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1. OZET

HEPATOSTEATOZUN SAPTANMASINDA BT DANITOMETRISININ
ETKINLIGI

Dr. Mukadder BEKEM COLAK
Uzmanhk Tezi, Radyoloji Anabilim Dah
Tez Danmismani: Prof. Dr. H. Ayhan OZKUR
Kasim 2015, 47 Sayfa

Amag¢: Viral hepatit nedeniyle rutin karaciger biyopsisi yapilan hastalarda
karaciger yaglanmasimin derecesini BT (Bilgisayarli Tomografi) dansitometri teknigini
kullanarak belirlemeyi amagladik.

Materyal ve Metod: Bu amagla yaslar1 2-79 arasinda degisen (ort:44,45 yil,
Ss:16.4 yil ) 67 si erkek 43 i kadin toplam 110 olgu ¢alismaya dahil edilmigtir.
Olgularimizin  kontrastsiz BT  goriintillerini  PACS(Picture  Archiving and
Communication Systems) sisteminden elde ettik. Elde edilen kontrastsiz BT
goriintiilerinde 12 farkli 6rneklem alani (Region of interest; ROI) saptayip atteniiasyon
olgtimlerini belirledik. Her bir ROI 1.0 £ 0.1 cm?2 olarak ol¢tilmiigtiir. ROI’leri tarif
etmek i¢in sag hepatik venin konfliiansi, sol portal venin umbilikal kismi ve sag portal
venin posteriyor dali olmak iizere {i¢ tane temsili seviye sectik. Her bir temsili
seviyede, karaciger dort sektdre ayrilmistir (sag posteriyor, sag anteriyor, sol mediyal,
and sol lateral). Bu sektorler Couinaud segmentasyon sisteminin bir modifikasyonuyla
tanimlanmustir. Her bir boliimde ana vaskiiler yapilardan ve biliyer sistemden yoksun
alanlara orneklemier yerlestirildi. Ayrica her seviyede dalaga da bir 6rnekiem alani
yerlestirildi. Bulunan degerlerin ortalamalar alinarak HU (Hounsfield unit) cinsinden
ortalama karaciger (MHA) ve ortalama dalak (MSA) atentiasyonlart bulundu. Bu
degerler kullanilarak karaciger ateniiasyon indeksi (LAI) hesaplandi. Tru-cut biyopsi
yapilmis olgularimizin histopatolojik sonuglart MHA, LAI ve MHA/MSA degeri ile
karsilastirilarak analiz edildi.

Bulgular: Olgularimizin histopatolojisine gore %13.9 unda yaglanma saptadik.
Yaglanma agisindan kadin ve erkek arasinda istatistiksel olarak anlamh farklilik yoktu.
Patolojiye gore yaglanma durumuna karsihik olgu yasi i¢in kestirim degeri hesapladik ve
49 yasin iizerinde yaglanmanin istatistiksel olarak arttigini belirledik.

Olgularimizin patolojiye gore yaglanma oram incelendiginde 58 (%52,7)’inde
hi¢ yaglanma goriilmezken 52 (%47,3)’sinde karaciger yaglanmasi goriilmistir.
Patolojiye gore karaciger yaglanmasi goriillen olgularin 5 tanesinde %1, 14 tanesinde
%2, 11 tanesinde %3, 1 tanesinde %4, 5 tanesinde %5, 1 tanesinde %06, 3 tanesinde
%7, 5 tanesinde %10, 4 tanesinde %15, 1 tanesinde %20, 1 tanesinde %25 1 tanesinde
%40 yaglanma goriilmiistiir.

BT’ye gore LAI bulgulari dikkate alimarak yaglanma incelendiginde olgularin 94
(%85.4)’tinde <5% yaglanma, 15 (%13,6)’ inde %6-30 yaglanma ve 1 (%0,9)’inde >30
% yaglanma goriilmiistiir. Histopatolojik degerlendirmede yaglanma derecesi < %5
saptanan 94 olgunun BT dansitometri analizlerine gore 86 sinda yaglanma derecesinin <
%35, 8 inde ise yaglanma derecesinin %5-30 arasinda oldugu goériilmiistiir. Kullanilan
LAI degerlerine gore kabul edilen yaglanma dereceleri Tablo 2°de verilmistir. LAI
degerinin 4.5 un altinda olmasinin karaciger yaglanmasini dogruladigi sonucuna vardik.



Caligmamizda LAI ve histopatolojik yaglanma arasindaki iliski ortaya koymak i¢in
Cohen’in kappa analizini uyguladigimizda ¥=0,637 ve p <0.001 bulunmus olup nemli
derecede uyumludur.

BT de buldugumuz MHA degeri ile histopatolojik bulgulari karsilastirdigimmzda
50,5 HU altindaki degerlerde yaglanmanin arttigimi, MHA/MSA oraninin 0,8 in altina
diismesinin orta —ileri derecede yaglanmayt gosterdigini saptadik.

Sonug:Nonalkolik yagl karaciger hastaligi(NAYKH) nin basit steatoz gibi daha
iyi seyirli formunun yani sira steatohepatit, siroz ve hepatoseliiler kanser gibi daha agir
tablolara ilerleyebilmesi tamnin Onemini arttirmaktadir.  Yaglanmanin miktarinin
belirlenmesinde meveut altin standart yontem karaciger biyopsisidir. Ancak islem
invaziv olmasi nedeniyle mindr, hatta oliimle sonuglanabilen major komplikasyonlara
neden olabilmektedir. Bu ¢alismada BT dansitometri teknigi ile elde edilen MHA,
MHA/MSA ve LAl degerlerinin yaglanmanin miktarimin  saptanmasinda oldukg¢a
giivenilir oldugu sonucuna vardik.

Anahtar Kelimeler: Hepatosteatoz, BT dansitometri, Karaciger ateniiasyon indeksi.
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IV. ABSTRACT

THE EFFECTIVENESS OF CT DENSITOMETRY IN DETECTING THE
HEPATOSTEATOSIS

Dr. Mukadder BEKEM COLAK
ResidencyThesis, Departmant of Radiology
Supervisor: Prof. Dr. H. Ayhan OZKUR
October 2015, 47 Pages

Purpose: We aimed to determine the level of hepatosteatosis by using CT
(Computerized Tomography) densitometry techniques, in patients which had routine
liver biopsy due to viral hepatitis.

Material and Method: For this purpose 67 male and 43 female, in total 110
cases whose ages were ranging in between 2-79 years (average: 44, 45 years, standard
deviation 16,4 years), have been included in the study. The unenhanced CT images of
the cases have been obtained by PACS (Picture Archiving and Communication
Systems) system. The attenuation values have been obtained by determining 12
different Region of Interests (ROI) in the unenhanced CT images. The size of each ROI
was has been measured as 1.0 + 0.1 cm? In order to describe the ROI positions we have
chosen three representative levels, namely the confluence of right hepatic vein,
umbilical portion of the left portal vein and posterior branch of right portal vein. At
each representative level, the liver was apportioned into four sectors (right posterior,
right anterior, left medial, and left lateral). These sectors were defined with a
modification of the Couinaud segmentation system. At each section, samples have been
placed to the areas lacking the main vascular structures and biliary system. Also, a
Region of Interest has been placed to spleen at all levels. By taking the averages of the
values obtained, average liver (MSA) and average spleen densities have been found in
terms of HU (Hounsfield Unit). With using these values liver attenuation index (LAI)
has been calculated (LAI=MHA-MSA). Histopathological results of the tru-cut biopsy
performed cases have been analyzed by comparing with the MHA, LAl and MHA/MSA
values.

Results: According to histopathology of the cases hepatic steatosis have been
found among the %13.9 of them. In means of hepatic steatosis there were no
statistically significant difference in between the men and women. We have calculated
prediction values for the age of the cases corresponding to the state of hepatic steatosis
according to pathology and we have found that the hepatic steatosis has increased
statistically above the age of 49 years.

During the examination of the hepatic steatosis rate according to pathology,
while no steatosis have been observed among the 58 (%52.7) of them, hepatic steatosis
have been found among the 52 (%47.3) of them. When the hepatic steatosis of the cases
have been examined according to pathology, hepatic steatosis have been observed as
%1 in 5 of them, %2 in 14 of them, %3 in 11 of them, %4 in 1 of them, %5 in 5 of
them, %6 in 1 of them, %7 in 3 of them, %10 in 5 of them, %15 in 4 of them, %20 in 1
of them, %25 in 1 of them, %40 in 1 of them.

According to CT, when hepatic steatosis have been examined by taking into
consideration the LAI findings, among the 94 of the cases (%85.4) < %35 hepatic
steatosis, 15 of the cases (%13.6) %6-30 hepatic steatosis and 1 of the cases > %30
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hepatic steatosis have been observed. According to CT densitometry analyses of 94
cases of which hepatic steatosis level diagnosed as < %5 at the histopathological
assessment, in 86 of them the hepatic steatosis level obtained as < %5 and in 8 of them
the hepatic steatosis level observed in between %5-30. The accepted hepatic steatosis
levels according to used LAI values are given in Table 2. We concluded that, being of
LAI values fewer than 4.5 confirms the hepatic steatosis. In our study when we apply
the Cohen’s kappa analysis in order to determine the relationship between LAI and
histopathological hepatic steatosis k=0.637 and p<0.001 being found and they are
significantly consistent.

When we compared the MHA value which we found at CT and
histopathological findings, we observed that at the values below 5.5 HU hepatic
steatosis increases and the decline of MHA/MSA rates below to 0.8 shows the medium -
advanced steatosis.

Conclusion: Besides better progressing form of NAFL (Non-alcoholic fatty
liver) such as simple steatosis, progressing into more severe conditions such as
steatohepatitis, cirrhosis and hepatocellular cancer increases the importance of the
diagnosis. The current golden standard method for determining the amount of steatosis
is the liver biopsy. However, since the procedure is invasive, it may cause to minor and
even to major complications resulting with death. In this study, we concluded that the
MHA, MHA/MSA and LAI values obtained through CT densitometry techniques are
pretty reliable in determining the amount of steatosis.

Keywords: Hepatosteatosis, CT densitometry. Liver attenuation index.
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1. GIRIS

NAYKH"1 genel olarak ciddi diizeyde alkol tiiketimi olmaksizin karaciger
agirthgmin % 5-10’undan fazlasii yag miktarinin olusturmasi veya histopatolojik
incelemede hepatositlerin % 5’inden fazlasimin yag vakuolleriyle dolu olmasi olarak
tanimlamir (1). NAYKH %3 - 29 oramindaki yayginlik tahminiyle yetiskinlerdeki
kronik karaciger hastaligiin en genel formunu olusturmaktadir (2, 3). Gériilme stkhig
ozellikle radyolojik yontemlerin gelismesi ve yayginlasmasina bagli olarak artmaktadir.
NAYKH’nin  steatohepatit, siroz ve hepatoseliiler kanser gibi agir tablolara
ilerleyebilmesi taninin nemini arttirmaktadir (4,5).

