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KISALTMALAR

IVC : inferior vena kava

US: Ultrasonografi

ECM: Ekstraselller matriks
HCC: Hepatoseliler karsinom

IK1: interkostal dl¢iimler icin kapsiilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger

parankiminin straininin cilt alti yag doku strainine orani

IK2: interkostal dl¢iimler icin kapsiilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger

parankiminin straininin interkostal kas doku strainine orani

IK3: interkostal dlciimler icin kapsiilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger

parankiminin straininin perikapstler yag doku strainine orani

IK4: interkostal dl¢iimler icin kapsiilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger

parankiminin straininin total batin 6n duvari dokusu strainine orani

IKPS: interkostal 8l¢iimler icin kapsiilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger

parankiminin straini

SK1: Subkostal élglimler igin kapsilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger

parankiminin straininin cilt alti yag doku strainine orani

SK2: Subkostal olglimler icin kapsilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger

parankiminin straininin batin 6n duvari kas doku strainine orani

SK3: Subkostal dlciimler icin kapsilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger

parankiminin straininin perikapstler yag doku strainine orani

SK4: Subkostal 6lglimler igin kapsilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger

parankiminin straininin total batin 6n duvari dokusu strainine orani



SKPS: Subkostal dl¢iimler i¢in kapsilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger

parankiminin straini
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1. GIiRiS VE AMAC

Karacigerde fibrozis gelisimi kronik karaciger hastaliklarinda istenmeyen ancak oldukca sik
karsilagilan bir durumdur. Karaciger fibrozisi kronik karaciger hastaliklarinda kollajen gibi
ekstraselller matriks proteinlerinin asiri birikimi sonucu olusur (1). Asiri karaciger fibrozisi;
siroz, portal hipertansiyon ve karaciger yetmezligi ile sonuglanir (2). Karaciger fibrozisinin
baslangici genellikle sinsidir, mortalite ve morbitidenin ¢ogunlugu daha sonra gelisen siroz ile

iliskilidir. Hastalarin cogunda 15-20 yillik bir periyottan sonra siroz gelisir (3, 4).

Tedavi ve takip igin fibrozis varliginin ve derecesinin tespiti dnemlidir (5). Karaciger
biyopsisi fibrozisi degerlendirmek icin altin standart olarak kabul edilmektedir (5). Ancak bu
islem agrili (%40) ve major komplikasyonlara (%0,5) yol acabilen invaziv bir islemdir. Ozellikle
kiicik biyopsi materyallerinde 6rnekleme hatalari olusabilmektedir. Ayrica fibrozisin
progresyonunu izlemek icin tekrarlanmasi gereken bir yontemdir. Bu nedenle karaciger
fibrozisini degerlendirmede basit, glivenilir, non invaziv yontemlere ihtiya¢ duyulmaktadir

(5,6,7).

Ultrason elastografi dokularin elastisitesini goriintiileyen yeni bir teknikdir. Bununla
birlikte karaciger fibrozisini tahmin etmedeki rolii hakkinda ve teknigin ol¢im yontemleri
hakkinda litaratirde az sayida ¢alisma vardir. Calismamizda kronik karaciger hastalari ile
normal gruptaki olgularin arasinda doku sertligi farkinin US elastografi ile belirlenmesinde;
subkostal ve interkostal olgim teknikleri arasinda anlamli fark olup olmadigini arastirmayi

amacladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1 KARACIGER ANATOMISI

Karaciger sagda Ust kadranda, diafragma altinda yer alan  viicudun en buyik
parankimat6z organidir ( 1200-1500 gr) (8). Karaciger anteriorda, superiorda ve sag
lateralde diafragma ve abdominal duvar ile, sol inferiorda mide ile, sag posteriorda sag

bobrek ile komsuluk gostermektedir (9, 10 ).

2.1.1 Karacigerin Loblari

Karaciger fonksiyonel olarak sag ve sol olmak tizere iki loba ayrilir. Sag lobun alt yiziinde
kuadrat lob, arka yiziinde ise kaudat lob denen daha kiicik bélimler bulunur. Sag lob ile sol
lobu, safra kesesi lojundan inferior vena kavaya uzanan ana lobar fissir ayirir.

Sag lob, sag intersegmental fissir tarafindan anterior ve posterior segmentlere ayrilir. Sol
intersegmental fisslir de sol lobu medial ve lateral segmentlere ayirir. Kaudat lob karacigerin
posteriorunda yer alir ve posterior sinirini inferior vena kava, anterior sinirini da ligamentum

venozumun fissirl olusturur (11,12).

2.1.2 Karacigerin Segmentleri

Karaciger segmentlerini daha iyi anlayabilmek icin karacigerin damarsal anatominisi de iyi
bilmek gerekir ¢linkii buylk hepatik venler; loblarin ve segmentlerin arasinda seyreder. Orta
hepatik ven, ana lobar fissiir icinde seyreder ve sag lobu, sol lob medial segmentten ayirir.

Sag hepatik ven, sag intersegmenter fissiir icinde seyreder ve sag lobu 6n ve arka
segmentlere ayirir. Sol hepatik ven de, sol intersegmenter fissir icinde seyredip sol lobu
medial ve lateral segmentlere ayirir.

Karacigerin fonksiyonel anatomisi diger bir kullanilan yontemdir. Bu yontem Couinaud
(1957) tarafindan gelistirilmistir. Bu sisteme gore sekiz segment mevcuttur. Sag, orta ve sol

hepatik venler karacigeri longitudinal olarak dort bolime ayirirlar. Bu bolimlerin her birisi



de sag ve sol portal venleri birlestiren hayali dizlem tarafindan transvers olarak ikiye ayrilir

(Sekil-1).

Right Right Left Left
posterior anterior medial lateral
saction section saction saction

Right hepatic vein Middle hepatic vein

: epatlc Vein
\ d
X

Umbilical vein
(ramnant)
Hepatic duct

Inferior vena cava

Cystic Hepatic arte
et _ C—-'D ry
f Paortal wein
Gall bladder Bile duct

Sekil-1: Karacigerin segmental anatomisi

Segmental numaralamaya kaudat lobdan baslanir (Segment 1). Segment Il ve Il sirasiyla
sol superior ve inferior lateral segmentler, segment IV ise sol lobun medial segmentidir.
Segment V ve VI sag lobda transvers planin inferiorunda, segment VII ve VI ise

stperiorunda yer alir (11,12). (Sekil-2).



Sekil-2: Karacigerin normal anatomisi karacigerin 6nden ve alttan gérinisi. (Lippincott Williams & Wilkins

Atlas of Anatomy’den alinmistir.)

2.1.3 Karacigerin Ligamanlari

Karacigeri saran glisson kapsuli inferior vena cava ile porta hepatis ¢cevresinde kalinlasir.
Peritoneal katlar arasinda hepatoduedonal ligament adini alir. Porta hepatiste, V. porta, A.
hepatika propria ve safra kanal bulunur (11).

Karacigerin dis ylzli tama yakin peritonla ortaludir, inferior vena cava (IVC), safra kesesi

fossasi ve diafragmanin postero sliperiorunda (Bare area) periton bulunmaz.



Karaciger ile diafragma arasinda anteriorda falsiform ligament, posteriorda koroner
ligament vardir. Ligamentum teres, falsiform ligamentin serbest alt kenarinda uzanarak
umblikusa baglanir.

Sol ve sag triangular ligamentler de diyafragmaya uzanir ve koronal ligamentin

posteriordaki parcalaridir. Gastrohepatik ligament de karaciger ve mideyi birbirine baglar (9

).

2.1.4 Karacigerin kanlanmasi

Karacigere gelen kanin % 30’u a.hepatica probria, %70’i vena porta hepatis ile gelir. Vena
porta hepatis karacigerin fonksiyonel venidir. Karaciger icindeki v.centralisler birleserek
hepatik venleri olustur. Hepatik venler genellikle sag, orta ve sol olmak Uzere 3 tanedir.
Hepatik venler centrum tendineumun hemen altinda vena kava inferiora dokdlurler ve

intrahepatik seyirlidirler (13) (Sekil-3).

A, Portal veln, hepatic artery, and blllary duct syatem

e e Middle hapatic vain
Right hepatic vein. \ Lt hepatic wein
\' II N
Coronary ligament (cut)-,

Round ligament of liver
{liga m leras hapalis)
Commaon hepafic duct

" Bila duct, hepatic portal valn, and propar hapatic artery

Sekil-3: Portal ven, hepatik arter ve bilier sistem anatomisi. (Lippincott Williams & Wilkins Atlas of

Anatomy’den alinmistir.)



2.2 KARACIGER HiSTOLOVJISi

Karacigerin fonksiyonel hiicrelerine hepatosit denir, karacigerin hem endokrin hemde
ekzokrin fonksiyonu ile ilgilidirler. Safrayi Ureten ve salgilayan hepatositler disse araligi (
perisintizoidal bosluk) ile karaciger sintzoidlerinin endotelyal hicrelerinden ayrihr.
Disse mesafesinde yag depolayan yildiz seklinde 1to hiicreleri vardir. Sintizoidlerin limene
bakan ylzinde bulunan kupfer hicreleri karacigerin fagositik 6zelligi olan makrofaj

hiicreleridir (13).

Karacigerin 6 koseli fonksiyonel Unitlerine hepatik lobiil denir. Herbir lobilin ortasinda
v.centralis denilen bir ven bulunur. Ug lobiiliin komsu késelerinde kalan alana portal alan (
capsiila fibrosa perivaskilaris ) denir ve portal alanda v.porta hepatisin bir dali, a.hepatica

probrianin bir dali, safra kanali,lenf damari ve sinir bulunur (13).

Portal alanda portal triadlar mevcuttur. Her bir lobil 3-6 adet ( genellikle 3) portal triad
icerir. Portal triadda; v.porta hepatisin bir dali olan venlil, a.hepatica probrianin bir dali olan

arteriyol ve interlobler safra kanali bulunur, ( Sekil-4).

To hepatic vein and
inferior vena cawva

S— T,
A L — Liver lobule
—,
i T
Hepatic cords __}"'
Central vein
Bile canaliculi- Hepatic

phagocytic cells

Hepatic duct
Hepatic portal vein - Portal triad

Hepatocyte Hepatic artery

Hepatic
sinusoid
Te commen bile duct

From aorta
From digestive tract

Sekil-4: Karaciger dokusunun mikroskopik yapisi



V.porta hepatis ve a.hepatica probrianin dallari ile gelen kan sinlzoidlere birakilir, daha

sonra lobulin ortasindaki v.centralise gegip hepatik venlere ulagir (13).

2.3 KARACIGERIN FONKSiYONLARI

Karacigerin baslica fonksiyonlari sunlardir;

-Yaglarin sindirimi icin dnemli olan safra, karacigerde salgilanir.

-Sindirim icin gerekli bircok enzim karacigerden salgilanir.

-Pargalanan eritrositlerden agiga ¢ikan bilirubin pigmenti safra ile atilir.

-Karaciger glukozu glikojene cevirerek depolar ve glukoz gerektiginde, glukojeni

parcalayarak kana glukoz verir.

-Demir ve bazi vitaminler depolanir.

-Protein, yag ve karbonhidrat metabolizmasinda ¢ok 6nemli rol oynar. Kandaki birgok

plazma proteni karacigerde sentezlenir.

-Fazla miktardaki amino asitleri yag asitlari ve treye donustirir.

-Kandan besinleri alir.

-Bakterileri ve pargalanmig kan Urlinlerini fagosite eder.

-Viicuda giren pek cok ilaci ve zehiri detoksifiye eder (12,14,15.16).



2.4 KARACIGER FiBROZiSi VE KRONiK KARACIGER HASTALIGI

Kronik hepatit yaygin, ilerleyici ve bazi olgularda fatal seyredebilen bir hastaliktir. Son
yirmi yilda kronik hepatitin siroz ve hepatoselliiler kansere ilerleyisini 6ngérmek ve degisik
tedavi yontemlerinin etkinlik ve sonuclarini degerlendirmek amaci ile semikantitatif
degerlendirme yontemleri Onerilmektedir. Bu yontemler nekroinflamatuvar aktivite ve

fibrozis yayginligini sayisal skorlarla ifade etmeye yoneliktir (17).

