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1.GIRIS ve AMAC

Karaciger (KC) primer ve sekonder benign veya malign lezyonlarin
gorilebildigi bir organdir. Primer veya metastatik, cerrahi yapilamayan karaciger
kanseri, her yil diinya capinda bir¢ok hastanin yagsam kalitesinin 6nemli Slgilide
diismesine ve Oliimiine sebep olmaktadir (1, 2). Primer KC tiimorleri; lezyonun
rejeneratif ya da displastik dogasimnin, c¢evre hepatik stromanin anatomik
Ozellikleriyle kombine edilmesiyle kategorize edilirler. Lezyonlarin ¢ogu
hemanjiom, fokal nodiiler hiperplazi (FNH), hepatoselliler adenom (HA) ve
hepatoselliiler karsinom (HSK)’dur (178). FNH ve HA en sik gen¢ kadinlarda
goriilmekte olup ikisinin ayrimi Onemlidir, ¢iinkii HA’larda kanama ve malign
transformasyon riski yiiksektir (179). Nadir de olsa malign transformasyon
literatlirde defalarca bildirilmistir. HSK ise en sik goriilen primer hepatoselliiler
malignensi olup insidansi giderek artmaktadir (180). HSK’un erken yakalanmasi,
hasta neticesini ve terapotik stratejilerin  kararinin  verilmesini etkilediginden
onemlidir. Son iki dekad icerisinde HSK’un terapétik olasiliklari oldukca genislemis
olmakla birlikte, kiiratif cerrahi tedavi hastalarin yalmizca %40 kadarinda
uygulanabilmektedir. Bunun bir kismi artmig KC fibrozisiyle ilgiliyken, diger bir
kismi da tani aninda HSK’un ilerlemis olmasidir. Bu nedenle hasta neticesinin
lyilestirilmesi yalnizca terapotik segeneklerle degil, ayrica gelismis goriintiileme ile
de saglanir (179). Bilinen malignitesi olan hastalarda karaciger metastazi varlig1 yani
sira, metastatik lezyon sayisi da evreleme ve tedavi planlanmasinda 6nemli rol
oynamaktadir. Bu nedenle karacigerin preoperatif olarak radyolojik goriintiileme

yontemleriyle degerlendirilmesi 6nem kazanmaktadir.

Bu kitlesel lezyonlarin tanisinda giiniimiizde radyolojik goriintiileme
yontemlerinden ultrason (US), renkli doppler goriintiileme ve/veya bilgisayarli
tomografi (BT) kullanilmakta olup lezyon karakterizasyonu agisindan manyetik
rezonans goriintiileme (MR) yontemine bagvurulmaktadir. BT ve MR tekniklerindeki
yeni gelismeler sayesinde, hepatik tiimdrlerin saptanmasi ve karakterizasyonunda
biiyiik ilerlemeler kaydedilmistir (3, 4). Glinlimiizdeki ytliksek kaliteli multislice
BT’ler iist batindaki vaskiiler yapilarin degerlendirilmesinde cok degerli bilgiler

verse de fokal KC lezyonlarinin degerlendirilmesinde yetersiz kalmaktadirlar. Ayrica



tetkik sirasinda maruz kalinan radyasyon da goz ardi edilmemelidir (189). MR ise
iyonizan radyasyon i¢cermemesi, yiiksek kontrast rezoliisyonu, multiplanar 6zelligi,
kullanilan kontrast maddelerin iyotlu kontrast maddelerden daha giivenli olmas1 gibi
bircok avantaja sahiptir. Standart karaciger MR tetkiki T1 agirlikli (T1A) ve T2
agirhikli (T2A) sekanslar, ayrica dinamik kontrastli incelemeler ve bazen de yag
baskilamali sekanslar1 ile lezyon morfolojisi, kontrastlanma paterni ve sinyal
intensitesi ile ilgili degerli bilgiler verir. Yine de bazi durumlarda vaskiiler
metastazlarin hemanjiomlardan ayirt edilmesi miimkiin olamamaktadir. Tim
bulgular bir arada degerlendirilse bile, benign ve malign lezyonlar arasinda ortiisme
olabilmektedir (5). Son on yilda MR’nin bize sagladigi ve artarak devam eden
goriintlileme modaliteleri ile bunlarin sagladig: degerli veriler diisiiniildiiglinde, fokal
KC lezyonlarimin tespiti ve karakterizasyonunda dinamik kontrastli MR yiiksek
dogruluk saglayan bir metottur. Ayrica yakin gelecekte fokal KC hastaliklarinin tani
ve takibinde spektroskopi, perfiizyon goriintiilleme, difiizyon agirlikli goriintiileme ve
MR elastografinin rutin olarak kullanilmasi ile MR’nin ¢esitli abdominal
goriintiilemelerde artarak kullanilacagi da muhtemeldir (172). MR tekniklerindeki
gelismelere bagli olarak, hepatik tiimorlerin radyolojik goriintiileme ¢alismalart da
geligmistir. Konvansiyonel kontrasth MR’de kontrast madde verilmesi sonrasi
timoriin boyanmasinin tek bir fazi yakalanir; yararli anatomik bilgi elde edilir.
Gadolinium selatlarmin uygulanmasi ile lezyonun intrinsik doku karakteristiklerinin
belirlenmesi ve erken evrede neovaskiilarizasyonun tespiti miimkiin olarak, bu
timorlerin ayiriminda ¢ok degerli bilgiler elde edilebilmektedir (188). Fokal ya da
diffiiz KC anormalliklerinin ayirici tanisinda hepatik perflizyon esas oldugundan, bu
parametrelerin  kantifikasyonu/6l¢iimii hepatik hastaliklarin  degerlendirilmesini
kolaylastirabilir. Ozellikle malign lezyonlarin tanisinda pik arteryal kontrastlanmanin
analizi gerekli oldugundan, dinamik kontrasth MR timériin tanimlanabilme
olasiligimi arttirmistir (169). Bu kontrastlanma analizinde kullanilabilecek yontemler
gorsel degerlendirme, semikantitatif analiz ve kantitatif analiz olarak
gruplandirilmaktadir (183). Gorsel degerlendirme olduk¢a sik kullanillan ve
malign/benign ayrimi hakkinda kabaca bir fikir veren kisiye bagimli bir yontemdir.
Kantitatif analiz ile timor fizyolojisi, timoér  mikrovaskiilarizasyonu,