Giiniimiizde NAYKH tamsinda ve yaglanmamin miktarimin belirlenmesinde
mevecut altin standart karaciger biyopsisidir. Karaciger biyopsisi siklikla sag lob
segment 5-6’dan alinmakta ve elde edilen doku karacigerin yaklasik 50.000°de 1’ini
temsil etmektedir. Bu durum ozellikle jeografik yaglanmanin olabildigi durumlarda
yaglanma miktarinin yanlis degerlendirilmesine neden olmaktadir. Yapilan ¢alismalarda
karaciger biyopsisinin alinma agisi, 6rek uzunlugu ve sayisinin farklihginin dahi
degerlendirmeyi etkileyebilecegi vurgulanmistir (6-7). Bunlarin yami sira islemin
invaziv olmasi minér ve 6liimii igeren majér komplikasyonlara neden olabilmektedir.
Biyopsi isleminin karacigerin tamamim temsil etmemesi ve meveut komplikasyonlari
nedeniyle hastaligin tani ve takibinde yaglanma derecesinin saptanmasi i¢in ilk asamada
ultrasonografi (USG), BT ve manyetik rezonans gériintiileme (MRG) gibi girisimsel
olmayan yontemler uygulanmaktadir. Kontrastsiz BT kesitlerinde vaskiiler yapi
icermeyen parankim alanlarindan dansite 6l¢timii yapilmakta ve elde edilen degerler
mutlak ya da diizeltilmis olarak Kkaraciger yaglanmasinin tahmin edilmesinde
kullanilmaktadir. Bununla birlikte radyolojik yontemlerle yaglanma derecesi ancak
kabaca tahmin edilebilmektedir. Bu g¢alismamin amaci BT kullamlarak Olgiilen
hepatosteatoz derecesi ile histopatolojik olarak saptanan yaglanma derecesi arasindaki

korelasyonun arastirilmasidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Karacigerin Em briyolojisi ve Histolojisi

2.1.1. Karacigerin Embriyolojisi

Karaciger ve pankreas taslaklar intrauterin hayatin 3. haftasina dogru belirir. ilk
taslak primitif barsak epitelinde gorilen halka seklindeki bir belirtidir. Buna
“hepatopankreatik halka denir. Hepatopankreatik halkada biri ventral, biri dorsal, ikisi
de ventrolateral olmak iizere dort taslak belirir. Bunlardan epitelyum kalinlasmas:
seklinde beliren ventral taslak karacigere aittir. Bu bilateral ve simetrik kalinlasmis
barsak pargasia lamina hepatica denir. Bu lamelin ventral duvarinin derinlegmesiyle
“Diverticulum Hepaticum™ olusur.

Burasi da erkenden iki kisma ayrilir;

I. Pars hepatica (kranyal kisimdan)
2. Pars sistika (kaudal kisimdan)

Pars hepatikadan bir siire sonra, ince epitelyal hiicre kordoniari mezenkim
dokusu igine uzanirlar. Buradaki mezenkim dokusu “ductus omphalo-mesentericea” ile
diafragma arasindaki mezenkim dokusudur ki, ileride bu mezenkim dokudan
karacigerin ventral askisi gelisir.  Gelismekte olan epitelyal yapmin arahklarinda
mezenkim dokusundan karaciger siniizoidlerinin ilk taslagi olusur.

Karaciger hiicre kordonlar baslangicta birbirleriyle anastomozlar yapan hiicre
topluluklar seklindedir. Sonralar iginde bulunduklari mezenkim tarafindan lobulus
denilen ufak topluluklar seklinde simirlandirilirlar. Bu lobuluslarin etrafinda portal
dolagima ait ufak venler, ortasinda ise toplayicr venler aracihgiyla v. hepatica’ya
dokiilen v. centralis olusmaktadir. Kordonlarin ¢ogalmasi baslangicta simetriktir.
Gelisim ilerledikge sag lobulusun biiylimesi hizlamir. Intrauterin veya fetal gelisimin
onuncu haftasinda karaciger agirhg: ortalama fetal agirhgin %10°u kadardir. Bu icerdigi
¢ok sayida siniizoidler ile fetal hayattaki hemopoetik fonksiyondan ileri gelmektedir.
Intrauterin hayatin beginci ayina dogru karacigerdeki kan yapimi en yiiksek diizeye

ulagir, bundan sonra doguma kadar gittikce azalarak devam eder Dogumda karacigerde



ancak birka¢ kan adacifina rastlanir ve karacigerin agirhgi yeni doganin viicut

agirhginin %5’ ine kadar diiser (8-10).

2.1.2. Karacigerin Histolojisi

Yetiskinlerde karaciger dokusunun yaklasik % 80 i parankim, % 20 si ise
Glisson kapsiiliinii de igine alan destekleyici bag dokusundan olusmaktadir. Glisson
kapsiilii, porta hepatisten itibaren organ i¢ine dogru dallamir, orgami longitiidinal
kesitlerde poligonal sekilde goriilen kiigiik lobiillere ayirir. Glisson kapsiilii, karacigere
giren hepatik arter ile portal venin damar yoluna ve ¢ikan safra kanallarina eslik eden
bag dokusu seklinde devam eder (11). Lobiillerin birbiri ile temas ettigi yerlerde genis
iiggen seklinde goriilen bu bag dokusu sahasina Glisson Uggeni, Kiernan Araligi veya
Porta Mesafesi denir. Burada arter, ven ve safra kanali beraber seyreder ve bu iig¢
yapinin dallart portal triadi olusturur (Sekil 1) (12). Bunlar a. interlobularis, v. Portanin

ince dali olan v. interlobularis ve duktus interlobularistir (8, 9, 11).

Bile canalcul

Bie flowing lrom hepalocyles

into bile canalicull, 10 interiobular
biliary ducts, and than 10 the bile
duct in the extrahepatic portal triad

Peribiliary arterial
plexus

Sekil 1. Karaciger histolojisi (12)



Klasik karaciger lobiilii, enine kesitte bir-iki hiicre kalinhiginda olan ve
birbirlerinden karaciger sintizoidleri tarafindan ayrilan, kii¢iik santral venden disa dogru
1sinsal tarzda seyreden hepatosit hiicre topluluklarini i¢ermektedir. Hepatosit hiicre
dizilimi ve aralarindaki siniizoidal bosluklar bir siingerin yapisim andirmaktadir. Iki
santral ven arasinda yer alan oval alan, karaciger asintisii olarak belirtilir (11).

Portal mesafede bulunan v. interlobularisten ¢ikan venler hiicre kordonlar
arasindaki mesafeyi doldurur ve lobulus igerisinde birbirleriyle anastomozlasarak
v.sentraliste toplamir. Lobulusun venlerine karaciger sinozoidleri denilmektedir.
Sintizoidlerin duvarlarinda retikiiloendoteliyal sistemin Ogeleri olan yassi endotel
hiicreleri ve kupffer hiicreleri vardir (13). Sintizoidler arasinda ince kapiller araliga
“Disse Mesafesi” denir.

Hiicre kolonlarinin i¢inde, duvarlar1 hiicrelerin birbirine bakan yiizlerinden
olusan ince kanalciklar vardir bu kanallara kanalikiili biliferi denilir. Bu kanalciklar
hiicrelerin salgiladigi safrayr tasirlar. Bu kanalciklar birleserek duktuli biliferi adini
alirlar. Bunlarin da birkag tanesi birleserek duktus interlobularis olarak portal mesafede

bulunurlar (8, 10, 11, 13).

2.2. Karacigerin Morfolojik, Segmenter Anatomisi ve Vaskiilarizasyonu

2.2.1. Karacigerin Morfolojik ve Segmenter Anatomisi

Karaciger insan viicudunda bulunan en biiyiik organ olup, eriskinlerdeki agirlig
yaklasik 1500 gr civarindadir. Karaciger, sag hemidiyafragma ile yakin komsuluk
gosterecek bicimde, abdomenin sag iist kadraninda yerlesmektedir. Tiim karaciger
dokusu Glisson kapsiilii olarak isimlendirilen, konnektif yapidaki ince bir kapsiil
tarafindan sarilmaktadir. Glisson kapsiilii, porta hepatis ve vena kava inferior (VKI)
diizeyinde daha kalin bir yap1 gostermektedir (14).

Karaciger fonksiyonel olarak, sag, sol ve kaudat loblar olmak iizere toplam ili¢
lobdan olusmaktadir. Karaciger, safra kesesi yatagi ile VKI arasinda yer alan ana lobar
fissiir ile sag ve sol loblara boliinmektedir. Intersegmenter fissiirler ile sag lob anterior
ve posterior segmentlerine, sol lob ise lateral ve medial segmentlerine ayrilmaktadir.
Kaudat lob ise, arkasinda VKI ve oniinde ligamentum venozum olacak sekilde,

karacigerin arkasinda yerlesmektedir (14-16).



Hepatik segmentler ile karacigerin major vaskiiler yapilari arasinda belirgin bir
iliski bulunmaktadir. Hepatik venler, karacierin segmentlerini ve loblarini ayiracak
bigimde yer almaktadir. Orta hepatik ven, ana lobar fissiir icinde yerlesmekte ve sag
lobun anterior segmentini, sol lobun medial segmentini ayirmaktadir. Sag ve sol hepatik
venler ise, intersegmenter fissiirler icinde yerleserek, sag ve sol loblarin segmentlerini
birbirinden ayirmaktadir. Sag ve sol portal ven dallar ise, bu segmentelerin iginde
yerlesmektedir (15, 16).

Goldsmith ve Woodburne 1957°de karacigerin segmental anatomisini hepatik
venlerin  dagihmint  baz alarak onermiglerdir. Goldsmith ve Woodburne’nin
sekillendirmesi ile orta hepatik ven, karacigeri sag ve sol loba béler. Sag lob, sag
hepatik venle anterior ve posterior segmentlere boliiniir. Sol lob, sol hepatik venle
medial ve lateral segmentlere béliiniir. Bu tanimlamada kaudat lob ayrilmig segmenttir.
Karacigerin cerrahi ile ilgili segmental anatomisi, 3 boyutlu kavram seklinde Couinaud
tarafindan tamimlanmistir. Karacigerin bu smiflamaya gére bir segment ve sekiz
subsegmenti mevcuttur. Kaudat lob segment I"dir. Diger subsegmenterler ¢ ayn dikey
diizlem ile belirlenir. Segment [ haricindeki tiim bu segmentler daha sonra sag ve sol
ana portal dallar diizeyinden gegen bir yatay diizlem ile superior ve inferior
subsegmentlerine ayrilir. Bﬁylcce. karacigerin ii¢ dikey ve bir yatay diizlem tarafindan
olusturulan II, 11, IVa, IVb, V, VI, VII ve VIII olarak siralandirilan sekiz subsegmenti
ve bir segmenti (segment I) tanimlanir.