2.4.1: Karaciger Fibrozisi

Karaciger fibrozisi genis bir yelpazesi bulunan karacigeri etkileyen kronik enflamatuar
bozukluklarin 6nemli bir sonucudur ( 1,18).

Karaciger fibrozisi kronik karaciger hastaliklarinda kollajen gibi ekstraselliler matriks
proteinlerinin  (ECM) asir birikimi sonrasi gelisir (Sekil-5). ileri diizeydeki karaciger
fibrozisinin siroz, karaciger yetmezligi, portal hipertansiyon gibi karaciger transplantasyonu

gerektiren sonuglari vardir (5).

Karaciger fibrozisinin baslica sebepleri; kronik hepatitler, alkol ve nonalkolik

steatohepatitdir ( NASH ). (Tablo-1)



Genetic and nongenetic factors associated with fibrosis progression in different types of chronic liver diseases

Type of liver disease Candidate genes Candidate genes (full name) Nongenetic factors
Chronic HCV infection HFE Hereditary hemochromatosis gene Alcohol intake
Angiotensinogen Angiotensinogen Coinfection HIV and/or hepatitis B virus
TGFR1 Transforming growth factor 1 Age at time of acute infection
TNF-c. Tumor necrosis factor c Liver transplantation
ApoE Apolipoprotein E Diabetes mellitus
MEH Microsomal epoxide hydroxylase No response to therapy
MCP-1 Monocyte chemotactic protein type 1
MCcP-2 Monocyte chemotactic protein type 2
Factor V Factor V (Leiden)
Alcohol-induced IL-10 Interleukin 10 Alcohol intake
IL-1p Interleukin 1p Episodes of alcoholic hepatitis
ADH Alcohol dehydrogenase
ALDH Aldehyde dehydrogenase
CYP2ET cytochrome P450, family 2, subfamily e, polypeptice 1
TNF-ct Tumor necrosis factor c.
CTLA-4 Cytotoxic T lymphocyte antigen type 4
TAPZ Transporter-associated antigen-processing type 2
MnSOD Manganese superoxide dismutase
NASH HFE Hereditary hemochromatosis gene Age
Angiotensinogen Angiotensinogen Severity of obesity
TGFp1 Transforming growth factor g1 Diabetes mellitus
Hypertriglyceridemia
PEC IL-1p Interleukin 1p
TNF-ct Tumor necrosis factor
ApoE Apolipoprotein E
Autoimmune hepatitis HLA-II Human leukocyte antigen type Il haplotypes Type Il autoimmune hepatitis

No response to therapy

Tablo-1: Kronik karaciger hastaliginin altinda yatan sebepler (5).

Ekstra selliler matrikste proteinlerin birikimi karaciger yapisini bozar zamanla fibroz skar

ve rejeneratif noddller olusur bu asamada siroz olarak tanimlanir (5).

Hepatocyte

- -
~9~0 <
A =
\ .aﬁ. Hepatic stellate cell
o~ d
‘.. . Sinusoidal
. endothelial cell
) Kupffer cell

> Sinusoid lumen with
normal resistance to
blood flow

Normal liver

Chronic .
liver injury

Infiltrating lymphocyte

Extracellular matrix
proteins

Apoptotic hepatocyte
Activated Kupffer cell
Sinusoid lumen with

increased resistance
to blood flow

Liver with
advanced fibrosis

Sekil-5: Normal ve sirotik karaciger parankiminin mikroskopik gériiniimu (5)



Sirozda hepatoselller disfonksiyon ve artmis intrahepatik vaskiler direng; karaciger
yetmezligi ve portal hipertansiyon ile sonuglanir (5). Karaciger fibrozisinin baslangici
genellikle sinsidir, mortalite ve morbitidenin ¢ogunlugu daha sonra gelisen siroz ile iliskilidir

(5,19,51). Hastalarin gogunda 15-20 yillik bir periyottan sonra siroz gelisir.

Sirozdaki baslica komplikasyonlar; asit, varis kanamasi, renal yetmezlik ve hepatik
ensefalopatidir. Kompanse sirozda hastalar birkag yil 6nemli komplikasyonlar gelismeden
yasar. Dekompanse siroz ise kisa sag kalim ile iliskilidir ve tek etkili tedavi secenegi
transplantasyondur (20,19). Siroz hepatosliiler karsinom (HCC) icin risk faktoridir. Karaciger

fibrozisinin dogal seyri genetik ve cevresel faktorlerden etkilenmektedir (tablol).

Karaciger biyopsisi fibrozisi degerlendirmek igin altin standart olarak kabul edilir.
Karaciger hastaliginin altinda yatan nedenin tanimlanmasi ve fibrozis derecesinin
tanimlanmasinda histolojik inceleme yararlidir. Fibrozis derecesi Metavir ve Ishak skoru gibi

skalalar kullanilarak yapilir (Tablo-2).
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Portal inflamasyon

Yok o
Bazi portal bdlgekrda mononCklaer blicre agregatian 1
Bltdn portal bélgelards mononiklser hikcre agregatlar 2
Bltin portal bélgelards bly ik ve yodun mononiklesr hicre 3
agragatian

Give yenigi nekrozu (GYHN)

Yok o
Bazi portal bdlgelkrda peripoal plakta fokal alterasyon 1
Baz portal bélgelkerda periporal plakia diffilz alterasyon 2
Bltin portal bdlaelar gevresinde fokal lezyonlar 2
Bitin portal bdlgelards perportal plakta diffile alterasyon 3
Fokal lobdler nekrozlar (FLM])

Lokil basina disan nakmimfamatuvar odak sayis) irden az 4]
Lobkil basima disan nakroimflamatuvar odak sayisi &n az bir 1
Hear lotxllde birden fazla nekroirflamatuvar odak 2
Birkwsan nekrozlar 2
Kaprilesme nekrozu

Yiok o
War 1
GYM O FLMN @ A ktivite skoru O

GYMN O FLM 1 Aktivite skoruw 1

GYM O FLMN 2 A ktivite skoru 2

GYM 1 FLM -1 A ktivite skorw 1

GYM1 FLMN 2 Aktivite skoru 2

GYHN 2 FLMN Q-1 A ktivite skoru 2

GYM 2 FLMN 2 Alktivite skoru 3

GYM 3 FLM 0=-1-2 Aktivite skoru 2
Fibrozis

Fibrozis yok. [nd
Portal b lgelarde genisleme, septa olusumu yok. 1
Portal b laelards genisleme, sayrek septa olusumu, 2
Belirgin sapta olusumu, siroz vok. a
Siroz 4

Tablo-2: Metavir skoru

Karaciger biyopsisi agrili (%40) ve major komplikasyonlara (%0,5) yol acabilen invaziv bir
islemdir (5). Ozellikle kiiciik biyopsi materyallerinde 6rnekleme hatalari olusabilir. Bu
nedenle karaciger fibrozisini degerlendirmede basit, glivenilir, non invaziv yontemlere

ihtiyac duyulmaktadir (5).

Karaciger fibrozis derecesini degerlendirmek igin transient, sonografik elastografi ve
acoustic  radiation force impulse gibi non invaziv metodlar; aspartat
aminotransferaz/trombosit indeksi, Fibroindeks, Forns skoru ve hepascore gibi labaratuar

testleri gelistirilmis ve ¢alisiimistir (21, 22, 23).

Transient elastografi ortalama doku sertligini degerlendirmek icin kullanilan non invaziv
yontemlerden biridir. Son zamanlarda yapilan bazi ¢alismalarda transient elastografi ile

karaciger doku sertligi 6lcimii ile METAVIR fibrozis derecesi arasinda iliski oldugu
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gorilmastir. Ancak tekrarlanabilirlikle birlikte 6l¢lim pozisyonu gibi bir sorun vardir (21),
buna ek olarak gercek zamanli bir teknik degildir, ¢linkii 6lgiim degerleri olmakla birlikte imaj
goruntuleri yoktur. Transient elastografinin tekrarlanabilirligi yaglanma ve BMI artmasi ile
onemli Olglide azalmaktadir (24).

Bununla birlikte gergek zamanl elastografi doku elastikiyetini 6lgmek igin nisbeten yeni

bir yontemdir.

2.4.2 Karaciger Fibrozisinin Patogenezi

Hepatik fibrozis tekrarlayan yaralanmalara yara iyilesmesi yaniti sonucu gelisir ( figlir 2).
Karaciger zedelenmesinde kollajen lreten aktive hepatik stellat hiicreleri, portal fibroblastlar
ve myofibroblastlar tespit edilmistir. Bu hiicreler TGF-B1, anjiotensin 2 ve leptin gibi

fibrojenik sitokinler ile aktive olurlar (5)(Sekil-6).

Akut karaciger hasarinda parankimal hiicreler yenilenir. Karaciger harabiyeti devam
ederse karaciger rejenerasyonu basarisiz olur ve hepatositlerin yerini kollajen fibrilleri dahil
olmak lizere ECM doldurur. Bu fibrotik materyal dagilimi karaciger hasarinin orjinine baghdir.
Kronik viral hepatit ve kronik kolestatik hastaliklarda baslangicta portal trakt cevresinde yer
alan fibrotik doku alkolik karaciger hastaliginda perisentral ve perisinizoidal alanda

lokalizedir (5, 25, 26).
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Fibrogenesis

Fibrosis
resolution

IL101L-8
e oot
ks CD4oL
Decreased antioxidants

ECM synthesis

1
MMP-1
MMP-8

MMP-13

R
radation

TNF-wIL-6/HGF

Sekil-6: Karaciger fibrozisinin patogenezinin illitrasyonu (5 )

13



2.5 ULTRASONOGRAFININ TANIMI ve ULTRASESIN TEKNiK OZELLIKLERI

2.5.1 Ultrasonun Tanimi

Bir ortam icinde olusan mekanik titresimlerin birim zaman (sn) icindeki tekrarlama sayisi
16-20.000 arasinda oldugu zaman insan kulagi bu titresimleri algilayabilir ve buna "SES" adi
verilir. Titresimlerin tekrarlama sayisi 20'den az oldugunda infrases, 20.000'den fazla
oldugunda ultrases adini alir. infra ve ultrases insan kulag tarafindan duyulamaz. Dogada
bazi canlilarin kendi organlarini kullanarak ultrases urettiklerini ve yine kendi organlarini
kullanarak bu seslerin yankilarini dinleyip ¢esitli fonksiyonlarini yerine getirdiklerini biliyoruz.
insan ancak (Urettigi cihazlar yardimi ile ultrases'ten kendi amaci dogrultusunda
yararlanabilmektedir (27).

Birim zaman (sn) igindeki titresim sayisina frekans denir ve bunu tarif eden fizikginin adina
itafen birimi Hertz olarak kabul edilmistir. Kisaca Hz seklinde gosterilir. Bunun 1000 katina
kilohertz adi verilir ve KHz ile gosterilir. 1.000.000 katina megahertz denir. Kisaca 'MHZ’
seklinde ifade edilir. Dogada canlilarin Urettigi seslerin frekansi 20-70 Khz arasindadir. Oysa
tipta tanisal alanda kullanilan ultrasesin frekansi rutin uygulamalarda 2-15 Mhz arasindadir

(27).

2.5.2 Ultrasesin Elde Edilmesi

Dogada bazi yarasa ve bocek tirlerinin kendi organlarini, kullanarak elde ettikleri yiiksek
frekansh sesi, insanlar ancak birtakim fizik olaylari kullanarak ortaya cikarabilir. Bunlar
Mekanik, Piezo-Elektrik ve Magnetostriktif metodlardir. Piezo-elektrik yéntemle 500 MHz,
magnetostriktif yontemle 300 KHz'e kadar frekansda ultrases elde etmek mimkinddr.
Mekanik yontem, 6zel olarak hazirlanmis membranlarin titrestirilmesidir. Glinimizde en ¢ok

yuksek frekansl ses elde etmek icin piezoelektrik olaydan yararlaniimaktadir (Sekil-7).
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Verici Alich

Sekil-7: Piezoelektrik olay. (Oyar O’dan alinmistir.)