karakterizasyonu ve tedaviye yanitin analizinin degerlendirilmesi miimkiindiir. Bu



yontemde dinamik kontrastlit MR goriintiilerinden elde edilen verilerle matematiksel
olarak iki kompartmanli farmakokinetik modellere uyan egriler olusturabilir. Analiz
zamana gore gadolinyum (Gd) konsantrasyonlarma dayalidir ve gecirgenlik
sabitlerini hesaplamak i¢in farmakokinetik modelleri kullanir. Ancak bu verilerin
elde edilmesi ve degerlendirilmesi olduk¢a karmasik matematiksel formiillere
dayalidir. Tofts ve akadaslari tiimor ve doku gegirgenliklerini tarif etmek iizere
Ktrans (kontrast maddenin damar kompartmanindan timér intersitisiyumuna
transendotelyal tasinmasi), Kcp (kontrast maddenin damar bosluguna geri gegisi),
fpV (tiim doku voliimii ile karsilastirilan plazma voliim fraksiyonu) ve Ve (tiimdriin
ekstravaskiiler, ekstraseliiler voliim fraksiyonu; tiimor voliimiiniin ekstravaskiiler
ekstraseliiler bosluk tarafindan doldurulan fraksiyonu) kinetik parametrelerini
onermistir (185). Elde edilen veriler in vitro ortamlarda oldukga basarili sonuglar
vermekte iken, in vivo ortamlarda doku yapisi, doku kan akimi ve gecirgenligi,
kullanilan kontrast maddenin boyutu gibi birgok faktore baghdir (184).
Parametrelerin kontrast maddenin verilme hizi veya hastanin kardiyovaskiiler
durumundan etkilenmemesi i¢in iki kompartmanli bir modelle birlikte arteryel girdi
islevi (AIF) kullanilarak kinetik analizi optimize etmek amaclansa da eger AIF elde
edilme asamasinda artefaktlar varsa analiz hatalar1 daha da artabilir (186). Bu
durumlar; olusturdugu parametrelerin fizyolojik anlamliligi belirsiz oldugundan
dinamik kontrastli MR’nin kantitatif analizinin temel sinirliliklarindan biridir.
Yukarida tariflenen nedenlerle  birlikte, verilerin elde edilmesi ve
degerlendirilmesinin olduk¢a karmasik ve zaman alan matematiksel formiillere ve
bircok degiskene bagli olmasi nedeniyle rutin giinliik pratigin yogunlugu esnasinda

kantitatif analiz kullanimin1 oldukca gii¢ hale gelmektedir.

Semikantitatif ~yontem ise kolay uygulanma ve sinyal intensite (SI)
degisikliklerinin ileri dogru hesaplanmasina olanak saglayan bir yontemdir.
Yontemin MR cihazi, atim sekans1 ve Ol¢ekleme gibi tarama sartlarina bagimlilig
ortadan kaldirmak iizere kontrast dncesi tiimor goriintiilerine T1 haritas: uygulanarak
sinyal intensite (SI) degerleri Gd konsantrasyonuna gevrilir (187). Rutin abdominal
goriintliileme protokoliine zaman-yogunluk egrisi (TIC) ve bunlarin semikantitatif

analizinden elde edilen verilerin eklenmesi, MR goriintileme bulgularinin



spesivitesitinin arttirllmasin1  ve timdr tanisinin, ayirict tanist ve takibini

kolaylagtirabilir.