8 segment frontal bakista saat doniig yoniinde numaralandirilir. Bismuth
simflandirilmasinda, karaciger kaudat lob hari¢, 8 segmente béliiniir. iki simflandirma
arasindaki fark, Couinaud siniflandirlmasindaki sol medial segmentin, Bismuth
siniflandirilmasinda sol superomedial ve so inferomedial segmentlere ayrilmasidir (17)
(Sekil 2, 3).

Karacigerin anatomik segmentleri ve nomenklatiir kargilastirilmasi Tablo 1°de

verilmistir.



Gallbladder
Portal Falciform

Vein Ligament

Sekil 2. Couinaud’e gore karacigerin segmentleri (17)

Sekil 3. Bismuth’a gére karaciger segmenteleri (17)



Tablo 1. Karacigerin anatomik segmentleri ve nomenklatiir karsilastirilmasi

Anotomik subsegmentleri Nomenklatiir
Couinaud Bismuth | Goldsmith and Woodburne
Kaudat lob I | Kanudat lob
Sol Lateral superior subsegment 11 11 Sol lateral segment
Sol Lateral inferior subsegment III 111 Sol lateral segment
Sol medial subsegment Y% IVa, IVb | Sol medial segment
Sag anterior inferior subsegment \' Vv Sag anterior segment
Sag anterior superior subsegment | VIII VI Sag anterior segment
Sag posterior inferior subsegment | VI VI Sag posterior segment
Sag posterior superior subsegment | VII VII Sag posterior segment

2.2.2. Karacigerin Damarlanmasi

Portal ven hepatik kanlanmanin %75%ini saglar. Siiperior mezenterik ven ile
splenik venin pankreas boynu arkasinda birlesmesi ile olusur. Valf icermedigi i¢in
diisiik basingta yiiksek kanlanma saglar. Portal ven 6-8 cm uzunlugunda ve yaklasik 1
cm ¢apindadir (16, 18). Hilusta sag ve sol portal dallar1 verir ve daha distalde karaciger
icerisinde segmenter dallara ayrihir (18, 19).

Hepatik Arter karaciger kanlanmasinin %25°ini, oksijenizasyonunun ise %30-
50’sini kargilamaktadir. Ana hepatik arter ¢6lyak trunkustan ayrildiktan sonra stiperior
gastroduedonal ve sol gastrik dallarini verir ve arteria hepatika propria adini alir. Arteria
hepatika propria karacigere girmeden 6nce sag ve sol hepatik arter dallarini verir (18).

Hepatik ve portal sistem arasinda basing iliskisi vardir. Portal basing arttiginda
arteryel basing azalmaktadir (20).

Karacigerin vendz drenaji {i¢ ana hepatik ven aracihg ile VKI’ a olmaktadir.
Sag hepatik ven sa§ karacigerin biiyiik bir kismini drene eder ve VKI “un sa tarafina
agihir. Orta hepatik ven sag ve sol lobu ayirirken esas olarak IV nolu segmenti drene
etmektedir. Sol hepatik ven II ve III nolu segmentleri drene eder. Orta ve sol hepatik
venler intrahepatik olarak birlesirler ve VKI "a sol taraftan agilirlar. Kaudat lobun vensz

drenaji ise bagimsiz olarak direk VKI *a olmaktadir (18).




2.3. Hepatosteatoz

Hepatositlerde yag vezikiillerinin (trigliserid) birikimi ile giden bir hastaliktir
(21, 22). Karaciger yaglanmasi uzun yillardan beri bilinen bir kavramdir. Degisik
nedenlerle yapilan karaciger biyopsilerinde siklikla karsilagilan bu bulgu klinik tablonun
gelisimine gore akut karaciger yaglanmas; veya kronik karaciger hastaligi formundaki
karaciger yaglanmalar seklinde karsimiza ¢ikabilir. Histopatolojik bulgulara ggre
mikrovezikiiler yaglanma, makrovezikiiler yaglanma ve mikst tipte yaglanma gibi
sozctiklere bir¢ok yerde rastlamak miimkiindiir.

Bu yéniiyle baktigimizda karaciger yaglanmasi sebep, patogenez ve klinik seyir
bakimindan birbiriyle iliskisiz ¢ok sayida karaciger hastaliginin ortak bir histopatolojik
bulgusu olarak gériilebilir (23). Karaciger yaglanmasinin basl bagina bir hastalik olarak
ele alinmasi ve bugiinkii bakis acimiz, 1980 yilinda Ludwig tarafindan histopatolojik
bulgular1 alkolik karaciger hastahigina benzedigi halde alkol kullanmayan kisilerde
goriilen bir hastalik tablosunun NASH (non alkolik steatohepatit) ismi ile
tammlanmasindan sonra sekillenmeye baslamigtir (24). Sonraki yillarda, alkole bagl
olmayan karaciger yaglanmalarinin biiyiik kisminm hepatit bulgularin icermeyen
yaglanmalar olmasi nedeniyle isimlendirmede ortaya ¢ikan karisikliklarin asilmasi igin
yeni bir tanimlama olan NAYKH kavrami 6n plana ¢ikarilarak NASH’ler bu kavramin
altinda degerlendirilmeye baslanmustir.

NAYKH son dénem karaciger hastaligina progresyon gdosterebilen ve her gegen

giin 6nemi daha da fazla fark edilen klinik ve patolojik bir durumdur (25).

2.3.1. Epidemiyoloji
Tiim diinyadaki prevalansi net olarak bilinmemekle birlikte genel popiilasyonun
yaklasik % 10-24°liik kesimini etkiler. Her yas grubunda ve hemen her irkta

gortilebildigi gibi belirli bir cinsiyet iistiinliigii de saptanmamustir (26).

2.3.2. Etyopatogenez

Ik defa 1998°de Day tarafindan ortaya atilan, iki darbeli NASH modelj halen
patogenezde en ¢ok kabul edilen modeldir. Bu modelde ilk darbeyi karacigerde
yaglanma olusturur. ilk darbenin $nemi yaglanmanin karacigeri daha sonra gelecek olan

ikinci darbeye duyarli hale getirmesidir. ikinci darbe jse karacigerde hiicresel stres



tirtinleri olan serbest oksijen radikallerinin agiga ¢ikmasi ve bunlarin karacigerde
fibrozis gelisimine kadar uzanan hasar meydana getirmesidir. ki darbeli hasar
teorisinde en sik karsimiza ¢ikan faktérler ise TNF-a (Ttimor nekroz faktor a) ve insiilin
rezistansidir (25).

TNF-a, endotoksin-sitotoksin baglantili  hiicre hasar yaparak NASH
patogenezinde 6nemli rol aldigi diisiiniilen bir sitokindir. insiilin rezistansi da NASH
hastalarinin hemen hemen tiimiinde goriildugiinden, hastalifin patogenezinde rol

oynadif1 diistiniilmektedir (27) (Sekil 4).

Karaciger Yag dokusu
Serbest yag asidi

¥ Insilin rezistans: 4

}

Serbest yag asidi
radikalleri salimi f

oxsidasyonu f —

Sekil 4. NASH patogenezinde karaciger, yag dokusu ve dolasimdaki TNF-a, scrbest

yag asitleri ve insiilin rezistansr iliskisi.

2.3.3. Tam

NAYKH bulunan hastalar siklikla asemptomatiktir. Eger hastada semptomlar
varsa bunlar genellikle sag iist kadran agrisi, yorgunluk ve halsizlik gibi nonspesifik
bulgulardir. Fizik muayene ile en sik saptanan bulgular ise obezite ve hepatomegalidir.
Laboratuar bulgular1 arasinda serum aminotransferazlarda (ALT ve AST) 1ilimh
ylikseklik izlenir ve sadece ALT, AST yiiksekligi de goriilebilir (26).

Radyolojik tam yéntemlerinden USG, BT ve MRG nin NASH tanisinda
sensitivitesi ve spesifitesi simirhidir (28). Klinik siipheyi desteklemek ve histolojik

evreleme yapabilmek i¢in altin standart olan yéntem karaciger biyopsisidir (29).
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2.4. Hepatosteatozda Kullanilan Radyolojik Yéntemler

2.4.1. Ultrasonografi

Ultrasonografi kolay uygulanabilir, ucuz, noninvaziv olmasi ve radyasyon
icermemesi nedeniyle karaciger yaglanmasi siiphesi olan olgularda ilk sirada tercih
edilen yontemdir (30).

Ultrasonografik olarak normal karaciger, bag dokusu ve kii¢iik damarlarin
olusturdugu kirgilli goriiniim veren, homojen ince lincer eko &rnedine sahiptir.
Ekojenitesi normal renal korteks ekosuna gore izoekoik veya hafif hiperekoik duruma
gelir. Dalak ekojenitesinden hafifce yiiksek, pankreas ekojenitesinden daha diigiiktiir.
Normal karacigerde, transvers seyreden portal venlerin parlak eko veren duvarlan
bulunur. Hepatik venlerin ekojen duvarlar olmay1p kraniale dogru ¢aplari artar ve oblik
olarak vena kava inferiora agilirlar. Normalde hepatik arter dallar1 ve intrahepatik safra
yollar ultrasonografik incelemede goriilmezler (30).

Yagh karacigerin ultrasonografik gériiniimii yaglanma miktarina, diffiiz veya
fokal yaglanmaya baglh olarak degisir. Ultrasonografide, karacigerdeki diffiiz yaglanma,
uniform ekojenite artis1 seklinde goriiliir. Yaglanma derecesi arttik¢a, normalde portal
venlerin kenarlarindaki glisson kapsiiliine ait ekojen goriiniimler kaybolur (31)
(Resim1). |

Diffiiz karaciger yaglanmasi ultrasonografik olarak {ige ayrilir:

1. Hafif; hepatik ekojenitede minimal diffiiz artis, intrahepatik damarlarin kenarlari
ve diyafragma gortilebilir.

2. Orta; hepatik ekojenitede orta derecede diffiiz arti. Intrahepatik damarlarin
kenarlari ve diyafragma ¢ok iyi goriilemez.