Piezoelektrik olay, 1880 tarihinde Pierre ve Jacques Curie tarafindan kesfedilmistir.
Yunanca'da piezein basing anlamina gelir. Piezoelektrik basingla elektrik akimi arasindaki
iliskiyi anlatir. Bu fizik temelden yola ¢ikarak elektrik enerjisini mekanik titresimlere, mekanik
titresimleri de elektrik sinyallerine dénustiirme metoduna piezo-elektrik olay denmektedir.
Onceleri quartz gibi dogal maddelerin kristallerinden yararlanilirken, giinimiizde yapay
seramikler istenen frekansda ultrases enerijisini kullanimimiza sunmaktadir.

Bu amacla uretilmis seramik disklere cevirici anlamina gelen transduser adi verilir.
Transduserler kursun zirkonat-titanat gibi seramiklerden imal edilmekte ve prob adi verilen
bir bashkta tasinmaktadir. Seramik disklerin kalinligi, Urettikleri ses frekansi ile ters
orantilidir. Kalinhk azaldik¢ca frekans artar (Bu durum Uretilebilecek maksimum frekansi

sinirlar). Ultrasesin frekansi arttikca dalga boyu kisalir.
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Sesin frekansi olusturulacak gorintlinin rezollsyonu ile ¢ok yakindan iliskilidir. Ancak

unutulmamasi gereken bir husus, sesin frekansi arttikca dokuya niifuz etme (penetrasyon)

yeteneginin azalmasidir. Bunun yaninda ses frekansi arttik¢ca ses demeti kolime olur (daralr)

(Sekil-8).

Frekans

2.5MHz
3.5MHz
5.0MHz

7.5MHz

10MHz

15MHz

>20MHz

Penetrasyon

Uygulama alanlan

Kalp-Beyin
Karaciger-Dalak
Bébrek-Pankeas
Kas-Yumugak Doku
Tirold-Damarlar
Endosonografi

Goz-Meme
Testis-Parmak

Ciltalts dekular

Deri ve intravaskiler US

Sekil-8: Ultrasesin doku igindeki absorbsiyonu. (Oyar O’dan alinmistir.)

Dalga 0Ozelligi tasiyan her enerjide oldugu gibi, ses enerjisinin de bir frekansi (f) vardir.

Bunun anlami bir de dalga boyu'nun (A) bulundugudur. Buna bagli olarak bir de ortam

icindeki yayilm hizindan (v) bahsetmek gerekir. Bu lg 0zellik arasinda, v= A . f seklinde bir

baginti vardir.

Sesin ortam icindeki yayihm hizi, ortamin yogunluguna (d) ve elastisitesine (k) baghdir.

Ortamin sesin yayilimina gosterdigi dirence Akustik impedans (z) denir ve soyle,

z=d . v esitligi ile gosterilebilir.

Ses dalgasi akustik empedansi degismeyen bir ortam icinde hareket ederken yoluna

devam edecektir. Eger icinde yaylldigi ortamin akustik empedansindan farkli akustik

empedansli bir ortamin ylzeyi ile karsilasirsa, bu ara kesit ylzeyine carpis agisi disinda

asagidaki formiille ifade edilecek sekilde yansir (Sekil-9).
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Sekil-9: Akustik empedans. (Oyar O’dan alinmistir.)

R=0 oldugunda (zz=z) hi¢ yansima olmaz. R=| oldugunda 2 z'den ¢ok bulyuktir. Tam
I |

yansima olur. Hava ile doku arasinda yaklasik R=I dir. Prob ile cilt yizeyi arasindaki hava
katmanini ortadan kaldirip R'i kiigiltmek icin pratikte akustik jel kullaniimaktadir.

Elastisite hiicre ve molekiller arasindaki iliski ve baglanma sekilleri ile belirlenen bir doku
karakteristigidir. Sesin yayilim hizini belirleyen en 6nemli faktér olup doku elastisitesi
arttikca sesin dokudaki yayihm hizi azalir. Ornegin yag dokusu kompressibl bir doku olup
yagli dokularda sesin iletim hizi daha diistktir. Kati ve sivilarin daha az kompressibl oluslari
nedeniyle bu dokularda sesin yayillimi daha hizlidir. Dansite faktorii ise baslica dokunun atom
numarasi ile iliskilidir. Biyolojik dokularda sesin yayilim hizi ortalama 1540 m/sn'dir (27).

Sesin siddeti cm? basina disen glic olarak tanimlanmaktadir. Siddet, belirli bir alanda
belirli bir siirede akan enerjidir. Birimi Watt/cm /sn'dir. Watt 1 sn'de 1 joul'lik bir eneriji
akimini ifade eder. Diyagnostik US cihazlarinda sesin siddeti 1-40 miliWatt arasindadir. Oysa
doku harabiyeti ancak 4 Watt/cm? gibi ¢ok yiksek degerlerde ortaya ¢ikmaktadir. Tanisal

onemi olan bazi doku ve maddelerin akustik impedanslari Tablo 3 'de verilmistir.
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Doku-Organ Madde Akustik impedans: {kgfm:fﬁn} (10

Hava (0.0004
Alliminyum 17
Kan 1.6l
Kemik 7.580
Yag 1.38
Karaciger 1.65
Kas 1.70
Polietilen 1.88
Yumusak Dokular 1.63
Su 1.48
Beyin 1.58
Bobrek 1.62

Tablo 3: Bazi doku, organ ve maddelerin akustik impedanslari. (Tuncel E.’den alinmistir.)

2.5.3 Sesin Siddeti

2
Sesin siddeti cm basina disen gl olarak tanimlanmaktadir. Siddet, belirli bir alanda

2
belirli bir sirede akan enerjidir. Birimi Watt/cm /sn’dir. Diyagnostik US cihazlarinda sesin

siddeti 1-40 miliWatt arasindadir.

2.5.4 Ateniiasyon

Ateniasyon, ultrases demetininin doku igindeki ilerleyisi sirasindaki absorpsiyonuna bagli
zayiflamasidir. Baslica ses demetinin frekansi ile iliskilidir. Atenliasyon sirasinda ilgili

dokularda olclilemeyecek derecelerde ¢ok az i1si artimi da gerceklesmektedir.

2.5.5 Ultrasesin Q Faktori

Q faktord, ultrasesin safligi ve sesin devam ettigi slirenin uzunlugu ile ilgili bir 6zelliktir. Bu
ozellikler dogrultusunda ultrases yiiksek ve diisiik Q faktoriine sahiptir. Yiiksek Q faktoriine
sahip ultrases saf yani dar bir frekans bandindaki sestir. Vibrasyon siresi uzundur. Dislik Q

faktorine sahip sesin frekans spektrumu genistir.
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2.5.6 Ringdown

Ses dalgalarinin baslamasi ve vibrasyonlarin tam olarak kesilmesi arasindaki siredir.

Yiksek Q faktorli ultrasesin ringdown sliresi de uzundur.

2.5.7 Sesin Demet Yapisi ve Uzanimi (Sekil-10)

Parazit lob

__,isi,,__ Element pitch s —-H-n—

S Dalgaboyu SEGEREIGST %

Sekil -10: Oyar O’dan alinmistir.

Kulagimiz tarafindan duyulan sesin dalga boyu cm'ler mertebesindedir. Dalga boyu boyle

uzun olan sesin, bir ortam icinde yayilimi kaynaktan bagimsiz olarak kiiresel sekildedir.

Frekans artirihp dalga boyu kiclltildikce ses dalgalan konik yayilma o6zelligi gostermeye
baslar. Frekans daha da artirilirsa, yayilhim, ses dalgalan kaynak ylizeyine dik demetler halini
alir. Konik ve demetsel yayilimda demet iginde enerji dagilimi homojen degildir.
Transduser'den gikan ses higbir zaman bir 1sik fotonu gibi dogrusal olmayip, bir marul gibi
disa dogru acilan yapraklar seklindedir. Orta kisimda daha homojen ve birbirine ¢ok yakin,
enerjisi daha yiksek bir gortinim vardir. Disari dogru ise birbirinden uzaklasan ve

homojeniteyi bozan bu yapi, gérinti olustururken bazi zorluklari da beraberinde getirir (27).
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2.5.8 Gorintiileme Sekilleri

US’da saptanan ekolarin amplittid farkhliklari ve geldikleri yer A-mode, B-mode ve M-
mode olarak isimlendirilen Gg¢ farkli sekilde gosterilir. A: Amplitlid, B: Brightness (parlaklik),

M:Motion (hareket) sozcliklerinin bas harfleridir (28).

A mode tarama: Bu yontemde yanki bir grafik seklinde kaydedilir. Yankilarin amplittidleri
yankinin siddetini, yankilar arasindaki mesafede yapilarin viicut igerisindeki derinliklerini

verir. incelenen kesimler goriilmez. Giiniimiizde modern aygitlarda yoktur (28).

B mode tarama: Bu yontemde yankilar siddetleri ile orantili parlak noktalar seklinde
kaydedilir. A mode taramadaki amplittidiin, siddeti ile orantili parlak noktalara ¢evrilmesi ile
elde edilir. incelenen alan A-tarama cizgileri ile hizla taranarak, monitérde degisik parlaklikta

noktalardan olusan iki boyutlu canli kesit gérintileri izlenebilir (28).

M mode tarama: Bu yontemde hareketli yapilardan yansiyan ekolar zaman/pozisyon
grafigi seklinde kaydedilir. Bir ses cizgisi Uzerindeki B-tarama verilerinin zamana karsl

yazdiriimasidir. Kalbin inceleme yontemidir ( ekokardiyografi) (28).

2.6 Kronik Karaciger Hastalarinda Ultrason Bulgulari

Ultrasonografi noninvaziv ve ucuz bir metod olarak hepatik fokal lezyonlarin ve diffiiz
parankimal hastaliklarin tanisinda ilk secenektir (29).

Kronik viral hepatit enfeksiyonunda karacigerin US degerlendirmesinde; karacigerde
artmis ekojenite ve portal ven duvarlarinda silinme izlenebilir. Bu durumda karaciger yagh
kabul edilir. Kabalasmis bir eko yapisi ile birlikte toplu igne basi paterni varsa fakat diyafram
korunmussa, bu durumda karaciger fibrotik olarak kabul edilir. Fibrotik yagl karacigerde ise

iki patern beraber izlenmektedir (30,31,32,33).

Tim bu bulgularin yaninda karacigerde irregiiler kontlir veya nodilarite mevcut ise

oncelikle siroz duslintlmelidir (34). Sonografik olarak hepatik inflamasyon, skorlanma ve
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yagli inflamasyon kriterleri tanimlanmis olmasina ragmen, akut ve kronik karaciger hastalikh
olgularda karaciger hasarinin derece ve tipini belirlemek oldukga zordur. Kronik hastalarda
karaciger hastaliginin mikroskobik 6zellikleri US ile saptanabilmesine ragmen, sonografik ve
histolojik bulgular arasinda tam bir korelasyon bulunmamistir. Bu durum sonografik
gorintilerin kronik karaciger hastalarinda fibrozisi ve derecesini belirlemede glivenilir

olmadigini gostermektedir (11).

2.7 GERGEK ZAMANLI ULTRASON ELASTOGRAFi

Palpasyonla dokular hakkinda fikir sahibi olmak ve bunlarin sertlik derecesinin dokunun
tird hakkinda bilgi vermesini beklemek vyillarca klinisyenlerin temel muayene
yontemlerinden biri olmustur, 6zellikle meme ve prostat dokusunda (35).

Gercek zamanl ultrason elastografi doku elastikiyetini dlcmek icin nisbeten yeni bir
yontemdir. Bu yontemde iginde elastografi 6zelligi iceren konvansiyonel B-mode ultrason
makineleri kullanilir (21) ve ultrason cihazlarina eklenen yazilimlar ile biyolojik dokularin
elastikiyetini degerlendiren gorintiler elde edilir.

Ultrason probu kulanilarak uygulanacak viicut bolgesinde kompresyon ve relaksasyon
saglanir ve eko sinyalleri gercek zamanli olarak yakalanir (21) ve cihaz bu sinyalleri kullanarak
doku sertligini goreceli olarak hesaplar ve gergek zamanl renkli doku elastikiyet imajlari ve
konvansiyel US gorintileri elde edilir (36).

