gaat worden, waardoor het aantal myocardperfusiescintigrafieën in matige hoeveelheid zal toenemen.

Beschikbare cameratijd

De beschikbare cameratijd is per afdeling verschillend. Er zijn ziekenhuizen die elke dag myocardperfusiescintigrafieën uitvoeren. Ook zijn er ziekenhuizen die zich slechts één dag in de week bezig houden met myocardonderzoeken.

Deze weekindeling is afhankelijk van de afdeling cardiologie en natuurlijk van de afdeling nucleaire geneeskunde. 
Tijdsplanning
De tijdsplanning is afhankelijk van verschillende factoren. Deze factoren zijn in elk ziekenhuis anders, waardoor het moeilijk is om de tijdsplanningen met elkaar te vergelijken. De volgende factoren hebben invloed op de tijdsplanning: het personeel, het aantal onderzoeken, de gammacamera, het aantal gammacamera’s, de lengte van de werkdag, het protocol, het radiofarmacon.

Volgorde van het onderzoek

Bij gebruik van dual-isotope eendagsprotocol vindt er eerst een rustopname met 201Tl-thalliumchloride plaats. Vervolgens een stressopname met een technetiumpreparaat. Het is belangrijk eerst de rust te doen, omdat 201Tl-thalliumchloride geen restactiviteit in de tweede opname veroorzaakt. De energiepiek van thallium zal niet in hetzelfde venster vallen als die van technetium. Terwijl als je eerst technetium gebruikt, dan valt de laagste fotonpiek van technetium in hetzelfde venster als dat van thallium. Er is dan sprake van contaminatie.

Bij een eendagsprotocol met technetiumpreparaten wordt altijd eerst de rust uitgevoerd en later op de dag de inspanningsopnamen. 

Bij een dual-isotope tweedagsprotocol maakt het niet uit of eerst de rust of eerst de stress plaatsvindt. Dit wordt protocollair bepaald. 

De volgorde van het onderzoek bij gebruik van technetiumpreparaten in een tweedagsprotocol wordt volgens protocol of door de nucleair geneeskundige bepaald. De nucleair geneeskundige kijkt naar de indicatie en beslist aan de hand daarvan of eerst een rust- of een stressopname gedaan wordt. Als eerst de stress kan worden uitgevoerd, kan de arts beslissen of hierna een rustopname volgt of niet.

Hieruit kunnen we concluderen dat de volgorde van het onderzoek afhankelijk kan zijn van het radiofarmacon, van het protocol en van de arts.

Taakverdeling

De administratie kan soms deel uitmaken van de werkzaamheden van de medisch nucleair werker. Op andere afdelingen is het zo geregeld dat de administratie gedaan wordt door administratief medewerkers. Dit ligt aan de grootte van de afdeling, aan de hoeveelheid administratie en aan de structuur van de afdeling. 

Kleedruimte

Soms is er een kleedkamer aanwezig in de ergometriekamer. Soms is er ook een kleedkamer aanwezig in de gammacameraruimte. Als kleedkamers niet aanwezig zijn, staat er meestal een stoel waar de patiënt zijn kleren op kan leggen.

Personeel
De hoeveelheid en de samenstelling van het personeel is in elk ziekenhuis anders. Dit is afdelingsgebonden. Het aantal medewerkers per afdeling is afhankelijk van verschillende factoren, onder andere van het aantal camera’s, het aantal patiënten en de grootte van de afdeling.

Het personeel dat wordt ingezet om myocardscintigrafieën uit te voeren is per afdeling en per dag verschillend. Het is daarom moeilijk om deze gegevens met elkaar te vergelijken. 

Met betrekking tot het personeel blijkt dat het de meest effectieve werkwijze is om twee kamers te hebben die met elkaar in verbinding staan.

Hoofdstuk 6.  Conclusie en aanbevelingen

§ 6.1 Conclusie

Er bestaat geen ideaal protocol om een myocardperfusiescintigrafie uit te voeren. De methode hangt van vele factoren af. 

Het doel van dit onderzoek is het uitzoeken welke methode het meest efficiënt werkt, zodat de wachtlijsten niet onnodig toenemen.

Om de myocardperfusiescintigrafieprotocollen te kunnen optimaliseren is het onderstaande geconcludeerd.

Radiofarmacon

Elk radiofarmacon heeft voor- en nadelen. De keuze van de radiofarmaca hangt af van de bereiding, houdbaarheid, tijd tot acquisitie, stralenbelasting, activiteit buiten het hart, beeldkwaliteit en relatie met de leverancier. 