3. Siddetli; ekojenitede belirgin artig, karaciger sag lobun posterior segmentine
ultrasesin zayif penetrasyonu, intrahepatik damarlarin kenarlan ile diyafragma

ayirt edilemez .
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D
Resim 1. A. Normal Karacigerin USG goriintimii. B. Hafif yaglanma ile uyumlu olarak

ekojenitede minimal artis meveut. C. Orta yaglanma ile uyumlu olarak portal ven ekojeniteleri
segilemiyor, karacigerin ekojenitesi artmig. D. Siddetli yaglanmada karaciger sag lob posterioru
ve diyafragmaya sesin zayif penetrasyonu ve Karaciger ekojenitesinde belirgin artis dikkati

cekiyor.(31)

Yapilan ¢alismalar USG’nin yagli karacigeri saptamadaki sensitivitesini %60-
94, spesifitesini ise %66-95 olarak bulmustur (32, 33). Ancak teknigin en Snemli
dezavantaj1 operator bagimli olusudur.

Bazi galigmalar ultrasonun fibrozis ile yaglanmay: birbirinden giivenilir bir
sekilde ayiramayacagini gostermekteyken (34, 35), diger ¢alismalar en azindan ytiksek
derecedeki fibrozisin posterior atentiasyon olmaksizin ekojeniteyi arttirmasimin ayrim
konusunda yardimei olabilecegini éne siirmektedir (32, 36).

Yontemin x-1g1m1 gibi zararli 1sinlari icermemesi, kolay erisilebilir ve ucuz olusu
en 6nemli avantajlaridir. Halen NAYKH tan1 ve takibinde en sik kullanilan goriintiileme
yontemidir (37, 38). Ancak ultrasonografi daha dnce de belirtildigi gibi operatér ve
cihaz bagimhidir ve yaglanma miktarinm belirlenmesini tam olarak saglayamamaktadir.
Fibrozis ile yagh karaciger ayrimini yapmadaki etkinligi ise hala tartismalidir. Hafif ve
orta derecedeki yagl Kkaracigerde sensitivitesi dustiktiir ve karaciger nakli donér

adaymnin ve NAYK’l1 hastanin takip degerlendirilmesinde yeterli degildir.
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2.4.2. Manyetik Rezonans Gériintiileme

MRG, viicutta bulunan protonlarin farkli salimm frekansina sahip olmalar
temel alinarak gelistirilmis kesitsel goriintiileme yéntemidir. Giintimiizde, karacigerdeki
yag varhifim gostermede en spesifik goriintiileme yontemidir (39). Karacigerde yag
varligi rutin olarak alman Tl-agirhkli MRG gortintiilerde intensite artis1 olarak
goriilmekle birlikte (40), sikhkla “dual-echo” olarak bilinen yontemde out faz

goriintiilerde in faz goriintiiye nazaran sinyal kaybi olmast ile taninir (Resim 2).

in faz gériintii Outfaz gériintii

Resim 2. Karaciger yaglanmasi olan hastada “Dual echo” yontemt ile elde edilmis in ve
out faz gorintiilerde, out faz goriintide, in faz gorintii ile kargilastinlldiginda

intensitenin diistiigii goriiliiyor (41).

Yag varhi@min kantitatif degerlendirilmesi amaci ile ise siklikla kimyasal sift
goriintiileme ydntemleri veya MR spektroskopi kullamimaktadir. Bu iki ydntem de
kimyasal sift farkini, yani yag molekiillerine bagli metilen gruplariyla sudaki hidroksil
gruplarinin salinim frekans farkliligini temel almaktadir.

Manyetik rezonans spektroskopi (MRS) tetkiki, yapilan ¢alismalar ile
karacigerdeki yag miktarini 6lgmedeki dogrulugu kanitlanmig (42, 43) ve pek ¢ok kisi
tarafindan referans kabul edilen gériintilleme yontemidir. MRS ile incelenen dokudaki
organik bilesiklerin varligi ve miktar belirlenebilmektedir (Resim 3). Bu sayede
niikleer manyetik rezonans spektrumunda saptanan lipid piklerinin toplaminin lipid ve
su piklerinin toplamina oranlanmasi ile karaciger yag yiizdesi hesaplanir. Karaciger
MRS’de tek voksel spektroskopi inceleme yontemleri kullanilmakta, bunlardan ise

STEAM teknigi dne ¢ikmaktadir (44). Teknik ile ilgili her merkezde bulunmamasi,



degerlendirmenin deneyim gerektirmesi ve biitiin karacigerin degil, sadece incelenen

alanin degerlendirilebilmesi gibi simirlamalar bulunmaktadir.

Resim 3. A. MR spektroskopi tetkikinin planlanmasi igin koronal goriintii iizerine yerlestirilen
spektroskopi vokseli goriiliiyor. B. MRS tetkikine gére %18 yaglanmasi olan hastanin niikleer

manyetik rezonans spektrumunda biiyiik su pikinin yanindaki yag piki goriiliiyor (41).

Kimyasal sift goriintiileme 1984 yilinda Dixon tarafindan tanimlanmis iki nokta
yontemi (45) ve bu yontem temel alinarak tanimianmis yontemlerin genel ismidir. Daha
Once belirtildigi {izere yag ve su sinyalleri arasindaki frekans farkliligim1 kullanarak in
faz ve out faz goriintiiler olusturulmaktadir. Farkli eko zamanlarinda su ve yag
molekiillerinin sinyal yonlerinin farkli olmasi in faz goriintiilerde su+yag toplam sinyali,
out faz imajlarda ise su-yag sinyali elde edilmesini saglamaktadir. Bu sayede karaciger
yaglanmasinmin hem Kalitatif hem de kantitatif degerlendirmesi yapilabilmektedir. Ancak
kantitatif degerlendirmenin hassas yapilabilmesi i¢in MRG ve yag molekiilii ile iligkili
pek ¢ok faktoriin diizeltilmesi gerekmektedir. Ayrica BT tetkikinde oldugu gibi yag ile
birlikte karacigerde demir birikiminin varhg temel kimyasal sift goriintiileme
yontemlerinin hassasiyetini bozmaktadir. Tariflenen olumsuz etkenleri ortadan
kaldirmaya yonelik yakin zamanda gelistirilen kimyasal sift goriintiileme yontemlerden
birisi IDEAL-IQ ile proton dansite yag yiizdesi hesaplamasidir (46, 47). Bu yontem ile
yag ve suya ait sinyaller birbirinden aynlarak yag haritas: elde edilmekte, elde edilen
goriintii  iizerine konulan bir ROI ile istenilen bolgedeki yad yiizdesi
hesaplanabilmektedir (Resim 4). Yapilan ¢alismalarda yontemin daha &nceki referans

goriintiileme yontemi olan MRS ile (48, 49) ve tamda altin standart olan karaciger



14

biyopsisi ile iyi korelasyon gosterdigi saptanmistir (50, 51). MRS teknigine nazaran
daha kolay uygulanabilmesi yontemin tstiinliiklerinden olup, tiim karacigerde istenilen
bolgedeki yag yiizdesi bilgisinin kisa siirede elde edilmesi bakimindan da oldukca

avantajhdir

T2* IDE

e r—

T2*

IDEAL: yag
A I

o

T2* IDEAL: yag orani
e Ee— —

Grade 1 yaglanma

Grade 3 yaglanma

Resim 4. Karaciger yaglanmasinda IDEAL-IQ sekans ile elde olunmus yag, su ve yag oran
goriintiileri. Ust siitunda karaciger biyopsisine gore %30, IDEAL-IQ &l¢iimiine gore %l 1
karaciger yaglanmasi olan hastanin, alt siitunda ise karaciger biyopsisine gore %380, IDEAL-1Q

leiimiine gore %29 karaciger yaglanmasi olan hastanin gortintiileri bulunmakta (41).

Hem MRS hem de kimyasal sift gériintiileme yontemlerinin karaciger biyopsisi
ile iyi korelasyon gosterdigi saptanmis olmakla birlikte, fibrozis varligi her iki
yontemde de korelasyonu azaltmaktadir (50,.52).

MRG yéntemlerinin en 6nemli avantaji iyonizan radyasyon icermemesi olup
¢ocuk hastalarda veya takip gerektiren durumlarda rahatlikla kullamlabilmektedir.
Ancak bu yontemin diger yontemlere gére pahali olmasi ve uzun zaman almasi baslica

dezavantajlarim olusturmaktadir.

2.4.3. Bilgisayarh Tomografi
BT x-1sm1 kullanarak dokularin 1§11 sogurma  derecesine gére ayrimlarim
saglayan kesitsel goriintiileme yontemidir. Ozellikle multidetektér BT teknolojisinin

gelismesiyle karaciger hastaliklarinm degerlendirilmesinde siklikla kullanilmaktadir.
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Karaciger dokusunda x 151 penetrasyonuna bagl ateniiasyon degerinde diisme yani
daha hipodens goriiniim yagh karacigerin tipik bilgisayarli tomografi bulgusudur. Artan
yaglanma derecesi ile karacifer atentiasyon degerinde diisme goriiliir. Hastaliksiz
karacigerde kontrastsiz incelemede hepatik vaskiiler yapilar karaciger parankimine gore
daha diisiik dansitede goriiltirken, yagh karacigerde parankimal dansite diisiisiine gorece
vaskiiler yapilar daha yiiksek dansitede izlenir.

BT ile karaciger yaglanmasinin saptanmasinda dansite ol¢iimlerinden
faydalamlmaktadir. Kontrastsiz BT incelemesinde normal karaciger parankiminin
dansitesi yaklasik 50-57 HU olup, dalak dansitesine gore yaklasik 8-10 HU daha
yiiksektir (53) Kodama ve arkadaglarinin yapmis oldugu c¢aligmada karaciger
dansitesinin 40 HU olmasinin histopatolojik olarak yaklasik %30, 30 HU olmasinin ise
yaklasik %50 steatoz ile uyumlu oldugu gosterilmistir (54). Fakat yapilan ¢alismalarda
mutlak HU degerinin objektif olmadigi, farkli BT cihazlarinda farkli neticeler
alinabildigi bildirildiginden yaglanmanin saptanmasinda yetersiz kaldigi sonucuna
varilmigtir. Bu nedenle dansite degerlerini bagka dokularla (dalak, kas gibi) karsilastiran
calismalar yapilmistir (55, 56).