Gergek zamanli elastografinin ilkeleri asagidaki gibidir;

Sert dokular uygulanan kompresyon sonucu yumusak dokulara nazaran daha az yer
degisikligi gosterir (Sekil-11). Gercek zamanh US elastografinin temel prensibi yay modeli ile
aciklanabilir. Yayin sert kismi daha az, yumsak kismi daha fazla yer degisikligi gbstermektedir

(37,38).
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Sekil-11 :Gergek zamanli US elastografinin temel prensibi sekil-11’de gorildigi gibi yay modeli ile
aciklanmaktadir. Sikistirilmis bir yay gortilmektedir yayin sert kismi daha az, yumusak kismi daha fazla yer

degisikligi gostermektedir (21).

Renk kodlamasi ve strain oran olmak Uzere iki tiir elastografi degerlendirmesi vardir. Renk
kodlamasinda cihazin yaziimina gore dokularin elastisiteleri maviden kirmiziya dogru
kodlanmistir, bazi cihazlarda mavi sert dokuyu, kirmizi yumsak dokuyu temsil ederken bazi
cihazlarda tam tersi olabilir bu tamamen Uretici firmanin kullandigi yazilim ile ilgili bir seydir

(Resim-1).

Ayrica iki dokunun elastisite oranlarini karsilagtiran strain indeks adinda ikinci bir

degerlendirme yontemi vardir (Resim-1).
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Resim-1: Mavi alanlar sert dokuyu, yesil,sari ve kirmizi alanlar sirasi ile daha elastik dokulari temsil
etmektedir. Ayrica kirmizi yuvarlak icindeki alanin elastisitesi cevre doku ile karsilastiriimis ve strain indeksi

hesaplanmistir, ve kirmizi yuvarlagin igindeki alan sari yuvarlak icindeki alana gore 3,70 kat daha az esnektir.

Non invaziv bir yontemdir, ultrason elastografinin;, meme, tiroid, pankreas, lenf nodu
malignitelerinde ve gastrointestinal stromal timorler, HCC, karaciger metastazlarinda malign

diferasyonu ve doku karekterizasyonu belirlemede yararli oldugu bildirilmistir (39).

Transient elastografinin ve daha yakin zamanda da gergek zamanli ultrason elastografinin
diffiz karaciger hastaligi olan hastalarda karaciger fibrozisini non-invaziv olarak
degerlendirmede yararli oldugu kanitlanmistir (39,40).

Ophir ve arkadaslari (32) 1991’de strain gorintileme ( elastografi) ilkesini ilk defa

aciklamislardir.

Malign dokular ¢evre dokulara gore daha sert oldugu icin kompresyon sonucu daha az

elastisite gosterirler (38).

Gergek zamanli ultrason elastografide dokularin farkli derecede yer degisikligini
gostermek icin kompresyon Oncesi ve sonrasi gorunti ciftleri karsilastirilir (37,42). (Sekil-12).
Modifiye ultrason cihazlar ile dokudaki yer degisikligi gergek zamanli olarak hesaplanir ve

dokularin elastikiyet dereceleri konvansiyel ultrason cihazlarinda gériintulenebilir (37).
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Sekil-12: Kompresyon dncesi ve sonrasi degisimler (43).

CozUnurlugln artmasi, artefaktlarin azalmasi ve kompresyon altindaki dokularda lateral

ve aksial yer degisikliginin hesaplanmasi gibi yeni teknolojik degisimler ile gercek zamanli

ultrason elastografinin kullanimi artmistir (37).

Konvansiyonel ultrason kullanarak patolojik dokuyu ayirt etmek patolojik doku cevresini

ayni ekojenitede saglkli dokular gevreledigi icin ¢ogu zaman zordur. Ancak inflamasyon ve

timorlerin doku elastikiyetinde degisiklige yol actigi bilinmektedir ( 44). Meme (45), tiroid

(46,26), prostat (37) kanseri tanisinda ve lenf nodlarinin karekterizasyonunda yararl oldugu

gosterilmesine ragmen gercek zamanh ultrason elastografi henliz rutin klinik kullanima

girmemigtir (47).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiza baslamadan énce Konya Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Etik Kurulundan
gerekli onay alindi. Calismamizda 2011-2012 yili icinde son 6 aylik siirede Konya Universitesi
Meram Tip Fakiltesi Radyoloji Anabilim Dali Ultrason Poliklinigine rutin gelen hastalarda

arastirmamizda kullandigimiz US Elastografi yontemini uyguladik.

Rutin patolojik incelemeler sirasinda biyopsi sonrasi kronik karaciger hastaligi tanisi alan
39 olgu hasta grubu olarak alindi. Herhangi bir karaciger hastaligi olmayan 34 olgu kontrol

grubu olarak alindi.

Hastalarin karaciger parankim elastisiteleri asagida belirtildigi sekilde subkostal ve
interkostal teknikle olguldi. Ve sonuglari kontrol grubunda ve hasta grubunda istatiksel

olarak karsilastirildi.
inceleme icin Toshiba Aplio XG US aleti ve 12 MHZ lineer probu kullanildi.
inceleme aninda tiim hastalar sirt (ist yatar pozisyonda ve kollari basinin altindaydi.

Karaciger sag lobdan orta aksiler ¢izgi diizeyinden subkostal alandan ylzeyel prob ile
kompresyon ve relaksasyon yaparak gercek zamanli ultrason elastografi gorintileri elde
ettik. interkostal dlciimler de yiizeyel prob ile son iki kosta arasindan, orta aksiler cizgi

diizeyinden yapildi.
inceleme esnasinda hastalarin nefesini alarak tutmasi istendi.

Elde edilen bu US elastografi goriintiilerinden karaciger parankimi strain indeksini

gosteren asagidaki 6lciim yontemleri kullanildi.

Olgiimlerin standart olmasi icin her hastada ayni lokalizasyondan, ayni buyiikliikteki

karaciger parankimini icine alan ROI’ler kullanildi.

Yizel prob ile yapilan 6l¢iimlerde; karaciger parankim elastisitesi, batin 6n duvari; cilt alti
yag doku, kas doku, perikapsiler alandaki yag doku ve total cilt-karaciger arasindaki doku ile

kiyaslandi.
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Karaciger parankim strain indeksi= Kiyaslanan doku straini / karaciger parankim straini ;

seklinde hesaplanmaktadir.
Ayrica parankim straini de higbir alan ile kiyaslama yapmadan not edildi.

Olgiim icin secilen alanlarin probun orta kesiminden hep ayni dogrultuda olmasina da

dikkat edildi.

Her bir 6lcim asagidaki sekilde harfler ile kodlandi.

Lineer prob ile interkostal alandan yapilan 6lgiimlerde;

interkostal (iK) 1: Kapsilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger
parankiminin cilt alti yag dokuya oranini

IK2: Kapsiilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger parankiminin interkostal
kas dokuya oranini

IK3: Kapsilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger parankiminin
perikapstler yag dokuya oranini

IK4: Kapsilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger parankiminin cilt-
karaciger arasindaki total dokuya oranini

interkostal parankim straini (iKPS): Hicbir kiyaslama yapmadan sadece kapsiiliin 6 mm

derinindeki 12x12 mm’lik karaciger parankiminin strain degerini temsil etmektedir.

Lineer prob ile subkostal alandan yapilan élglimlerde;

Subkostal (SK) 1: Kapsllden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger
parankiminin cilt alti yag dokuya oranini

SK2: Kapslilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger parankiminin kas
dokuya oranini

SK3: Kapsiilden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger parankiminin

perikapstler yag dokuya oranini
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SK4: Kapsulden 6 mm derindeki 12X12 mm ebadindaki karaciger parankiminin cilt-
karaciger arasindaki total dokuya oranini
Subkostal parankim straini (SKPS): Hicbir kiyaslama yapmadan sadece kapsilin 6 mm

derinindeki 12x12 mm’lik karaciger parankiminin strain degerini temsil etmektedir.

Normal ve hasta grubunun sonuclarinin anlamli bir farklihk gosterip gostermedigi
parametrik independent sample test kullanilarak degerlendirilmistir. Resim-2 ve resim-3’de

dlciimlerin yapildigi bolgeler ve ROI alanlari goriilmektedir.

SK1 SK2 SK3 SK4 SKPS

Resim-2: Lineer prob ile yapilan subkostal bakida karaciger parankim strainin sirasi ile cilt alti yag doku ( SK1),
kas doku ( SK2), perikapsuler yag doku ( SK3), total cilt-karaciger arasindaki doku ( SK4) strainlerine orani ve

karaciger parankim strainini ( SKPS) gosteren 6l¢ciim 6rnekleri gorilmektedir.

iK1 IK2 IK3 iK4 IKPS

Resim-3: Lineer prob ile yapilan dl¢iimlerde interkostal bakida 6lglim ornekleri gorilmektedir.
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Bizim calismamizda da bazi sinirlamlar vardi; cilt karaciger mesafesi asiri kalin olan
hastalar ( 3 cm’in Ustl calismaya dahil edilmedi), nefes tutamayan hastalar, asiti olan

hastalar. Bu hastalar calismaya dahil edilmedi.

4. BULGULAR

Calismaya 19 ila 79 yas araliginda 73 olgu dahil edildi. Normal grub 34 olgudan kronik

karaciger grubu 39 olgudan olusmakta idi.

Her iki grubun cinsiyet ve yas dagilimi asagida belirtilmistir ve her iki grub arasinda

cinsiyet ve yas dagiliminin homojen oldugu gortlmektedir.

Normal grubta cilt-karaciger mesafesi ortalama 17,2 mm, hasta grubta ortalama 18,5 mm

gibi birbirine yakin degerler 6lglilmustur.

patoloji
BIYOPSI
YAPILAN
NORMAL GRUB| KR.KARACIGER |  Total

cinsiyet ERKEK 19 22 41
55,9% 56,4% 56,2%
KADIN 15 17 32
44,1% 43,6% 43,8%
Total 34 39 73
100,0% 100,0%| 100,0%

Tablo 4: iki grubun cinsiyet dagilimi agisindan benzer ve homojen oldugu gérilmektedir.
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SAYI

YAS ORTALAMASI

NORMAL GRUB

KR.KARACIGER HASTALARI

34

39

40,06

46,46

Tablo 5: iki grubun yas ortalamasinin birbirine benzer oldugu goriillyor.

Patoloji spesmenleri metavir skorlamasina goére degerlendi. Her biyopsi yapilan kronik

karaciger hastasinin evresi ve fibrozis derecesi belirlendi. Buna gore evre ve fibrozis

derecesine gore hastalar gruplandirildi ve sayilari asagidaki tablolarda belirtildi.

Evre-1

Evre-2

Evre-3

Evre-4

Evre-5

15

Tablo 6: Kronik karaciger hastalarinda evreye gore hasta sayilarini géstermektedir.

F1

F2

F3

F4

16

15

Tablo 7: Kronik karaciger hastalarinda karaciger parankim fibrozis derecesine gore hasta sayilarini

gostermektedir.
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Kronik hepatit etyolojilerine gore gruplandirildi ve asagidaki tabloda sayilari belirtildi.

Kr. Hepatit- B

Kr. Hepatit-C

Nedeni bilinmeyen

kr. hepatit

21

13

Tablo 8: Kronik karaciger hastalarinin etyolojiye gore gruplamasi.