De meest efficiënte methode is dual-isotope eendagsprotocol. Dit combinatieprotocol heeft de meeste voordelen, vooral als wordt gekozen voor de combinatie thallium en tetrofosmin. Men kan ’s ochtends het snelst beginnen met toedienen doordat men thallium niet hoeft te bereiden. Ook de acquisitie kan snel gestart worden. Tetrofosmin hebben we gekozen, omdat er eerder met de acquisitie gestart kan worden in vergelijking met sestamibi. Bovendien is het makkelijker te bereiden en kan er meer radioactiviteit in de kit. De stralenbelasting van de patiënt is relatief hoog, maar nog aanvaardbaar*. De patiënt kan in één dag het hele onderzoek ondergaan. Dit heeft voordelen voor de patiënt, maar ook voor het personeel op de afdeling. De organisatie en de afwikkeling van het onderzoek verlopen sneller en hierdoor heeft men minder kans op het maken van fouten. Het radiofarmacon wordt geïnjecteerd door een stralingsdeskundige, die ook betrokken is bij de rest van het onderzoek. 

*Medische blootstelling aan straling moet voldoende diagnostische waarde opleveren.
Inspanningsonderzoek

Een inspanningsonderzoek wordt in de volgende voorkeursvolgorde uitgevoerd: fietsen, adenosine, dobutamine.

Het meest efficiënt qua tijd is een inspanningsonderzoek met behulp van adenosine in combinatie met gelimiteerde lichamelijke inspanning. De keuze voor de te gebruiken inspanningsmethode staat goed in de literatuur beschreven. Als er gebruik wordt gemaakt van adenosine, kan deze infusievloeistof volgens de literatuur in vier minuten toegediend worden. Deze toediening gebeurt gelijktijdig met matige inspanning. Deze methode is het meest efficiënt en bewerkstelligt een goede beeldkwaliteit. Daarom verbazen wij ons erover, dat het toedienen van adenosine gedurende vier minuten, voor zover wij weten nog niet in Nederland wordt toegepast. 

Het inspanningsonderzoek wordt het meest efficiënt uitgevoerd als het door een arts gedaan wordt, die al op de afdeling aanwezig is. Zo gaat er geen tijd verloren met  wachten. Deze arts draagt tevens de verantwoordelijkheid over de inspanningstest. 

Het is het meest efficiënt als de inspanning wordt uitgevoerd op een plaats waar de benodigdheden voor de drie inspanningsmethoden aanwezig zijn. Deze ruimte is gescheiden van de cameraruimte, maar wel dichtbij de cameraruimte.

De optimale situatie voor een ergometrieruimte:

1. Op de afdeling nucleaire geneeskunde

2. Een aparte ruimte vlakbij de cameraruimte. Dit is het meest efficiënt, omdat nu de camera gelijktijdig met de ergometrieapparatuur gebruikt kan worden. In deze situatie gaat er weinig tijd verloren (door heen en weer te lopen). Tevens komt er geen onnodige straling in de rest van het ziekenhuis, doordat de patiënten op de afdeling blijven.

3. De ergometrieruimte moet goed afgeschermd zijn van de cameraruimte. Dit in verband met privé-gegevens, maar ook met contaminatie van afbeeldingen door invloeden van een inspanningstest van een andere patiënt.

4. De ergometrieruimte is voorzien van aanwezige apparatuur voor alle 3 de methoden van inspanning, zodat het zo min mogelijk plaats in beslag neemt.

Acquisitie 

Het meest efficiënt is dat er gebruik wordt gemaakt van een twee- of driekopscamera. 

Indien er twee camera’s aanwezig zijn is het efficiënt om twee kamers in verbinding met elkaar te hebben.

De acquisitietijd wordt bepaald door vele factoren, waar men weinig invloed op heeft. De acquisitietijd kan niet vastgesteld worden en hierdoor niet geoptimaliseerd worden.

De patiënt kan tijdens de opname het beste op de rug gepositioneerd worden. In rugligging verandert het EDV, SV en de hartslag niet wat wel in buikligging gebeurt. Het onderzoek kan goed vergeleken worden met andere onderzoeken (bv MRI) omdat deze ook in rugligging gedaan worden.

Verloop van het onderzoek

De volgorde van het onderzoek is in principe geen factor die de snelheid van het onderzoek beïnvloed, tenzij de nucleair geneeskundige eerst de stress doet en dan de rust en als hij dan volstaat met één opname indien niet afwijkend. 

Het is efficiënt om de patiënt te bellen voorafgaande aan het onderzoek. Dit wordt gedaan om de informatie en medicatie te controleren zodat er op de dag van het onderzoek efficiënt gewerkt kan worden zonder onverwacht oponthoud.

Het is praktisch om aparte kleedruimtes te hebben bij de camera en bij de ergometriekamer. Zo kan er snel doorgewerkt worden.

Het werkt in de praktijk het snelst als de taken op de afdeling duidelijk verdeeld zijn, zodat er op de dag van het onderzoek efficiënt gewerkt kan worden zonder onverwacht oponthoud.

De optimale situatie is dat er 2 kleedkamers per onderzoekskamer aanwezig zijn. Hierdoor is het mogelijk om zo min mogelijk tijd te verliezen door het wachten op patiënten, die zich aan het omkleden zijn. Een afdeling nucleaire geneeskunde zit meestal krap in zijn ruimte en daarom is er vaak maar één of zelfs geen kleedkamer aanwezig. 