Alman kontrastsiz BT kesitlerinde karaciger ve dalak dansite degerleri
Olglilmekte ve bu degerler arasindaki farka gore yaglanma derecesi saptanmaktadir
(Sekil 5). LAI olarak adlandirilan bu yontemin giivenilirligi birgok ¢alismada
gosterilmistir (54, 57-59) (Tablo 2).
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Sekil 5. Kontrastsiz BT ile elde edilen karaciger atentiasyon degerleri ile yaglanma

arasindaki iliskiyi gosteren grafik (59)
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Tablo 2. LAI degerleri ile histopatolojik yaglanma yiizdesi arasindaki iligki (58)

TAI(HU) Hepatosteatoz
LAI=S <%5
5>LAI>-10 % 6 -% 30
-10 > LAI > % 30
|

Karacigerin dalaga gore daha diisiik dansiteye sahip olusu %88-95 sensitivite,
%90-99 spesifite ile yagli karacigeri saptamaktadir (56,60). Karaciger-dalak oraninm
1.I"in stiinde olmasi ise en azindan orta dereceli yaglanmayi diistindiirmektedir (61).
Yukarida tanimlanan yontemler ile karaciger biyopsisinin kargilastinldig: bir ¢alismada
ise en giivenilir yontemin karaciger dansitesi olgtimii oldugu sonucu ortaya cikmustir
(58). Ayrica %30 ve iizeri makrovezikiiler steatozu saptamada gorsel degerlendirmenin
de LAI kadar dogru sonuglar verdigi saptanmistir (59). Buna gére kontrastsiz BT de sag
hepatik lob steatozunun degerlendirilmesi bes puanlik bir siiflama kullanilarak

yapimstir (Resim 5). Buna gére;

Grade 1. Hepatik damarlar KC in periferik ligte birindeki parankimden daha az
ateniiasyon gosterir. |

Grade 2. Hepatik damarlar KC in orta iigte birindeki hepatik parankimden daha
az ateniiasyon gosterir.

Grade 3. Hepatik damarlar KC in merkezi licte birindeki hepatik parankimden
daha az ateniiasyon gosterir.

Grade 4. Hepatik damarlar hepatik parankim ile ayni ateniiasyonu gosterir.

Grade S. Hepatik damarlar hepatik parankimden daha fazla atentiasyon gosterir.
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Resim 5. Kontrastsiz CT de hepatik steatozun gorsel derecelendirilmesi. a,b) Gradel,

c¢)Grade 2 d) Grade 3 ¢) Grade 4 {) Grade 5 yaglanmay1 gostermektedir.(59)

2.5. Hepatosteatozda Biyopsi ve Histolojik Bulgular

Karaciger yaglanmasimin histopatolojik  bulgusu hepatositier igerisinde
mikrovezikiiler veya makrovezikiiler formda veya her iki ozelligi de bir arada
barindiracak sekilde yag vakuollerinin goriilmesidir (Resim 6). Ludwig’in orijinal
makalesinde tanimladigi histopatolojik bulgular: karaciger biyopsisinde belirgin
yaglanma (makrovezikiiler), lobuler hepatit, fokal nekroz, mikst tip iltihabi infiltrasyon
bulgular ve ¢ogu hastada Mallory cisimcikleri ve fibrozis seklindedir (24).

Alkolik yagh karaciger hastaligi ve NAYKH nin degerlendirilmesinde Brunt’un

dereceleme ve evreleme sistemi veya modifiye Brunt sistemi kullanilmaktadir.(Tablo 3)
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Tablo 3. NAYKH bagl steatohepatit lezyonlarinin evrelendirilmesi (62)

Steatoz Agirlikli olarak makrovezikiiler, lobilllerin < %66 ‘sim
iceren
Evre I (Hafif) Balonlagma Nadiren goriiliir, zon 3 hepatositlerde
Lobular inflamasyon | Hafif akut (polimorf) enflamasyon ve nadiren kronik
enflamasyon (mononiikleer hiicreler)
Portal inflamasyon Yok veya hafif derecede
Steatoz Herhangi bir derecede yaglanma, genellikle makro ve
mikrovezikiiler karisik
Evre II (Orta) Balonlasma Belirgin ve zon 3 ‘de
Lobular inflamasyon | Balonlagmig hepatositlere eslik eden polimorflar, periseliiler
fibrozis goriilebilir; hafif kronik enflamasyon izlenebilir
Portal inflamasyon Hafif — orta derecede
Steatoz Tipik olarak > %66 (panasiner), genelikle karigik tipte
Balonlagma Agirhikl olarak zon 3’de, belirgin
Evre Il | Lobular inflamasyon | Akut ve kronik enflamasyon; polimorflarin zon 3’ deki
(Siddetli) balonlasma ve  perisiniizoid alanlarda yogunlasmasi

goriilebilir

Portal inflamasyon

Hafif — orta derecede




3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz  Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Etik Kurulunun

26.01.2015 tarihli, 2015/20 karar no’lu izni dogrultusunda gergeklestirilmistir.

3.1. Olgular

2011-2014 yillar1 arasinda GUTF Hastanesi Radyoloji Anabilim dalinda viral
hepatit nedeniyle rutin karaciger biyopsisi yapilan hastalar ¢alismaya dahil edildi.
Hastalarin batina yonelik yapilan yakin tarihli (1 hafta-6 ay) kontrastsiz BT tetkikleri
PACS sisteminden taranarak belirlendi. Kontrastsiz abdominal BT gériintiileri olmayan
hastalar ¢calisma disinda birakildi.

BT incelemeleri ile histopatolojik veriler retrospektif olarak karsilastirildi.
Histopatolojik veriler Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dal

arsivinden elde edildi.

3.2. Bilgisayarh Tomografi Cekim Protokolii ve Degerlendirme

BT incelemeleri 64-dedektsrlii (VCT XTe Light Speed; General Electric,
Milwaukee, USA) ve 6 dedektorlii (Brillance CT, Philips Healthcare, DA Best, The
Netherlands) spiral BT cihazi ile gergeklestirilmistir. Bu kapsamda rutin tiim abdomen
BT incelemeleri, supin pozisyonda, oral ya da intravensz kontrast madde verilmeden
karacigerin tamami ve mesanenin tabani incelemeye dahil edilecek sekilde, transvers
planda, 5 mm kalinliginda kesitlerle, 100-120kV ve 200-450 mAs ile taranmistir.

Elde edilen kontrastsiz BT goriintiilerinde 12 farkli ROI saptayip atteniiasyon
Ol¢timlerini elde ettik ve ROI'leri tarif etmek igin sag hepatik venin konfliiansi, sol
portal venin umbilikal kismi1 ve sag portal venin posterior dalim igeren ii¢ tane temsili
seviye segtik. Her bir temsili seviyede, karaciger dort sektére ayrnlmistir (sag posteriyor,
sag anteriyor, sol mediyal ve sol lateral). Bu sektorler Couinaud segmentasyon
sisteminin bir modifikasyonuyla tanimlanmistir. Kracaciger sag posterior sektoriine VI
ve VII nolu segmentler, sag anteriyor sektdrine V ve VIII  nolu segmentler,

sol lob mediyal sektoriine v nolu segment ,sol lob
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lateral sektdriine II ve I1I nolu segmentler dahildir (Sekil 6). Rastgele her bir sektériin
icine ¢ekilen bir ROI, biiyiik damarlardan ve biliyer sistemden yoksun alanlara
yerlestirilmistir. ROI yerlestirme sirasinda 6zellikle hepatosteatozu mevcut olgularda
sorun olusturan ana vaskiiler yapilardan yoksun alanlarin segimi, kullamlan kesite
karsilik gelen kontrasth goriintiilerle kontrol edilerek yapildi (Resim 7). Bu alanlardan
Olciilen HU degerlerinin ortalamasi alinarak MHA degeri bulundu. Her bir ROI 1.0 +
0.1 cm? olarak ol¢tilmiistiir. Ayrica, her bir temsili dilimde dalak igerisine de bir ROI
yerlestirildi. Dalaga yerlestirilen ROI'lerden 6lg¢lilen HU de@erlerinin  ortalamasi
alinarak MSA hesaplandi. MHA degerinden MSA degeri ¢ikarilarak LAI bulundu.
(LAT=MHA-MSA)

!
N Left /
\ medial [/ Left
A seclor ] lateral
Righ! \ ] seclor
anterior wny
sector i

Right %m

antenor N\
seclor

g B
I
I
Left | Left
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av.
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c

Sekil 6. Karacigerde ateniiasyon ol¢iimii i¢in Sektdrler ve smrlar Couinaud
segmentasyon sisteminin uyarlanmasiyla tammlanmistir. Kesik c¢izgiler sektorler

arasindaki sinir1 vurgulamaktadir (54).
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Resim 7. Kontrastsiz BT kesitinde dalak ve vaskiiler yapilara denk gelmeyecek sekilde

kontrastli kesitlerle kontrol edilerek yerlestirilmis ROI'ler

3.3. Biyopsi Alinmasi

Perkiitan karaciger biyopsisi gerekli antisepsi kurallarina uyularak USG
esliginde subkostal veya interkostal araliktan 18Gy tru cut igne yardimiyla yapildi.
Alian 6rnekler histopatolojik degerlendirmeye kadar %10 formol soliisyonu igerisinde

saklandu.

3.4. Histopatolojik Degerlendirme

Segilmis hastalardan elde edilen biyopsi materyalleri GAUN Patoloji
Anabilimdal laboratuarinda % 10 luk formaldehit doku tespiti ve rutin takip
islemlerinden gegti. Elde edilen parafin bloglardan 5 mikron kalinliginda kesitler alindi.
Elde edilen kesitler Hematoksilen ve Eozin (H&E) boyama asamasindan sonra BT
bulgularina koér, deneyimli bir patoloji uzmani tarafindan 151tk mikroskobunda
degerlendirildi. Steatoz degerlendirilmesinde makrosteatoz igeren hepatositlerin yiizdesi

saptand.

3.5. Istatistiksel Yontemler

Verilerin analizinde Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) 19
programi ile Medcalc 9 (Mariakerke, Belgika) programlan kullanildi. Kantitatif
verilerin analizi i¢in normal dagilima uygunlugu Kolmogorov Simirnov Testi ile
incelenmis olup; normal dagilim sahip degiskenlerin analizinde parametrik yontemler,

normal dagilima sahip olmayan degiskenlerin analizinde nonparametrik ydntemler
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kullamlmistir.  Bagimsiz 2 grubun kargilagtirilmasinda  Independent t Testi
kullamlImistir. Kantitatif' verilerin birbiriyle olan korelasyonlarimi incelemek igin ise
Pearson korelasyon Testi kullanilmigtir. Sinir (Cut-off) degerleri hesaplanirken ROC
(Receiver Operating Curve) egrisi analizi kullamlmistir. Kategorik cevap degiskenin
ikili (diotom) ve ¢oklu (multinominal) kategorilerde agiklayici degiskenlerle sebep —
sonug iligkisini belirlemek igin lojistik regresyon testi kullanilmistir. Bagimsiz degisken
ile bagimli degisken arasindaki nedenselligi neden-sonug ya da faktor-cevap seklinde
matematiksel model olarak ortaya koymak ig¢in regresyon analizi kullanilmistir.
Kategorik degiskenlerin analizinde Cohen’in kappa testi kullamlmistir. Kantitatif veriler
tablolarda ortalama + Ss. (standart sapma) ve medyan Range (maximum - minimum)
degerleri seklinde ifade edilmistir. Kategorik veriler ise n (say1) ve yiizdelerle (%) ifade
edilmigtir. Veriler %95 giiven diizeyinde incelenmis olup p degeri 0,05°ten kiigiik

anlamli kabul edilmistir.