79 olguya lineer prob ile subkostal ve interkostal elastografi yapilarak gereg ve yéntemde

belirtilen strain indeksleri ile strain degerleri 6lctldi ve asagidaki tablolarda ( tablo 9 ve 10)

belirtildi.
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[Ta; Cmsiyet Patologi IE1 IEZ IES IE4 IEPS tEl SEZ2 SES SE4 SEPS
27 E 0 04l 141 121 1.3 o7 0.2 0sa 1.05 0z 005
24 E 0 0.15 063 073 0.3 olm 017 035 043 013 018l
25 E 0 048 131 107 1.3 opn 0% 058 09 022 0mz2
50 E 0 0.4 0= 0&1 0 009l 025 054 073 039 00ez
27 E 0 0.a5 07a 140 0.0 oo 0 052 ] 0le 0133
Lk E 0 0.4 045 021 0 014l 0.2 0z2 045 047 0139
o2 E 0 0.7 121 117 ) oo 03 074 D&l 036 0.120
48 E 0 0.14 0.al 043 0.10 ofes 0E 0el 287 141 oe
58 E 0 1= 023 153 07 ooys o0 054 0= 032 0132
o6 E 0 0% 217 249 0.0 003l 0.40 042 023 0le 0107
56 E 0 0.1& 0= 051 014 013l 032 073 093 052 0074
57 E 0 143 024 0g7 14l 004l 05 035 1. 037 0.1
13 E 0 6.9 13l 833 £.22 00la 142 07 a9 0A3 05
48 E 0 0.18 042 024 021 00 161 201 25 153 0oy
50 E 0 0n 2438 0a7 21 ons 111 127 241 103 hick)
o3 E 0 0al 1.2 144 023 o0& 04s 053 211 045 0053
24 E 0 0.2 0 073 03 oner 04z 114 112 040 0.0
28 E 0 03 o 0al 037 00el 017 128 022 04ds el
50 E 0 0: lda 102 112 004l 042 043 142 058 0l
22 E 0 048 205 0a3 0zr oped 017 058 072 030 0157
L2k E 0 03 1’8 126 052 ons2 04s 056 093 044 0129
26 E 0 0.0 1.8 102 0% ops2 03 020 0z ol0 0217
20 E 0 0.5 04 124 0.&7 00zl 053 072 023 04l 0115
56 E 0 0.z 0.4l 04l 011 oler 0% o 113 04ds ol
20 E 0 0z 062 0al 012 009l 024 0p5 07 0l7 0111
71 E 0 013 017 037 014 opes 038 0a7 0491 045 0.0=0
54 E 0 013 05 057 ) 0l 0% 103 13 0a2 0055
55 E 0 0.3 047 104 0.3 ops2 039 0a7 20 02s 00528
14 E 0 0.7 15 144 174 o0z 02 0al 0.2 052 0119
56 E 0 l.% 258 211 144 o020 05 0z? 1. 0al 044
53 E 0 20 1&3 058 191 0paD 090 111 3] 103 03
22 E 0 0.15 01e 0 0m Opes 045 219 0zl 04z 0083
23 E 0 0.17 0as 09 03l ole 03 101 0= 049 00e2
22 E 0 0.7 0.44 058 0.43 ops 0 022 0.7 010 0.193
Tablo 9: Normal grubun strain indeks, strain degerleri ve yas, cinsiyet bilgileri gérilmektedir.
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lYa.; Cinsiyet Patoloji  IKI £z 1K TE4 KPS SEl TEZ  SK3  SE4  SKFS
33 E 1 n=a 0.4 159 .40 00 201 174 3.5 na0 0.053
50 E 1 1.15 1.48 213 1.61 00z 241 1 56 21 245 oz
56 E 1 2.55 3.5 742 261 o1z 0 129 1.7 085 oom?
45 E 1 147 1.48 174 0.43 00zl 02 n37 1.534 nas 0.0e3
52 E 1 054 1.0 121 0.5 004 03s 126 1.4 nags 0.1
] E 1 0.2 043 na0 0 00% 0z 0a3 1.02 056 0052
Ly E 1 0.2 05 2581 013 0l 043 028 0491 n3q i1z
28 E 1 1.5 131 all N nole 441 421 1138 358 Q.09
%3 E 1 0.3 0.55 119 0 00ed nx 013 063 nla 0.0=1
54 E 1 gl 0.3 150 0.1= IR nal 085 217 0a9 0.0
f1 E 1 0.43 05 135 025 004z 051 054 27 023 0.m7
54 E 1 0.8 108 02z 021 0044 a3 121 162 naq 0.
51 E 1 0.0 0.eq 211 0.y 00zl 0.5% a4 397 0aa 0025
24 E 1 n=a 043 nag 021 oot 0 054 0.7 040 0126
b5 E 1 01 058 212 0.51 004e 051 182 298 143 0.4
48 E 1 1.12 1.3 4171 132 nos? 1.0 04g 122 034 0074
md E 1 0.3 051 155 0.68 0043 013 nat 1.3 058 0052
27 E 1 n.14 018 na3 02 00% 07 0a5 0.51 n2a 0111
s E 1 101 na? 111 .44 K" 044 324 362 141 0021
| E 1 0.57 0.&0 137 040 00e3 0.55 0l1e 140 nsa ooy
51 E 1 Q.80 1.2 03& 1.2 o3 ) 04l 0 025 0144
52 E 1 23 313 307 131 nnie 1.2 211 1.43% 074 0072
23 E 1 0. 043 033 0.1a 0144 010 n3a 0= n1? 0170
41 E 1 0.40 1.1a 147 047 00a0 .55 03 331 125 0.054
51 E 1 nsl 0.el 121 053 Qo 051 129 IWE] 058 0031
40 E 1 035 043 nsl 0.3 0ns3 0 026 0.48 023 0.0=1
45 E 1 n.1a 12 nzr 0.1= 0147 01l 024 0 005 0127
57 E 1 .24 058 38l 1. a3 0 025 INE 026 0139
37 E 1 0.6 Q.85 g2 IE] 00al 0.l 115 1.3 0l NG}
26 E 1 181 1.8 391 0.61 005 121 119 458 nsl1 0.5
52 E 1 n.52 025 052 018 00 0.5% 07a 101 035 0.058
45 E 1 ner 04l nEa 047 oo 057 378 397 245 0.3
40 E 1 0.5l 0.40 ns7y 01e 007 074 nla 0 043 0035
19 E 1 2.5 3 345 473 00la 137 437 267 404 ooy
38 E 1 03 028 100 0 0nel 0.5 135 257 024 0.054
Lb E 1 181 551 38l 213 002 120 I 1.12 122 0054
L E 1 01 052 1.10 031 0047 1.44 181 20 ne 0120
55 E 1 0.5 0 0s0 02l 004l 0 0EE 0w 054 0088
56 E 1 0.41 0.3% 101 011 017 033 040 1.1 n42 0.150

Tablo 10: Hasta grubun strain indeks, strain degerleri ve yas, cinsiyet bilgileri gérilmektedir.

Normal ile hasta grubunda gere¢ ve yontemde belirtilen strain indeksleri ve strain

degerleri istatiksel olarak karsilastirildi. interkostal 6l¢iimlerin normal ile hasta grub

arasindaki istatiksel karsilastirmaya ait P degerleri asagidaki tabloda belirtildi.

iK1

iK2

iK3

iK4

IKPS

0,919

0,495

0,056

0,555

0,084

Tablo 11: interkostal US elastografide normal ile hasta grub arasindaki istatiksel karsilastirmaya ait P degerleri
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Normal ve hasta grubunda interkostal olarak yapilan lineer prob US elastografide anlamli

fark olmadigi gérilmektedir.

Normal ile hasta grubunda gere¢ ve yontemde belirtilen strain indeksleri ve strain
degerleri istatiksel olarak karsilastirildi. Subkostal &l¢iimlerin normal ile hasta grub

arasindaki istatiksel karsilastirmaya ait P degerleri asagidaki tabloda belirtildi.

SK1 SK2 SK3 SK4 SKPS

0,030 0,033 0,019 0,038 0,022

Tablo 12: Subkostal élglimlerin normal ile hasta grub arasindaki istatiksel karsilagtirmaya ait P degerleri

Normal ve hasta grubunda subkostal olarak yapilan lineer prob US elastografide anlamli

fark oldugu gortlmektedir.

interkostal élciimler hasta ile normal grub arasinda anlamli fark olusturmazken, subkostal

Olgimler anlaml fark gostermektedir.

Ayrica hasta ve normal grubunda subkostal ve interkostal 6lglimlerin ortalamalari ve

ortalamalarin arasindaki farklari degerlendirdik. Sonuglari tablo 13 ve 14’de gorilmektedir.

INTERKOSTAL OLCUMLERIN ( STRAIN INDEKS VE
STRAIN ) ORTALAMA DEGERLERI
NORMAL GRUB KR KARACIGER ARADAKI FARK
HASTA GRUBU

iK1 0,75 0,78 0,03

iK2 1,23 1,04 -0,19

iK3 1,20 1,87 0,67

iK4 0,87 0,72 -0,15

iKPS 0,076 0,061 0,015

Tablo 13: interkostal élctimlerin normal ve hasta grubdaki ortalama degerleri ve aralarindaki fark

gorilmektedir.
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SUBKOSTAL OLCUMLERIN ( STRAIN iNDEKS VE STRAIN )

ORTALAMA DEGERLERI

NORMAL GRUB KR KARACIGER ARADAKI FARK
HASTA GRUBU
SK1 0,46 0,77 0,31
SK2 0,78 1,22 0,44
SK3 1,24 2,04 0,80
SK4 0,53 0,86 0,33
SKPS 0,096 0,070 0,026

Tablo 14: Subkostal 6l¢limlerin normal ve hasta grubdaki ortalama degerleri ve aralarindaki fark

gorilmektedir.

Subkostal dlglimlerin hepsinde normal ile hasta karaciger arasinda doku sertligi yéniinden

istatiksel olarak anlamli farklar bulundu, interkostal élglimlerin higbirinde bu yénden anlaml

bir fark olmadigi bulundu.
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5. OLGU ORNEKLERI

Asagida normal ve hasta grubundan birer olgunun sirasi ile SK1, SK2, SK3, SK4 ve SKPS

degerlerindeki farkini gosteren ornekler verilmistir.

Resim-5 : Kronik karaciger hastasinda karaciger parankim straininin cilt alti yag dokuya orani ( SK1 )= 0,40

Resim-6 : Normal gruba ait bir olguda karaciger parankim straininin kas dokuya orani ( SK2 )= 0,34
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Resim-7 : Kronik karaciger hastasinda karaciger parankim straininin cilt alti yag dokuya orani ( SK2 )= 0,75

0,50

Resim-9 : Kronik karaciger hastasinda karaciger parankim straininin perikapsiler yag doku strainine orani (

SK3)=2,01
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Resim-10 : Normal gruba ait bir olguda karaciger parankim straininin total batin duvari strainine orani ( SK4

)=0,17

)=0,46

Resim-12 : Normal gruba ait bir olguda karaciger parankim straini ( SKPS )= 0,106
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Resim-13 : Kronik karaciger hastasinda karaciger parankim straini ( SKPS )= 0,084

6. TARTISMA VE SONUC

Karaciger fibrozisi genis bir yelpazesi bulunan karacigeri etkileyen kronik enflamatuar
bozukluklarin 6nemli bir sonucudur (18). Kronik hepatitlerde fibrozis varligini tetspit etmek
antiviral tedavi endikasyonlarini degerlendirmek acgisindan 6nemlidir. Bu nedenle fibrozis
varhigini ve derecesini dogru bir sekilde belirleyen testlerin bliylk terapotik degeri vardir.
Karaciger biyopsisi fibrozis varligini ve derecesini belirlemede altin standart olarak kabul

edilmektedir (5). Ancak karaciger biyopsisi invaziv bir yéntemdir.

Karaciger biyopsisi yapilmadan karaciger fibrozisinin degerlendirilmesi icin biyopsi disinda
yontemler arastirilmaktadir. Bunlardan birisi de FibroScan ( transient elastografi)'dir.
FibroScan ( transient elastografi)’nin yararli oldugu kanitlanmakla birlikte bu konuda az
sayida ¢calisma vardir(21).

Olgiim yapilan alan ve teknigin sonuglari nasil etkiledigi hakkinda az sayida ¢alisma vardir.

Transient elastografinin ve daha yakin zamanda da gergek zamanli ultrason elastografinin
diffiz karaciger hastaligi olan hastalarda karaciger fibrozisini non-invaziv olarak
degerlendirmede yararli oldugu bildirilmektedir ( 39,48).