§ 6.2 Aanbevelingen

Bij het doen van deze aanbevelingen houden we rekening met de randvoorwaarden van het ziekenhuis in Ede. De randvoorwaarden zijn: 

· gebruik blijven maken van 99mTc-tetrofosmin

· het inspanningsonderzoek wordt begeleid door de nucleair geneeskundige

Men maakt in Ede gebruik van een tweedagsprotocol 99mTc-tetrofosmin. Gezien de contaminatie bij een eendagsprotocol met gebruik van 99mTc-tetrofosmin wordt het niet aanbevolen om gebruik te maken van een eendagsprotocol. 

De begeleiding van de inspanningstest in Ede bestaat uit: een medisch nucleair werker, de nucleair geneeskundige en een stagiaire. In Ede dient de nucleair geneeskundige het radiofarmacon toe en begeleidt de inspanning. Het maakt qua tijd niet uit of een medisch nucleair werker of de nucleair geneeskundige het radiofarmacon toedient. De nucleair geneeskundige is de eindverantwoordelijke bij de inspanningstest. Aangezien de nucleair geneeskundige op de afdeling aanwezig is en snel ter plaatse kan zijn, is dit een goede methode. 

Het is aan te bevelen om de adenosine gedurende 4 minuten toe te dienen in combinatie met gelimiteerde lichamelijke inspanning.

De ergometrie- en de opnamekamer in Ede zijn beide voorzien van een kleedkamer. De ergometriekamer is zo ingericht dat alle drie methoden van inspanning hier uitgevoerd kunnen worden. De kamer bevindt zich naast de opnamekamer. Over deze indeling is goed nagedacht. 

Het is efficiënt om de patiënt ongeveer 3 à 4 dagen voor het onderzoek te bellen. 

De taken kunnen duidelijker worden verdeeld. 

Het tijdsschema is aangepast. Er wordt rekening gehouden met de maximale hoeveelheid activiteit die we per dag kunnen gebruiken. Door een strakke planning wordt mogelijk dat er 11 onderzoeken per dag worden uitgevoerd. De week erna zal de patiënt terugkomen voor de andere helft van het onderzoek. 

Op de volgende bladzijde is een suggestie gegeven voor de nieuwe indeling:
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De ochtendpauze wordt afgewisseld van 10.15 tot 10.45 uur.

Er wordt rekening gehouden met de middagpauze. Deze kan gezamenlijk worden gehouden van 12.30 tot 13.00 uur.

Op deze dag worden volgens dit schema 5 rusten en 6 inspanningen uitgevoerd. 

Vanaf 15.15 uur is er een uitloop en de mogelijkheid tot uitvoering van andere onderzoeken.

Nadat dit schema opgesteld is, moet er begonnen worden met berekenen van de radioactiviteit. Op één dag dient er te worden volstaan met de activiteit van één kit.

De berekening wordt uitgevoerd met behulp van de volgende formule:

A(t)=A(0)x 2^(-t/hvt)

A(t)=700 MBq

Hvt=halveringstijd=6.02 uur

A(0)= activiteit die om 8.00 opgetrokken dient te worden

t= de tijd in uren na bereiding

om 8.00 uur beginactiviteit aanwezig : 12000 MBq

Hieronder zijn de uitkomsten van de berekening voor alle patiënten weergegeven.

	Patiënt
	Injectietijd
	t=
	A(0)

	1
	8.15
	0.25
	720

	2
	8.30
	0.50
	741

	3
	9.15
	1.25
	808

	4
	9.30
	1.50
	832

	5
	10.00
	2.00
	881

	6
	10.45
	2.75
	961

	7
	11.00
	3.00
	989

	8
	12.15
	4.25
	1142

	9
	12.15
	4.25
	1142

	10
	13.15
	5.25
	1281

	11
	13.45
	5.75
	1357


Totaal:

11 doses








10854 MBq

In het tijdsschema op pagina 63 is gekozen om als 11e onderzoek een inspanningstest te doen. Dit is zo gekozen, omdat de nucleair geneeskundige na een inspanningstest kan beslissen om de rustopname te laten vervallen. Indien 1 van de 6 inspanningstesten per dinsdag zodanig beoordeelt wordt dat de rustopname niet meer nodig is, dan kunnen 12 onderzoeken in twee ‘myocarddagen’ worden afgerond. Dit komt overeen met 6 onderzoeken per dag.

Conclusie: Het schema zou toegepast kunnen worden. Er is voldoende activiteit aanwezig. Er is nog voldoende activiteit om de patiëntendosis aan te passen bij obese patiënten. Ook is er rekening gehouden met de mogelijkheid voor het uitvoeren van spoedpatiënten op deze dag, doordat de myocardscintigrafieën om 15.15 uur uitgevoerd zijn.
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Het maken van een ECG kan ook tijdens inspanning gebeuren, dit heet dan een inspanningselektrocardiogram. Het hart wordt tijdens het onderzoek dan ook extra belast. 


Bij het inspannings-ECG kan gebruik worden gemaakt van een hometrainer. Deze test wordt ergometrie genoemd. �
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