4. BULGULAR
Calismamiz Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma ve uygulama
Hastanesi’nde toplam 110 olgu ile yapilmigtir. Hastalarin yas, cinsiyet, MHA, MSA,

MHA/MSA, LAI degerleri ve histopatolojik sonuglar1 Tablo 4’de verilmistir.

Tablo 4. Calismaya dahil edilen olgularin tamimlayici 6zellikleri ve bulgulari

No [Ad-Soyad Yas | Cinsiyet | MHA | MSA MHA/MSA | LAI Patoloji %
1 A.O. 55 | E 36 46 0,78 -10 7
2 M.S.G. 74 | E 4] 34 1.2 5 0
3 S.I. 35 | K 40 38 1,05 2 0
A R K. 40 | E 59 45 1,3 14 g
5 H.C. 69 | E 48 42 1,14 6 |
6l KE 61 | E 50 42 1,19 8 0
7 T.S. 41 | K 57 49 1.16 8 0
8 M.B. 38 | E 42 53 0,79 -9 10
9 B 38 | E 50 44 1,13 6 1
F0 10 75 | E 52 45 1,15 7 2
1 AY. 77 | E 37 46 0.8 -9 3
128 K K. 64 | E 54 42 1,28 10 0
13| OE. 33 |E 63 55 1,14 8 0
14 | HA. 49 | K 55 46 1,19 9 2
158 U.S. 43 | K 47 41 1,14 6 0
168| S.Y. 35 LK 54 40 1,35 14 0
17| E.H. 62 | K 48 44 1.09 4 2
18 | MAK. 45 | E 36 46 0,78 -10 10
19 | M.D. 41 | E 59 45 1,31 14 0
00R 1.C. 49 [ K 44 41 1,07 3 15
21 M.B. 44 |E 38 44 0,86 -6 10
22 | EM. 50 | K 15 41 0.36 26 40
23| A.T. 61 |E 47 42 i1 5 0
24 | i.G. 71 | E 50 50 ] 0 3
25 | MO 49 |E 52 42 1,23 10 0
26 | M.E. 24 | E 54 45 1.2 9 0
DI A.B. 37 | K 57 43 1,32 14 0
28 | M.O. 61 | E 47 36 1,30 11 2
29 | F.O 37 | K 48 48 | 0 0
30 | M.G.K. 63 | E 60 32 1.8 28 0
31 | SK. 26 | E 65 50 1.3 15 0
32 | MS. 25 |E 65 47 1.38 18 0
33 | M.T. 79 | E 48 37 1.29 11 0
34 | A.D. 45 | K 45 37 1,21 8 5
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Tablo 4’tin Devami

35 | E.L 53 | K 65 |40 1.6 25 3
36 | F.C. 26 | E 53 |45 1,17 8 3
37 |EC. 25 | E 60 | 49 1,22 11 0
38 | F.D. 56 | K 44 | 46 0,95 2 7
39 | AC. 55 | E 39 |33 1,18 6 0
40 | I.K. 57 | E 43 | 44 0,97 -1 10
41 A K. 59 | K 52 |42 1,23 10 0
42 | Z.D. 40 | K 52 |45 1,15 7 0
43 | MLH.Y. 38 |E 57 |49 1,16 8 3
44 | H.C. 51 |E 54 |50 1,08 4 6
45 | MS.T. 43 | E 49 |41 1,19 8 2
46 | N.C. 67 | E 65 |51 1,27 14 3
47 | F.O. 48 | K 61 42 1,45 19 0
48 | E.D. 31 |E 61 49 1,24 12 2
49 | N.B.. 65 | E 58 |44 1,31 14 0
50 |S.S. 55 | K 37 |40 0,925 3 5
510 AY. 27 |E 58 |44 1,31 14 2
52 | FX. 45 | K 57 |41 1,39 16 2
53 | O.A. 42 |E 62 |45 1,37 17 0
54 | HK. 53 | E 50 |3 1,31 12 2
55 | M.S. 42 |E 55 57 0,96 32 0
56 | HK. 66 | E 42 | 44 0.95 K 15
57 | E.D. 58 | K 52 |40 1,3 12 2
58 | F.C. 22 | K 69 - |45 1,53 24 0
59 | T.T. 64 | K 48 |37 1,29 11 2
60 | K.Y. 60 | K 53 |41 1.29 12 0
61 |S.K. 34 |E 50 41 1,21 9 3
62 | N.A. 76 | K 56 |42 1,33 14 0
63 | M.D. 49 | K 54 |42 1,28 12 0
64 | G.A. 10 | K 54 |47 1,14 7 0
65 | E.O. 62 | K 55 37 1,48 18 0
66 | HM.K. 73 |E 44 |46 0,95 -2 15
67 | D.D. 52 |K 49 |50 0,98 T 15
68 | S.B. 14 | K 64 |47 1,36 17 0
69 | S.C. 58 | E 55 |44 1,25 11 0
70 | M.O. 38 |E 58 | 46 1,26 12 0
71 | M.O. 45 | E 55 |48 1,14 7 5
72 | F.T. 28 |E 56 |47 1,19 9 0
73 | D.O. 42 | K 52 |41 1.26 11 4
74 | D.A. 65 | E 50 |45 1,11 5 3
75 | MK.S. 23 | E 58 |53 1,09 5 0
76 | M.S. 24 | E 68 |50 1.36 18 0
77 | D.B. 66 | E 52 |44 1.18 8 10
78 | S.A. 20 | E 60 |48 125 12 0
79 | FX. 62 | K 65 | 46 1,41 19 1
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Tablo 4’iin Devami

80 | R.L 54 | K 54 |46 1,17 8 5
81 | F.H. 40 [ K 64 |49 1,30 15 0
SO A.Y. 2 |E 51 |44 1,15 7 1
83 [ N.G. 20 | K 73 |50 1,46 23 0
84 | O.F.D. 25 | E 60 |43 1,39 17 0
858 S.Y. 45 | E 52 |46 1,13 6 0
86 | P.K. 38 | K 60 |49 1,22 11 0
87 | R.B. 28 | E 63 |48 1,31 15 2
88 | N.Y. 51 |K 57 |43 1,32 14 3
89 | EM. 44 | E 63 |47 1,34 16 0
90 | A.G. 26 | E 51 |42 1,21 9 0
91 | M.U.Y. 28 | E 64 |51 1,25 13 0
92 | S.P. 24 | K 66 |51 1,29 15 0
93 | Y.A. 25 | E 63 |45 1.4 18 0
94 | EK. 36 | E 68 |59 1,15 9 0
95 | S.P. 37 |E 55 |50 1.1 5 0
96 | S.S. 63 | E 53 |45 1,17 8 0
97 |E.Y. 26 | K 57 |49 1,16 8 5
98 | R.K. 50 | K 52 |50 1,06 2 7
99 | EK. 19 | K 65 |55 1,18 10 0
100 | H.P. 40 | E 48 |41 1,17 7 1
101 | T.K. 21 | K 59 |52 1,13 7 2
102 | M.A. 54 |E 53 |45 .17 8 0
103 | B.C. 33 |K 65 |49 1.32 16 0
104 | A.O. 50 | E 58 |48 1,20 10 0
105 | H.O. 26 | E 40 |42 0,95 2 25
106 | F.U. 36 | K 58 |47 1,23 11 3
107 | A.G. 29 |E 55 |50 1,1 5 0
108 | H.A. 51 |K 32 |42 0,76 -10 20
109 | H.I.A. 34 |E 48 |50 0,96 2 3
110 | L.E. 49 | E 58 |43 1,34 15 0

Bu olgularin 67 (%60)"1 erkek 43 (%40)"1 kadindir. Olgularimizin patolojiye
gore yaglanma oranmi incelendiginde 58 (%52,7)’inde hi¢ yaglanma goriilmezken 52
(%47,3)’tinde karaciger yaglanmasi goriilmiistiir. Patolojiye gore karaciger yaglanmasi
goriilen olgularin 5 tanesinde %1, 14 tanesinde %2, 11 tanesinde %3, 1 tanesinde %4,
5 tanesinde %05, 1 tanesinde %06, 3 tanesinde %7, 5 tanesinde %10, 4 tanesinde %15, 1
tanesinde %20, 1 tanesinde %25 1 tanesinde %40 yaglanma goriilmiistiir. BT ye gore
yaglanma incelendiginde olgularin 94 (%85.4)’inde <5% yaglanma, 15 (%13,6)’sinde
%(6-30) yaglanma ve 1 (%0,9)’inde >30 % yaglanma goriilmiistiir (Tablo 5).



Tablo 5. Olgularin kategorik degiskenlerinin dagilimi

Frekans (n) Yiizde (%)
KADIN 43 40
CINSIYET ERKEK 67 60
Patolojiye gore YOK 58 821
yaglanma durumu VAR 52 47.3
0 58 52,7
1 5 4.5
2 14 12,7
3 11 10
4 1 0,9
e 5 ) 4,5
Peopuitie s 1
7 3 2.7
10 5 4.5
15 4 3.3
20 1 LS
25 1 0.9
40 1 0,9
<5% 94 85.4
BT ye gore yaglanma | (6-30)% 15 13,6
>30% 1 0,9
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Olgularin cinsiyete gore yas dagihmlari degerlendirildi. Kadinlarin ortalama yasi

(43,56+14,927) ile erkeklerin ortalama yast (45,01+17,4006) arasinda istatiksel olarak

anlamli bir fark saptanmadi (p=0,641). Cinsiyete gore yas dagilimlar1 benzerdir.

(Tablo 6).