Gercek zamanh ultrason elastografi doku elastikiyeti hakkinda bilgi veren yeni bir
tekniktir. Teknigin temeli hastalikli dokunun fibrozise sekonder daha sert, saglikli dokunun

daha yumsak olmasina dayanmaktadir.
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Konvansiyonel ultrason kullanarak fibrozisli patolojik dokuyu ayirt etmede giiclik vardir.

inflamasyon ve tiimérlerin doku elastikiyetinde degisiklige yol actigi bilinmektedir (44).
Meme (45), tiroid (46), prostat (37) kanseri tanisinda ve lenf nodlarinin karekterizasyonunda
yararl oldugu gosterilmesine ragmen gercek zamanli ultrason elastografi heniz rutin olarak
klinik kullanima girmemistir (47).

Gergek zamanli ultrason elastografi doku elastikiyetini 6lgmek igin nisbeten yeni bir
yontemdir. icinde elastografi 6zelligi iceren konvansiyonel B-mode ultrason makineleri
kullanihr (21).

Ultrason cihazlarina eklenen yazilimlar ile biyolojik dokularin elastikiyetini degerlendiren
goruntiler elde edilir.

Ultrason probu kulanilarak uygulanacak viicut bolgesinde kompresyon ve dekompresyon
saglanir ve eko sinyalleri gercek zamanli olarak yakalanir (21). Bu cihaz doku sertligini
goreceli olarak hesaplar ve gergek zamanl renkli doku elastikiyet imajlari verir. Ayni
zamanda konvansiyel US gorintileri de elde edilir (36).

Gergek zamanlh US elastografi prosediiri ¢ogu zaman prob ile basing uygulamayi gerektirir
bu uygulanan basinca gore ultrason elastografi degerleri degisiklikler gésterir. Bu nedenle

gozlemcinin inceleme aninda fazla basing yaptigi gibi bir 6nyargi olusabilir.

Kalp atimi otamatik olarak karaciger parankimine bir basi yapar. Kalp atiminin basi yapma

etkisinden faydalanilan yontemlerde kullaniimistir.

Bizim cihazimizda yapilan kompresyonu standartize eden, 6l¢iim icin yeterli kompresyon
yapilip yapilmadigini gésteren bir yazihm bulunmaktadir. Yeterli kompresyon saglandiginda

asagidaki gibi sintizoidal bir egri yakalanmaktadir (Sekil-13).

Sekil-13: Sinlizoidal egrideki yukarda kalan kisim kompresyonu, asagida kalan kisim dekompresyonu temsil
etmektedir. Kompresyon yada dekompresyon fark etmeksizin en gilzel sintizoidal egriyi buldugumuzda 6l¢im

yapmaktayiz.
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Bu egriyi elde etmek i¢in 8-9 defa ritmik kompresyon ve dekompresyon yapilir. Boylece

uygulayicinin yapacagi kompresyon miktari bu yontem ile standartize edilebilir.

Literatlirde karaciger elastisitesini belirlemek icin renk kodlamasi, karaciger parankim
elastisitesini interkostal doku ile kiyaslama, karaciger parankim elastisitesini vaskiler yapi(
hepatik ven) ile kiyaslama gibi yontemler kullaniimistir (21,49,50). Ve bu calismalarda

interkostal alandan lineer prob kullanilarak élglimler yapilmistir.

Ancak interkostal doku farkli elastikiyetlere sahip; cilt alti yag doku, kas doku ve
perikapstler yag doku’dan olusmaktadir. Bu dokularin farkh elastikiyet 06zellikleri
gostermeleri nedeni ile karaciger elastikiyetini degerlendirmede farkli etkilerinin
olabilecegini dusliindik. Bu amagla ¢alismamizda karaciger strainini total interkostal doku
(IK4) straini ile kiyaslamanin yaninda cilt alti yag doku (iK1), kas doku (iK2) ve perikapsiiler
yag doku (iK3) strainine de kiyasladik.

GCahsmamizin esas amaci interkostal ve subkostal 6lglim yontemlerinin karsilastiriimasi
oldugu igin interkostal yontemde yaptigimiz olgimlerin aynisini subkostal yontemde de

uyguladik.

Biz calismamizda lineer (12 mhz) prob kullanik , literatirdeki diger calismalardan farkh
olarak interkostal ve subkostal ol¢clim tekniklerinin karaciger fibrozisine sekonder elastikiyet
degisikliklerini belirlemedeki basarisini arastirdik. Olciimlerimizde renk kodlamasi yerine

sayisal bir deger olan strain indeksleri kullandik.

Literatlirde birden fazla gozlemci kullanilan calismalar vardir (21), biz ¢calismamizda tek

gozlemci kullandik.

Patoloji spesmenleri metavir siniflamasina gore incelendi. Her hastanin evresi ve fibrozis
derecesi not edildi. ( Bkz- tablo 6 ve 7 ). Literatlirde yeterli hasta grubu elde edilen
calismalarda yontemin fibrozis derecelerini tahmin etmede de faydali oldugu bildirilmistir
(49), bizim galismamizda fibrozis dereceleri arasinda grublama yapmak igin yeterli sayi
olmamasi sebebi ile fibrozisin alt gruplarina yonelik aralarinda istatistiksel karsilastirma

yapilmadi.

Patolojik grubda tablo 8'de belirtildigi gibi etyolojide kr.hepatit-B, kr.hepatit-C ve nedeni

bilinmeyen kronik hepatit bulunmaktaydi, amacimiz interkostal ve subkostal yéntemin
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karaciger fibrozisini gbéstermedeki basari oranlarini arastirmak oldugu i¢in olgularin totalinde
interkostal ve subkostal degerlendirmeler karsilastirildi, fibrozise neden olan subgrublar icin

ayri karsilastirma yapiimadi.

Gahsmamizda interkostal dlgiimlerin tablo 11’de belirtildigi gibi hasta ve normal grublari
arasinda istatiksel olarak anlamh fark gostermedigini bulduk. Bunun interkostal Olglimde

karaciger parankimine yeterli basincin iletilememesinden kaynaklandigini distindik.

Yohei Koizumi ve arkadaslari (21) interkostal alandan farkli lokalizasyonlardan karaciger
parankim starainini hepatik ven strainine oranlayarak dlgimler yapmislar ve anlamli sonuglar

bulmuslardir . Ancak subkostal 6lgim yapmamiglardir.

Onlarin  ¢alismasinda  teknolojik  olarak  kullanicinin  kompresyon  yapmasi
gerekmemektedir, kalp atiminin karaciger lizerindeki kompresyon etkisini temel alan bir
teknik kullanmislardir, bu nedenle interkostal alandan kompresyon yapma gicliginin

onlarin galismasina olumsuz etki etmedigini dislindik.

Dan lonut ve arkadaslari(49) da interkostal alandan tek bir lokalizasyondan kompresyon
yaparak olcimler yapmislar ve dl¢iimlerinde renk kodlamasi kullanmislardir. Strain indeks

kullanmamislardir ve subkostal 6lciimler de yapmamislardir .

Yine Friedrich-Rust ve arkadaslari(50) da ayni sekilde interkostal alandan kompresyon

yaparak, renk kodlamasi ile 6lglimler yapmislardir .
Biz ise renk kodlamasi yapmadik, strain indeks kullandik.

Dan lonut ve arkadaglari ile Friedrich-Rust ve arkadaslari g¢alismalarinda normal grub ile
kronik karaciger hastasi grup arasinda doku sertligi acisindan anlamli fark oldugu sonucuna

ulasmislardir ( 49,50 ).

Biz g¢alismamizda bu farki subkostal olgiimlerde elde ederken, interkostal 6lgiimlerde
anlamli bir fark bulmadik ( tablo 11 ve 12 ). Clinki biz interkostal 6lglimde hem basi kullandik
hem strain oranlarina baktik. Bizim ¢alismamizda anlamli fark olmamasinin nedeni strain

indeksi kullaniyor olmamizdan kaynaklaniyor olabilir.

Renk kodlamasi yapmalari, strain indeks kullanmamalari elastikiyet dlgimiindeki bizden

farklaridir.
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Calismamizda subkostal degerlendirmede tek seferde sinlzoidal kompresyon-
dekompresyon egrisi elde edilirken interkostal teknikte degerlendirme birka¢ defa tekrar
edilmek zorunda kaliyordu. Subkostal incelemede ol¢iimlerin hepsinin ( SK1, SK2, SK3, SK4,
SKPS ) hasta-normal grubu arasinda istatiksel olarak anlamh fark gosterdigini bulduk. Bu
nedenle subkostal incelemede karaciger parankimine kompresyonun iletiminin interkostal

incelemeye gore daha iyi oldugu kanaatine vardik.

Subkostal ve interkostal yontemde ayni hastalarda, ayni cihaz, ayni prob, ayni kisi
tarafindan ayni él¢iim teknikleri kullanilarak dlgiimler yapilmistir. interkostal yénteme gére
farkli sonug almamizda subkostal yontemde batin 6n duvarina ve karacigere daha iyi basing

yapabilmemizin etkili oldugunu disinlyoruz.

INTERKOSTAL OLCUMLERIN ( STRAIN INDEKS, STRAIN )
ORTALAMA DEGERLERI

NORMAL HASTA FARK
iK1 0,75 0,78 0,03
iK2 1,23 1,04 -0,19
iK3 1,20 1,87 0,67
iK4 0,87 0,72 -0,15
iKPS 0,076 0,061 0,015

Tablo 15: interkostal dlglimlerin ortalama degerleri ve hasta ile normal ortalamasinin farklari belirtilmistir.
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SUBKOSTAL OLCUMLERIN ( STRAIN iNDEKS VE STRAIN )

ORTALAMA DEGERLERI

NORMAL HASTA FARK
SK1 0,46 0,77 0,31
SK2 0,78 1,22 0,44
SK3 1,24 2,04 0,80
SK4 0,53 0,86 0,33
SKPS 0,096 0,070 0,026

Tablo 16: Subkostal 6lgimlerin ortalama degerleri ve hasta ile normal ortalamasinin farklari belirtilmistir.

interkostal

Olglimlerdeki strain

ortalama farklari

Subkostal

Olglimlerdeki strain

ortalama farklari

iK1 icin 0,03 SK1i¢in 0,31
iK2 icin -0,19 SK2 icin 0,44
ik3 icin 0,67 SK3 icin 0,80
iK4 icin -0,15 SK4 igin 0,33

iIKPS icin 0,015

SKPS i¢in 0,026

Tablo 17: Subkostal 6lcimlerde hasta ile normal grub arasinda ortalama farklarinin belirgin oldugu bununla

birlikte interkostal 6lcimlerde hasta ile normal grub arasinda ortalama farklarinin subkostal 6lglimlere nazaran

daha az oldugu gorilmektedir.
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interkostal ve subkostal 6l¢iim degerlerimizin ortalamalarina normal ve hasta grublarinda
baktigimizda ( tablo 15,16,17). interkostal dlciim grubunda normal ve hasta degerlerinin
ortalamalari arasinda belirgin fark gorilmezken subkostal 6lgiim grubunda ise belirgin bir
farkin oldugu gorilmektedir. Hastalar ve normaller ayni oldugu halde subkostal 6lcim
ortalamalarinin  farkli olusu subkostal yontemde daha iyi basi yapmis oldugumuzu

destekleyen bir veri olarak degerlendirilebilir.

US elastografi oOlcimiinde karacigere vyeterli basinin yapilabilmesi gilvenilir sonug
alinmasini etkilemektedir. Subkostal yontem bu acidan bakildiginda karaciger (zerine

elastikiyet 6lcmek icin daha iyi basi yapma imkani saglamaktadir.

interkostal ve subkostal 6lciimlerinde temel alinan noktalar hep aynidir ve standarttir (
iK1, SK1’in; iK2, SK2'nin ..... karsihgidir ) tek farklari subkostal ve interkostal mesafeden

Olgllmeleridir.

iK1 ve SK1 élciimleri her iki grubta karaciger sertliginin, cilt alti yag doku sertligine oranini
( strain indeks) vermektedir, bu da =cilt alti yag doku straini/ karaciger parankim straini

olarak hesaplanir.

Doku straini dokunun kompresyon altinda ne kadar yer degisikligi gosterdigini belirten bir

degerdir, elastik dokularda yiiksek, sert dokularda diguktar.

NORMAL HASTA FARK
iK1 0,75 0,78 0,03
SK1 0,46 0,77 0,31

Tablo 18: IK1 ve SK1 6l¢tiimleri icin hasta ve normal grub arasindaki ortalama farklari gésterilmektedir.

Tablo 18’e baktigimizda iK1’de normal grubta karaciger parankim straininin cilt alti yagh

doku strainine orani 0,75 oldugu SK1'de ise 0,46 oldugu anlasiimaktadir. Ayni grup olgular
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degerlendirildigi icin bu farkin nedeninin interkostal dlcimde karaciger parankiminin ylizeyel

olan subkutan yagli dokuya goére yeteri kadar basilamamasi oldugunu distiniyoruz.

Cunki interkostal incelemede kostalar kompresyon iletimini bir miktar olumsuz yénde
etkilemektedirler. Zaten interkostal uygulama birkag defa tekrar edilerek sintizoidal egri elde
edilebilmektedir. interkostal &lciimde normal ve hasta grubu arasinda strain indeks
ortalamalarindaki fark 0,03 bulundu ve yapilan istatiksel ¢calismada iK1’in normal ve hastayi
ayirt etmede anlamh sonug¢ vermedigi goérildi. Subkostal dlgimde ise bu fark 0,31 olup

yapilan istatiksel ¢alismada SK1’in anlamli sonug verdigi bulundu.

Subkostal teknikte karaciger parankiminin subkutan yag dokuya oranla daha iyi basildigi

gorilmektedir.

NORMAL HASTA FARK
iK2 1,23 1,04 -0,19
SK2 0,78 1,22 0,44
iK4 0,87 0,72 -0,15
SK4 0,53 0,86 0,33

Tablo 19: 1K2,IK4 ve SK2,5K4 6lctimleri icin hasta ve normal grub arasindaki ortalama farklari gésterilmektedir.

iK2, SK2 olctimleri her iki grubta karaciger sertliginin, kas doku sertligine oranini ( strain

indeks) vermektedir, bu da =kas doku straini/ karaciger parankim straini olarak hesaplanir.

Yukarda (tablo 19) iK2’de normal grubta karaciger parankiminin interkostal kas dokuya
gore 1,23 kat sert oldugu hasta grubta ise 1,04 kat sert oldugu gibi bir sonu¢ ¢ikmaktadir bu
yizden -0,19 gibi bir ortalama farki cikmistir, benzer negatif fark iK4’te de ¢ikmistir iK2 ile
iIK4’iin ortak noktasi karaciger parankiminin interkostal kas doku iceren bir alan ile

oranlanmasidir. Benzer degerler SK2 ve SK4’de goériilmemektedir. Bu durum kostalara
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yapisan interkostal kas dokusunun yeterli elastikiyet gostermedigi ve karaciger strain

indeksini degerlendirmede olumsuz etkisinin olabilecegini disiindirmektedir.

NORMAL HASTA FARK
iK3 1,20 1,87 0,67
SK3 1,24 2,04 0,80

Tablo 20: IK3 ve SK3 6lctimleri icin hasta ve normal grub arasindaki ortalama farklari gésterilmektedir.

iK3 ve SK3 odlciimleri her iki grubta karaciger sertliginin, perikapsiiler yag doku sertligine
oranini ( strain indeks) vermektedir, bu da =perikapsiiler yag doku straini/ karaciger

parankim straini olarak hesaplanir.

Yukarda iK3’de strain indeks ortalama farkinin 0,67 oldugu gériilmektedir ve yapilan
istatistiksel ¢calismada normal ile hastayr ayirmadaki P degeri 0,056 olup anlamliya yakin

bulunmustur, SK3 i¢in strain indeks ortalama farki 0,80 olup P degeri 0,019 bulundu.

Cilt alti yag doku, kas doku ve peri kapsililer yag doku strain indeks ortalamalarina
baktigimizda perikapstler yag doku strain indeksinin normal grubta interkostal yontemde
1,20 subkostal yontemde 1,24 oldugu goérilmektedir. P degerlerine baktigimizda
perikapstler yag doku strain indeksi icin interkostal yontemde 0,056, subkostal yontemde
0,019 oldugu gorilmektedir. Cilt alti yag doku ve interkostal kas doku strain indekslerine
gore interkostal yontemde anlamlilik derecesine ¢ok yakin oldugu, subkostal yontemde ise
digerlerine gére daha anlamli oldugu gorilmektedir. Bu durum perikapsiler yag dokunun

interkostal ve subkostal yontemlerde daha iyi komprese oldugunu diisiindiirmektedir.

Cunk{ batin 6n duvarindaki toplam hareket perikapsiiler yagl alani daha iyi komprese
etmektedir. Ayrica bu Olcimde subkostal incelemede karaciger parankiminin daha iyi

komprese olmasi nedeni ile daha anlamli sonucun olustugunu disinlyoruz.
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NORMAL HASTA FARK

IKPS 0,076 0,061 0,015

SKPS 0,096 0,070 0,026

Tablo 21: Karaciger parankim strain degerleri icin hasta ve normal grub arasindaki ortalama farklar

gosterilmektedir.

IKPS ve SKPS karaciger parankiminin strainini temsil etmektedir. Biiyiik olmasi daha iyi
komprese oldugunu, disiuk olmasi daha az komprese oldugunu gdstermektedir. Yukardaki
tabloda gorildigu gibi subkostal 6lcimlerde karaciger parankiminin daha iyi komprese
edildigi gorilmektedir SKPS icin P degeri 0,022 olup subkostal élgimlerin normal patolojik
ayriminda anlamli oldugu gorilmektedir. Calismamizda gorildigu gibi hasta grubta
karaciger parankiminin normal gruba gore daha sert oldugu ancak bu farki belirlemede

subkostal olglimlerin daha anlamli sonug verdigi gorilmektedir.

IKPS icin P degeri 0,084 iken SKPS icin P degeri 0,022 bulunmustur, subkostal alandan US
elastografi incelemesinin karaciger parankim elastikiyetini degerlendirmede interkostal

incelemeye gore daha iyi bir yontem oldugu gériilmektedir.

Subkostal incelemelerde SK4 ve kullandigimiz diger SK1, SK2 ve SK3 degerlerinin
sonuglarina baktigimizda ( tablo 12) SK1, SK2, SK4’de benzer P degerleri elde edilirken
SK3’de P degeri daha disiik olup anlamlihk degeri daha vyiksektir. Ancak subkostal
incelemede uygulama kolayligi agisindan SK4 ve SKPS 6lgllmesinin rutin uygulama agisindan

yeterli olabilecegini diislinliyoruz.

Sonug olarak karaciger parankim elastikiyetini degerlendirmede lineer prob ile subkostal
Olcimler interkostal olgclimlere gbére daha anlamli sonuclar vermektedir. Elastikiyet
karsilastirma alanlarina bakildiginda subkostal alanda karaciger parankiminin total batin 6n
duvarina elastikiyet orani yeterli sonu¢ vermektedir ancak karaciger parankimini

perikapstler yag dokuya orani daha anlamli bulunmustur.
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7.0ZET

Karaciger fibrozisini ve derecesini belirlemek tedavi planlamasi agisinda ©6nem
arzetmektedir ve su an altin standart karaciger parankim biyopsisidir (5). Biyopsi disinda
karaciger fibrozisini belirleyen invaziv olmayan yontemler de vardir. Bunlardan birisi gercek
zamanli US elastografi olup yeni bir yontemdir (21). Bu yontemin karaciger fibrozisini ve
derecesini belirlemede anlaml sonuglar verdigi gosterilmistir (21). Bununla birlikte 6lgim
yontemlerinin bu siregte ne kadar etkili oldugu hakkinda fazla galisma yoktur. Biz de
calismamizda interkostal ve subkostal Ol¢lim yontemlerinin normal ve fibrozisli karacigeri

ayirt etmedeki etkinliklerini degerlendirdik.

Rutin patolojik incelemeler esnasinda karaciger parankim biyopsisi yapilarak kronik
karaciger hastaligi tanisi alan 39 olgu hasta grubu olarak alindi. Herhangi bir karaciger

hastaligi olmayan 34 olgu da kontrol grubu olarak alindi.

Hastalarin karaciger parankim elastisiteleri lineer prob ile subkostal ve interkostal olarak

Olclildli. Ve sonuglari kontrol grubunda ve hasta grubunda istatiksel olarak karsilastirildi.

Her iki ydntemde karaciger parankim straini sirasi ile cilt alti yag doku ( iK1, SKi ), kas doku
(1K2, SK2), perikapsiiler yag doku ( iK3, SK3 ) ve batin 6n duvarindaki total doku ( K4, SK4 )
straini ile kiyaslandi. Ayrica parankim strainleri de ( IKPS, SKPS ) kendi aralarinda

karsilastirildi.

interkostal 6lciimlerde ( karaciger parankiminin; cilt alti yag dokuya orani, interkostal kas
dokuya orani, perikapstler yag dokuya orani, total batin 6n duvarina orani ve karaciger
parankim straini ) karaciger parankim elastisitesi acisindan normal ve hasta grup arasinda
anlamli bir fark bulunmazken subkostal olglimlerin ( karaciger parankiminin; cilt alti yag
dokuya orani, kas dokuya orani, perikapsiiler yag dokuya orani, total batin 6n duvarina orani

ve karaciger parankim straini ) hepsinde anlamli fark bulundu.

Subkostal yontemde karaciger parankimine ve batin 6n duvarina basing daha iyi
iletiimektedir ve bu nedenle subkostal yéntem interkostal yonteme gore karaciger

elastisitesini belirleme agisindan daha iyi sonuglar vermektedir.
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Ayrica subkostal incelemelerde SK4 ve ek olarak kullandigimiz SK1, SK2 ve SK3 sonuglarina
baktigimizda ( tablo 12) SK1, SK2, SK4’de benzer P degerleri elde edilirken SK3'de P degeri
daha dustk olup anlamhlik degeri daha yliksektir. Ancak subkostal incelemede uygulama
kolaylig1 agisindan SK4 ve SKPS o&lgllmesinin rutin uygulama agisindan yeterli olabilecegi

dusltinilmektedir.

interkostal dlciimlerde perikapsiiler yag doku/ karaciger parankim straini (iK3) anlamliya
cok yakindir ve subkostalde ( SK3) de digerlerine gore daha yiiksek derecede anlamlidir. Her
iki yontemde de perikapsiiler yagh alanin daha iyi komprese oldugu distnulebilir. Bu
nedenle karaciger parankim elastikiyetini degerlendirmede yontem olarak kullanilabilecegini

disuniyoruz.
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8. ABSTRACT

It is important to determine the degree of liver fibrosis in terms of treatment planning
and currently liver parenchymal biopsy is the gold standart. There are also some non-
invasive methods to determine the liver fibrosis except for parenchymal biopsy. One of
these methods is real time US elasthography that is brand new technique. Determining the
liver fibrosis and its severity, this method has shown significant results in some trials.
However, there is no enough knowledge and clinic trials to show how effective this
measurement methods during this process. in our study, we assessed the intercostal and
subcostal measurement methods to discriminate between normal and fibrotic liver.

39 patients who have chronic liver disease which were diagnosed by parenchymal liver
biopsy before were included. 34 patients who do not have any disease were selected as a
control group.

Patients liver elasticity has been measured with linear probe as subcostal and intercostal
and the results were statistically compared in the control group and patient group. In both
methods strain of the liver paranchyma was compared with the subcutaneous fat tissue (iK1,
SK1), muscle tissue (K2, SK2), pericapsiiler adipoze tissue (iK3, SK3) and total tissue on the
anterior abdominal wall (iK4, SK4), respectively. In addition, strains in the parenchyma (iKPS,
SKPS) were compared among themselves.

In intercostal measurement, there was no significant difference between the patient and
control group ( Ratio of liver parenchyma to subcutaneous fat tissue, intercostal muscle
tissue, pericapsuler fat tissue, and total rate of the front wall of the abdomen and to liver
parenchymal strain ), on the other hand in subcostal measurements there was statistically
difference in all parameters.

In subcostal method, pressure is transmitted better to liver parenchyma and the anterior
abdominal wall. For this reason subcostal method gives better results than intercostal
method in terms of determining the elasticity of the liver.