Tablo 6. Olgularin cinsiyete gore yas dagilimlar:

CINSIYET

KADIN ERKEK Toplam

43,56 45,01 44.45
Ortalama+_ss

+14,927 +17,406 +16,426

Independent t test — Ss.: Standart sapma

Patolojiye gore yaglanma durumuna karsilik olgu yasi i¢in Cut off (kestirim)

degeri hesaplandi (Tablo 7) (Sekil 7, 8). Patolojiye gére yaglanmanmn olup olmamasi

durumuna gore yas icin belirlenen Cut Off degerimiz >49 olup Sensitivite degeri 68.8
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Spesifisite degeri 66,6 ve AUC (Area under the ROC curve) degeri 0,672+0,059 olup

istatistiksel olarak anlamli bulunmustir (p <0,001)

Sensitivity

ROC Curve

0,84

0,6+

0.4+

0,0

0,0

02

1 i
04 06

08

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

10

Sekil 7. Histopatolojik yaglanma durumuna karsilik olgu yas1 i¢in belirlenen

Cut off degerine ait ROC egrisi

Tablo 7. Histopatolojik yaglanma derecesine karsilik olgu yasi i¢in Cut off degeri

Cut Off | Sensitivity |Specificity | AUC*Ss P
Patoloji
Yaglanma var-yok |>49 68,8 66.6 0,672+ 0,059 |<0,001
ROC-CURVE

Ss:Standart Sapma

AUC: Area under the ROC curve (Egri altinda kalan alan)
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Sekil 8. Histopatolojik yaglanma derecesine karsilik olgu yasi i¢in cut off (kestirim)

degeri

Cinsiyete gore patolojik yaglanma durumunu degerlendirdigimizde erkek

olgulardan 10 (%14,9) iinde yaglanma saptanmis, 57 (%85,1) sinde yaglanma

saptanmamigtir. Kadim olgularin ise 6 (%13,9) inde yaglanma saptanmus, 37 (86,1)’inde

yaglanma saptanmamustir. Caligmamizda cinsiyete gére istatiksel olarak anlamli fark

bulunmamigtir (p=1) (Tablo 8).

Tablo 8. Cinsiyete gore histopatojik yaglanma durumu

Patoloji Erkek % Kadin %

Yaglanma Var 10 14.9 6 13,9
Yaglanma Yok 57 85,1 37 86,1
Toplam 67 100 43 100

p = 1,000
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Patolojiye gore yaglanma durumuna karsihk LAI degeri igin cut off degeri
hesaplandi. Patolojiye bakilarak yaglanmanin olup olmamasma gore LAI igin
hesaplanan Cut off degerimiz 4.5 hesaplanmis olup sensitivite degeri 87.8 spesifisite
degeri 85,7 ve AUC degeri 0,882+0,048 olup istatiksel olarak anlamli bulunmustur
(Tablo 9) (Sekil 9).

Tablo 9. Histopatolojik yaglanma durumuna kargihk LAI icin hesaplanan cut off degeri

Patoloji Cut off | Sensitivity | Spesificity |AUC=Ss P
Yaglanma var-yok 4,5 . 87.8 85,7 0,882+ 0,048 {<0,001
ROC-CURVE AUC :Area under the ROC curve Ss:Standart sapma

ROC Curve
1,0
0,8+
__B: 0,6"
=
)
o
c
[
MANYE
0,24
00 T T T T
0o 02 04 06 0g 10
1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Sekil 9. Histopatolojik yaglanma durumuna karsilik LAI i¢in hesaplanan ROC egrisi
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Patolojiye gore yaglanma durumuna kargihk MHA degeri igin cut off degeri
hesaplandi. Patolojiye bakilarak yaglanmanin olup olmamasma gore MHA igin
hesaplanan Cut off degerimiz 50,5 hesaplanmis olup sensitivite de@eri 75,6 spesifisite
degeri 71,4 ve AUC degeri 0,811+0,061 olup istatiksel olarak anlamli bulunmustur
(p<0.001) (Tablo 10), (Sekil 10).

Tablo 10. Histopatolojik yaglanma durumuna karsilik MHA igin hesaplanan cut off

degeri
Patoloji l Cut off |Sensitivity | Spesificity l AUCZSs P
Yaglanmvar-yok . 50,5 75.6 71,4 | 0,811+0,061 | <0,001

ROC-CURVE AUC: Area under the ROC curve Ss:Standart sapma

ROC Curve

0,84

Sensitivity

0,44

0,24

00 T T T
00 0.2 04 06 08 10

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Sekil 10. Histopatolojik yaglanma durumuna karsihlk MHA igin hesaplanan ROC egrisi



LAI degiskeni ile patolojiye gore yaglanma (PGY) degiskeni arasindaki
nedenselligi neden-sonug ya da faktor-cevap seklinde matematiksel model olarak ortaya
koymak i¢in regresyon analizi uygulanmis olup modelimiz kiibik bir modeldir
(Sekilll).

Modelimizde;

PGY = 5,441 — (0,602*LAI) — (0,021 *LAI ?)

P<0,001.

Modelimiz istatistiksel olarak gegerli bir modeldir (P<0,001). Fakat modelin
acgiklayicilik ytizdesi R?= 0,636 (%63,6) bulunmustur.

patoloji

O Observed
— Cubic

Sekil 11. Histopatolojik yaglanma derecesi ile LAI degerleri arasindaki iliskinin grafigi
(Scatterplot)

MHA degiskeni ile PGY degiskeni arasindaki nedenselligi neden-sonug ya da
faktor-cevap seklinde matematiksel model olarak ortaya koymak i¢in regresyon analizi

uygulanmis olup modelimiz kiibik bir modeldir (Sekil 12).
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Modelimizde;

PGY = 77,748-3* LAI+0,4LAI?

P<0,001.

Modellimiz istatistiksel olarak gecerli bir modeldir (P<0,001). Modelin
aciklayicilik yiizdesi R>= 0,616 (%61,6) bulunmustur.

patoloji
: O Observed
40 ~—— Cubic
304
207
10
___.—---"""—-—
0 S e i T
10 20 30 40 50 50 70 80

Sekil 12. Histopatolojik yaglanma derecesi ile MHA degerleri arasindaki iligkinin
grafigi (Scatterplot)

Ayrica LAI ve PGY arasinda korelasyon testi uygulandiginda  p< 0,001 ve
r =-0,605 olup LAI ve PGY arasinda ters yonde giiglii bir iliski ortaya konmustur.

LAI ve PGY arasindaki iliski ortaya koymak i¢in Cohen’in kappa analizini
uyguladigimizda ise; k=0,637 ve p <0,001 bulunmus olup onemli derecede uyumludur
(Tablo 11).



Tablo 11. Kappa analiz sonuglari

Patolojiye gére yaglanma

<5% 6-30%  [=30%
. n_ |86 1 0
5% % 966 |3.4
BT yaglanma | 6-30% .I;) 22 1 ;; 0 :
0 L 0 3 1
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5. TARTISMA

NASH hepatositlerde yag birikimi sonucu gelisen ve basit steatozdan siroza
kadar ilerleyebilen genis bir spekturuma verilen isimdir. Obezite ile birlikte sikhig
giderek artmaktadir. Insidansi su ana kadar yapilmis yeterli bir prospektif calisma
olmadigindan tam bilinememektedir ancak karaciger biyopsisi, ¢esitli goriintilleme
yontemleri ya da kanda aminotransferaz diizeyi 6l¢iilerek, hastane ve otopsi serilerinden
veya toplum bazli yapilmis ¢esitli calismalara gore birtakim sonuglar elde edilmistir.
Clark’in 2006 yilinda yayinladigi makalede genel popiilasyonun %3-24’{inde goriildiigii
belirtilmistir (63). 2006 yilinda Giiney Kore’de Hepatobiliyer USG yapilarak elde
olunan bir ¢aligmada 6648 vakanin %16’sinda NASH saptanmistir (64).

Yapilan bir c¢aligmada hemen hemen her yasta goriilebildigi belirtilmis
cinsiyetler arasi farklilik saptanmamigtir (26). Ayrica en sik olarak 50-60 yaslarinda ve
% 65-83 oraninda kadinlarda gozlendigi belirtilen ¢alismalar da mevcuttur. (65, 66).

Bizim yaptigimiz ¢aligmada ise olgularin %13,9 unda yaglanma saptanmis olup
49 yasindan sonra yaglanmanin istatiksel olarak arttigim belirledik. Olgularimizda
cinsiyetler arasi anlamh farklilik saptanmamistir.

Karaciger transplantasyonunda ameliyat éncesi hepatik steatoz degerlendirmesi,
ozellikle de makrovezikiiler alt tipi, dondr tercihi i¢in hayatidir (67, 68). Dondr
karacigerinde ciddi makrovezikiiler steatoz (>60%) saptanmasi durumunda
transplantasyon sonrast birincil islevsizlik riski %60’dan daha fazladir. Donér
karacigerindeki orta derecedeki makrovezikiiler steatoz hepatosit rejenerasyonunda
azalmayla ve yliksek oranlarda greft fonksiyon bozuklugu, islevsizligi ve iskemik
hasarla sonuglanabilir (69, 70). Mikrovezikiiler steatozun klinik olarak 6nemi halen
tarismalidir bununla birlikte, ¢ogu otorite mikrovesikiiler steatozun daha az klinik
6neme sahip olduguna inanmaktadir (69, 71, 72). Her ne kadar ameliyat Oncesi
karaciger biyopsisi halen makrovezikiiler steatozun dogru miktarimi ve o6zelliklerini
belirlemede standart yéntem olsa da, invazivdir, riskleri vardir ve genel olarak maliyete
ve morbiditeye neden olur (73, 74). Biyopsinin ¢ogunlukla sag lobtan alinmasi ve alinan

dokunun Kkaracigerin ¢ok az bir kismum temsil etmesi 6zellikle jeografik yaglanmasi



35

olan hastalarda yanls sonuglara neden olabilir. Ayrica biyopsinin alinma agisi, alinan
dokunun boyutu ve sayis1 dahi sonucu etkileyebilmektedir.

Hepatik makrovezikiiler steatozun seviyesini invaziv olmadan belirlemeye
yardimel olmast igin gesitli radyolojik goriintiileme yontemleri mevcuttur. Bu yéntemler
ierisinde, sonografi en kolay olamdir ve yaglanmay: Kalitatif olarak tespit edebilir
ancak kantitatif degerlendirme i¢in éngériilen USG yontemlerin giivenilirlikleri ve
klinik uygulamada kullanimi tartismalidir. Yapilan ¢aligmalar USG’nin yagh karacigeri
saptamadaki sensitivitesini %60-94, spesifitesini ise %66-95 olarak bulmustur (32, 33).

Ayrica en Onemli dezavantaji operator bagimli olmasidir. Daha 6nceden
birbiriden bagimsiz 3 deneyimli radyolog tarafindan karaciger yaglanmasi tanisi
konmug 168 hastanin 1 ay sonraki tekrar incelemesinde karaciger yaglanmasimn varhg
agisindan ortalama gozlemci arasi ve gozlemei i¢i uyum sirasiyla %72 ve %76 olarak
bulunmugtur. Ayrica yaglanma derecesinin gézlemci i¢i uyumu %55 ile %68 arasinda
bulunmustur (75). Bu da degerlendirmenin siibjektif oldugunu dogrulamaktadir.