Furthermore, in addition to SK4, we use SK1, SK2 and SK3 parameters. Looking at the
results, however there is similar P values obtained from SK1, SK2 and SK4 ( see table 12), we
obtained lower P values which is statistically significant in SK3. But when subcostal
measurements is being made, in terms of ease of application, SK4 and SKPS measurements
are thought to be sufficient for routine applications.

In intercostal measurements, pericapsuler fat tissue / liver parenchymal strain ( iK3 ) ratio
is very close to statistically significant and in subcostal measurements ( SK3 ) is a highly
significant than others. In both methods pericapsuler fat area can be considered have a
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better compression. Therefore the method possibly be used as the evaluation of liver
parenchymal elasticity.

51



9. KAYNAKLAR

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

1. Albanis, E., and Friedman, S.L. 2001. Hepatic fibrosis.Pathogenesis and principles of therapy. Clin.
Liver Dis. 5:315-334, v-vi

Gines, P, Cardenas, A, Arroyo, V, Rodes, J. Management of cirrhosis and ascites. N. Engl. J. Med. 2004.
350:1646-1654

Schaffner, F, Klion, FM. Chronic hepatitis. Annu. Rev. Med. 1968. 19:25-38

Afdhal NH, Nunes D. Evaluation of liver fibrosis: a concise review. Am J Gastroenterol 2004; 99: 1160-
1174

Ramon Bataller and David A. Brenner. Liver fibrosis, J. Clin. Invest. 115:209-218 (2005)

Popper, H, Uenfriend, S. Hepatic fibrosis. Correlation of biochemical and morphologic investigations.
Am. J. Med. 1970. 49:707-721

Pierre Bedossa, Delphine Darg'ere and Valerie Paradis. Sampling Variability of Liver Fibrosis in Chronic
Hepatitis C. HEPATOLOGY 2003;38:1449-1457

Kuran O. Sistematik Anatomi, Filiz Kitabevi 1983; 209-230; 345-46; 429-430

Gazelle GS, Saini S, Mueller PR. Hepatobiliary and pancreatic radiology : Imaging and intervention,
New York: Thieme, 1998; 2-3

Lee KJJ, Sagel SS, Stanley RJ, Heiken JP. Computed Body Tomography with MRI correlation, Fourth
Edition Volume 1, Lippincott Williams & Wilkins 2006 Chapter 12; 829-831; 894-907)

Rumack CM, Wilson SR, Charboneau JW. Diagnostic Ultrasound Volume 1,Third edition St.Louis:
Mosby 2005; 81-82; 1885-1894

Sandra L Hagen -Hansert, Textbook of Diagnostic Ultrasonography, 0-323-01009-1

Hasan Ozan. Ozan anatomi, Nobel Tip Kitapevleri 2004

Anatomy and Phsiology. Thibodeau GA, Patton KT. Fifth edition. Mosby, St. Louis, 2003

Textbook of Medical Physiology. Guyton AC, Hall JE. Tenth edition. WB Saunders Company,
Philadelphia, 2000

William F Ganong. Ganong Medical Physiology 22. Edition 2002 Dahnert W. Liver, bile ducts, pancreas
and spleen. In: Grayson TH

Dr. Oguz Aydin ve arkadagslari. Kronik Viral Hepatitlerde Ishak modifiye histolojih aktivite indeksinin
tek gozlemci ve gozlemciler arasi tekrarlanabilirligi. Turk Patoloji Dergisi. 21 (3-4): 58-61 (2005)
Kapoor S, Hepascore -A New Liver Function Test Journal of Clinical and Diagnostic Research. 2011
February, Vol-5(1):155-156

Chie Tatsumi , Masatoshi Kudo , Kazuomi Ueshima , Satoshi Kitai, Shunsuke Takahashi, Tatsuo Inoue
et al. Intervirology 2008;51(suppl 1):27-33 DOI: 10.1159/000122602

Davis, G.L., Albright, J.E., Cook, S.F., and Rosenberg, D.M. 2003. Projecting future complications of
chronic hepatitis C in the United States. Liver Transpl. 9:331-338

Yohei Koizumi, Masashi Hirooka, Yoshiyasu Kisaka, Ichiro Konishi, Masanori Abe, Hidehiro Murakami
et al. Liver Fibrosis in Patients with Chronic Hepatitis C: Noninvasive Diagnosis by Means of Real-time
Tissue Elastography-Establishment of the Method for Measurement Radiology: Volume 258: Number
2-February 2011

Fujimoto K, Wada S, Oshita M, Kato M, Tonomura A, Mitake T: Non-invasive evaluation of hepatic
fibrosis in patients with chronic hepatitis C using elastography. MEDIX 2007;10(suppl):24-27
Friedrich-Rust M, Wunder K, Kriener S, Sotoudeh F, Richter S, Bojunga J et al .Liver fibrosis in viral
hepatitis: noninvasive assessment with acoustic radiation force impulse imaging versus transient
elastography . Radiology 2009 ; 252 ( 2 ): 595 -604

52



24.

25.

26.

27.

28.
29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.
39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

Fraquelli M, Rigamonti C, Casazza G, Conte D, Donato M.F, Ronchi G et al .Reproducibility of
transient elastography in the evaluation of liver fibrosis in patients with chronic liver disease . Gut
2007 ;56 (7):968-973

Iredale JP, Benyon RC, Pickering J, McCullen M, Northrop M, Pawley S et al. Mechanisms of
spontaneous resolution of rat liver fibrosis. Hepatic stellate cell apoptosis and reduced hepatic
expression of metalloproteinase inhibitors. J. Clin. Invest. 1998. 102:538-549

T. Rago, F. Santini, M. Scutari, A. Pinchera, and P. Vitti. Elastography: New Developments in
Ultrasound for Predicting Malignancy in Thyroid Nodules. The Journal of Clinical Endocrinology &
Metabolism 92(8):2917-2922

Ovyar O, Ultrasonografi Fizigi: Tibbi Gériintiileme Fizigi . Editdr Oyar O, Giilsoy UK, Birinci Baski SDU Tip
Fakdiltesi, Isparta 2003:167-230

Tuncel E, Ultrasonografi. Klinik Radyoloji. ikinci Baski, Bursa: Nobel-Giines Tip Kitabevi 2008:152-183
Hung C, Lu S, Wang J, Lee C, Chen T, Tung H et al. Correlation Between Ultrasonographic And
Pathologic Diagnoses Of Hepatitit B and C Virus-Related Cirrhosis. J Gastroenterol 2003; 38:153-157
Radiology reviev manual (2 nd ed ) Wilkins Co0.1993;417-462

Téziin N, Simsek H, Ozkan H, Simsek i, Géren A. Klinik Gastroenteroloji ve Hepatoloji 2007

Freeman MP, Vick CW, Taylor KIW, Carithers RL, Brewer WH. Regenerating nodules in cirrhossis:
sonograffic appearance with anatomic corelation. AJR 1986; 146: 533-536

Kutcher R, Smith G, Sen F, et al. Comparison of Sonograms and Liver Histologic Findings in Patients
with Chronic Hepatitis C Virus Infection. J Ultrasound Med, 1998; 17:321-325

Hirata, M, Akbar, SM, Horiike, N, Onji, M. Noninvasive diagnosis of the degree of hepatic fibrosis using
ultrasonography in patients with chronic liver disease due to hepatitis C virus. Eur. J. Clin. Invest. 2001.
31:528-535

Ahmet Yesildag, Ufuk Kemal Giilsoy, Ultrason teknolojisinde yeni gelismeler Isparta Tanisal ve
Girisimsel Radyoloji (2002) 8:582-586

Shiina T, Nitta N, Ueno E, Bamber J . Real time tissue elasticity imaging using the combined
autocorrelation method .J Med Ultrason 1999 ; 26 ( 2 ): 57-66

Tobias De Zordo, Christian Fink, Gudrun M. Feuchtner, Vinzenz Smekal, Markus Reind|, Andrea Sabine
Klauser. Real-Time Sonoelastography Findings in Healthy Achilles Tendons ,AJR 2009; 193:W134-W138
0361-803X/09/1932-W134

Konofagou EE. Quo vadis elasticity imaging? Ultrasonics 2004; 42: 331-336

Liana Gheorghe, Speranta lacob, Razvan lacob, Mona Dumbrava, Gabriel Becheanu, Vlad Herlea,
Cristian Gheorghe, loana Lupescu, Irinel Popescu. Real Time Elastography-a Non-invasive Diagnostic
Method of Small Hepatocellular Carcinoma in Cirrhosis. J Gastrointestin Liver Dis December 2009
Vol.18 No 4, 439-446

Kanamoto M, Shimada M, Ikegami T, Uchiyama H, Imura S, Morine Y, Kanemura H, Arakawa Y, Nii A.
Real time elastography for noninvasive diagnosis of liver fibrosis. JHepatobiliary Pancreat Surg 2009;
16: 463-467

Ophir J, Alam SK, Garra B, Kallel F, Knofagou E, Krouskop T, Varghese T 1999 Elastography: ultrasonic
estimation and imaging of the elastic properties of tissues. Proc Inst Mech Eng [H] 213:203-233
Srinivasan S, Kallel F, Souchon R, and Ophir J. Analysis of adaptive strain estimation technique in
elastography. Ultrason Imaging 2002; 24:109-118

Tsuyoshi Shiina, Naotaka Nitt, Makoto Yamakawa, Ei Ueno. Real-time Tissue Elasticity Imaging using
the Combined Autocorrelation Method. MEDIX Suppl. 2007

Frey H. Realtime elastography: a new ultrasound procedure for the reconstruction of tissue elasticity
[in German]. Radiologe 2003;43:850-855

Itoh A, Ueno E, Tohno E, Kamma H, Takahashi H, Shiina T. Breast disease: clinical application of US
elastography for diagnosis. Radiology 2006; 239:341-350

Lyshchik A, Higashi T, Asato R, Tanaka S, Ito J, Mai J et al. Thyroid gland tumor diagnosis at US
elastography. Radiology 2005; 237:202-211

53



47.

48.

49.

50.

51.

Lyshchik A, Higashi T, Asato R, Tanaka S, Ito J, Hiraoka M et al. Cervical lymph node metastases:
diagnosis at sonoelastography-initial experience. Radiology 2007; 243:258-267

Hiroyasu Morikawa, Katsuhiko Fukuda, Sawako Kobayashi, Hideki Fujii, Shuji lwai, Masaru Enomoto et
al. Real-time tissue elastography as a tool for the noninvasive assessment of liver stiffness in patients
with chronic hepatitis C. Journal of Gastroenterology Volume 46, Number 3, 350-358

Dan lonut Gheonea, Adrian Saftoiu, Tudorel Ciurea, Florin Gorunescu, Sevastita lordache, Gabriel
Lucian Popescu et al Real-time sono-elastography in the diagnosis of diffuse liver diseases World J
Gastroenterol 2010 April 14; 16(14): 1720-1726 ISSN 1007-9327

Mireen Friedrich-Rust, Mei-Fang Ong, Eva Herrmann, Volker Dries, Panagiotis Samaras, Stefan
Zeuzem, Christoph Sarrazin. Real-Time Elastography for Noninvasive Assessment of Liver Fibrosis in
Chronic Viral Hepatitis AJR 2007; 188:758-764 0361-803X/07/1883-758

Benyon, RC, Iredale, JP. Is liver fibrosis reversible? Gut. 2000. 46:443-446

54



10. TESEKKURLER

Uzmanlik egitimim boyunca ilgi ve yardimlarini esirgemeyen, bilgi ve deneyimleriyle
yetismemde blyik emegi gecen klinigimizin kiymetli hocalarina, ¢alismamda bilgi ve
deneyimlerinden faydalandigim tez danismanim Prof. Dr. Saim ACIKGOZOGLU hocamiza,
asistanlik hayatim boyunca birlikte ¢alistigim asistan arkadaslarima, anabilim dali baskanimiz

Prof. Dr. M. Emin Sakarya hocamiza tesekkir eder, saygilarimi sunarim.

Bugtinlere gelmemde sonsuz emekleri olan sevgili aileme tesekkiir ederim.

Dr. Abdilaziz USLU

55