MRG kiigiik miktarlarda yag infiltrasyonunu tespit etmek igin en iyi yontemdir.
Teknik ile ilgili her merkezde bulunmamasi, degerlendirmenin deneyim gerektirmesi,
uzun ve nispeten pahali olmasi, klostrofobik hastalarda ve kalp pili gibi manyetik alan
sinirlayicilart olan hastalarda kullanilamamas gibi sinirlamalar bulunmaktadir.

BT x-1isim kullanarak dokularin 1smm1 sogurma derecesine gore ayrimlarini
saglayan kesitsel goriintiileme  yontemidir. Karaciger hastaliklarinin
degerlendirilmesinde ~ siklikla  kullamlmaktadir.  Karaciger dokusunda x  1s1m1
penetrasyonuna bagl ateniiasyon degerinde diisme yagh Kkaracigerin tipik BT
bulgusudur.

Ricci ve arkadaglari (76) histopatolojik bulgular ile BT ateniiasyonu arasinda
lineer bir korelasyon oldugunu rapor etmistir. Yine Ryan ve arkadaslar1 (77) USG ve
BT’ yi birlikte kullanarak yaptiklar1 ¢alismada > %10 yaglanma derecesini saptamanin
% 65, = %30 yaglanma derecesini saptamanin ise % 80 dogruluk oranina sahip
oldugunu belirlemislerdir.

Uygun CT degerlerinin belirlenmesinde birgok yontem kullanmilmaktadir. Bu
yontemlere, karaciger ve dalak arasindaki ateniiasyon farkinin 6lgiilmesi, bu degerlerin

oranlarinin hesaplanmasi ve yalnizca hepatik atentiasyonun &l¢iilmesi dahildir.
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Kodama ve arkadaslari (54) bir dizi atentiasyon Ol¢iim ydntemlerinden
hangisinin hepatosteatozun tahmininde en iyi yontem oldugunu arastirmak i¢in 88
metastazik rezeksiyon yapilan hastanin kontrastsiz ve kontrasth portal sathalarindaki
gortintiilerini incelemis ve patolojik yag igerigi tahmini igin kontrastsiz CT taramasinin
kusursuz oldugunu ve karaciger ateniiasyon olg¢limiiniin  giivenilir  oldugunu
bulmuglardir. Karaciger atentiasyonunun 40 HU olmasi durumunda ongoriilen hepatik
yag iceri yaklasik %30 dur. Yapilan bir calismada da Kontrastsiz BT incelemesinde
normal karaciger parankiminin dansitesinin yaklasik 50-57 HU oldugu saptanmistir
(53).

Bizim yaptigimiz ¢aligmada  olgularin MHA degerleri ile histopatolojik
bulgularini karsilastirdigimizda sensitivite degeri 75,6 spesifisite degeri 71,4 ile 50,5
HU altindaki degerlerde yaglanmanin artmis oldugunu belirledik. Ancak karaciger
dansitesi kisiden kisiye ve cihazdan cihaza farkhilik gostermektedir. Bu nedenle
karaciger ile diger dokularin dansiteleri arasinda iliski kurulmaya ¢ahisilmistir.

Ayni kesitte goriilmesi ve birgok metabolik olaydan etkilenmemesi nedeni ile
dalak bu kargilagtirma i¢in en ideal organdir. Panicek ve arkadaslarinin (56) yapmis
oldugu bir ¢alismada kontrastli BT de dalagin isabetli bir referans olmadigini ve kasin
hepatosteatozun  kalitatif ~ degerlendirilmesinde ~ standard  referans  olarak
kullamlabilecegini belirtmislerdir ancak kontrastli BT de verilen kontrast maddenin
miktar1, verilis hizi, dolagimdaki dagilim ve §lgiim zamam karacigerin ateniiasyon
degerini  arttirmakta ve yaglanma durumunda olusacak dansite kaybim
maskeleyebilmektedir. Bu nedenle kontrastsiz BT taramalari daha giivenilirdir.

Park ve arkadaslarinin (59) yaptigi bir ¢alismada kontrastsiz abdomen BT
incelemelerinde MHA/ MSA < 0.8 olmasi, orta-ileri derece hepatosteatoz tanmisinda
%100 duyarli olarak bulunmustur. Bizim ¢alismamizda da dort olguda MHA/MSA
orant 0,8 in altinda bulunmus olup patolojik bulgularn inceledigimizde olgulardan
birinde ileri derecede diger ticiinde orta derecede yaglanma saptadik.

Kontrastsiz BT incelemesinde 6lgiilen MHA ve MSA arasindaki fark karaciger
ateniiasyon indeksi olarak adlandirilmaktadir. Yaglanma derecesinin saptanmasinda bu
deger sikhikla kullanilmaktadir.

Limanond ve arkadaslarimin (58) yaptigi bir c¢alismada Kkaraciger—dalak

atentiasyon farkinin 5 ve 5 HU den yiiksek olmasi halinde karacigerde yaglanma
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olmadigi, farkin -10 ile 5 arasinda bulunmasi halinde hafif-orta decede (%6-30), -10
HU’nin altinda olmasi ile (%100 oraninda ozgiilliik) orta-ciddi (%30) derecede
yaglanma oldugu saptanmugtir. Bizim ¢alismamizda da LAI degerinin 4.5 un altinda
olmasmin sensitivite degeri 87,8 spesifisite degeri 85,7 ile hepatosteatoz tanisini
dogruladigi sonucuna vardik.Ayrica LAl ve MHA degerlerinin yaglanmayi ongdrme
oranlarini karsilastirdigimizda ikisi de istatistiksel olarak anlaml ¢ikmakla birlikte LAI
degerinin yaglanmayi saptama oranim bir miktar yiiksek bulduk.

Lee ve arkadaslar (60) 703 hepatik dondrle yaptiklar bir ¢alismada %30 ve
lizeri yaglanmayr gorsel degerlendirme yaparak ve LAI’ lerini hesaplayarak
arastirmislar ve gorsel siniflandirmanin % 30 ve lizeri steatoz saptanmasinda LAI gibi
yitksek derecede giivenilir oldugunu bulmuslardir. Bu, transplantasyon i¢in kabul
edilemez derecede hepatik steatozu olan hastalarda goriintileme yapmak igin biyopsiyi
en aza indirgeyen bir metotdur. Lee ve arkadaglarina gore LAI hesaplamanin emek
gereksinimi yogundur ve bu metot gergeklestirilirken ROI’lere makroskopik damarlarin
dahil edilmemesi gerekliligi, gorevin mesakkatli dogasimi gii¢lendirir, ancak gorsel
simiflandirma goreceli olarak basittir ve kisa bir vakit ¢ercevesi igerisinde karacigerin
genis  bir kismiin degerlendirilmesini  saglamaktadir. BT’de %30 ve {izen
makrovezikiiler steatoz i¢in Grade 5’in esik kriteri olarak kullamilmasiyla gorsel
siniflandirma goreceli olarak basit bir gorev halini alir ¢linkii yapilmas: gereken tek sey
hepatik parenkimin hepatik damarlardan daha m1 az yoksa daha mi1 fazla ateniiasyon
gdsterdigini belirlemektir. Bizim ¢alismamizda gorsel metodlarla Grade 5 buldugumuz
bir hastamiz bulunmaktaydi ve patoloji sonucuna gore %40 yaglanma ile uyumluydu.

Calismamizda bazi kisitlamalar mevcuttur. Birincisi patolojik yag igeriginin
degerlendirmesi i¢in elde edilen patolojik kisimlarin kesin noktalart net bir gekilde
tanimlanmamistir.Buna gore patolojik orneklerle ateniiasyon ol¢iimleri arasinda
lokasyondan lokasyona bir korelasyon yapamadik.ikincisi karaciger ateniiasyonu
yalmzca yag infiltrasyonundan degil, ayn1 zamanda demir birikimi ve hepatik 6dem gibi
diger metabolik kosullardan da etkilenmektedir. Yag infiltrasyonu ve demir birikiminin
ayni anda var olmast durumunda karaciger ateniiasyonundaki bir degigiklik
maskenebilir. Ugiinciisii bazen fokal yag infiltrasyonu goriilebilir ve bu durumlarda

karaciger atentiasyonu homojen olmaktan ziyade heterojen olur. Olgulan
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degerlendirirken ¢ok sayida ROI 6lgtiik ve analiz igin ortalama degeri kullandik. Bu
yontemin heterojenitenin etkilerini minimalize ettigini diigtinmekteyiz.

Kontrastsiz BT’ de dansitometre 6l¢timii ile Kkaracier yaglanmasinin
degerlendirilmesi kolay, giivenilir ve altin standart yontem olan histopatolojik tetkike
gore daha giivenlidir. MRG® ye gore tek dezavantaji radyasyon maruziyeti olup, BT
teknolojisindeki gelismeler sayesinde tek faz abdominal goriintiillemede doz miktar
distiriilmiistiir. Yapilan bir ¢alismada doz diigiirme programlan ile BMI 25 kg/m? ye
kadar olan hastalarda verilen doz miktart 4,2-17 mGy’den 1,5+0,4 mGy e kadar
digtiriilmiis 42 hastanin hepsinde karaciger dogru bir sekilde degerlendirilebilmistir
(78). Bizim GE marka cihazimizda ASIR programi ile diisik dozda ¢ekim
yapilabilmektedir. Likewise, Singh ve arkadaslari (79) ASIR rekonstriiksiyon yéntemi

ile yaptiklar1 ¢alismada alinan doz miktarini 4,2 mGy’e kadar diisiirmiislerdir.
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6. SONUC VE ONERILER

(Calismamiza hepatit nedeniyle rutin karaciger biyopsisi yapilan 67’si erkek 43’
kadin toplam 110 olgu dahil edilmistir. Olgularimizin histopatolojisine gére %13,9 unda
yaglanma saptadik. Yaglanma acisindan kadin ve erkek arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik bulunmadi. Patolojiye gére yaglanma durumuna karsilik olgu yasi icin
kestirim degeri hesapladik ve 49 yasin iizerinde yaglanmanin istatistiksel olarak arttigini
belirledik.

Olgularin histopatolojik sonuglari ile BT dansitometri teknigi ile degerlendirilen
MHA, MHA/MSA ve LAI sonuglarim korele ettik. BT dansitometri tekniginin
karaciger yaglanmasinin saptanmasinda giivenilir oldugu sonucuna vardik. Boylece
altin standart yontem oldugu halde agnli, zaman alan ve az da olsa mortaliteye neden

oldugu bilinen biyopsi isleminden kaginilabilmektedir
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