Bizim ¢alismamizin amaci, ozellikle sik karsilasilan HSK, hemanjiom, HA,
FNH, metastazlar olmak iizere malign veya benign karaciger lezyonu oldugu bilinen
veya diisiiniilen hastalarda; dinamik kontrastli abdominal MR incelemesinden elde
edilen goriintiiler lizerinden, mevcut yazilimdaki postprocessing (rotus) teknigi ile
otomatik Ol¢iilen semikantitatif analiz degerleri ile lezyonlarin ayriminda giinliik
pratikte kolay kullanilabilecek, uygun ayirici tani icin ek nitelikler saglayabilecek,

esik degerlerinin varligini ortaya koyabilmektir.



2.GENEL BILGILER
2.1 FOKAL KARACIGER TUMORLERI

Karaciger hepatositler, biliyer epitel, vaskiiler endotel, Kupffer hiicreleri, ito
hiicreleri, lenfoid hiicreler ve noéroendokrin hiicreler olmak {izere bir¢ok hiicre
tipinden olusmaktadir. Bunlarin hepsinden benign ya da malign tiimdrler
gelisebildiginden karacigerin fokal lezyonlar1 baslig1 altinda birgok patoloji
bulunmaktadir (6). Karaciger tiimorlerinin siniflandirilmasi orijin aldig1 doku
(epitelyal, mezenkimal, vb.), orijin aldig1 hiicre (hepatoseliiler, kolanjioseliiler, vb.),
tiimdriin davranig sekli (benign/malign), orijin aldig1 organ (primer/ sekonder), solid
ya da kistik oluslarina gore yapilabilmektedir. Benign tiimdrler genellikle tesadiifen
saptanir, ya da kitle etkisi gibi lokal semptomlarla ortaya ¢ikarlar. Primer malign
karaciger tiimorleri, genellikle bilinen kronik karaciger hastaligi zemininde ortaya
cikarlar. Metastatik tiimorler ise genellikle primer olarak gastrointestinal sistem,
akciger veya meme dokusunun tiimorii varliginda saptanir (7).

Tiimoral lezyonlar kendi icerisinde, gibi yukarida tariflenen bazi kriterlere

gore alt gruplara ayrilabilir:

Primer Tiimorler

A. Benign Tiimorler
1. Epitelyal Tiimorler
a. Hepatoseliiler
1. Nodiiler transformasyon
2. Fokal Nodiiler Hiperplazi
3. Hepatoseliiler Adenom
b. Kolanjioseliiler
1. Bilier adenom
2. Bilier kistadenom
2. Mezenkimal Tiimorler
a. Yag dokusu tiimorleri
1. Lipom

2. Myelolipom
3. Anjiomyolipom

b. Kas dokusu tiimorleri
1. Leiomyom
C. Kan damarlar: tiimorleri
1. Infantil hemanjioendotelyom
2. Hemanjiom
d. Mezotelyal tiimdrler
1. Benign mezotelyoma



3. Mikst doku tiimorleri

1. Mezenkimal hamartom
2. Benign teratom
4. Diger
1. Adrenal rest timdorleri
2. Pankreatik rest tiimorleri
B. Malign Tiimorler
1. Epitelyal tiimorler
a. Hepatoseliiler
1. Hepatoblastom
2. Hepatoseliiler karsinom
b. Kolanjioseliiler
1. Kolanjioseliiler karsinom
2. Kistadenokarsinom
2. Mezenkimal tiimorler
a. Kan damar1 tiimorleri
1. Anjiosarkom (Hemanjioendotelyal sarkom)
2. Hemanjioendotelyom
b. Kas dokusu timorleri
1. Leiomyosarkom
2. Rabdomyosarkom
C. Diger tiimdrler
1. Embriyonel sarkom
2. Fibrosarkom
3. Diger
1. Karsinosarkom
2. Teratom
3. Karsinoid
4. Primer lenfoma

Sekonder Tiimorler (Metastazlar)

Karacigerin fokal lezyonlar1 yukarida belirtildigi gibi genis bir spektrum
olusturmakla birlikte birgogu olduk¢a nadir karsimiza ¢ikmaktadir. Bu kitlelerin bir
kisminin klinik 6nemi olmayip klinik 6nemi olanlar kitleler ile ayriminin yapilmasi
gereklidir. Karaciger fokal lezyonlarmin sik goriilen ve klinik 6nemi olanlar ise
asagida belirtilmistir (178, 180, 190, 100).

Bunlar:

- Hemanjiom

- Hepatik adenom (HA)

- Fokal nodiiler hiperplazi (FNH)
- Hepatoseliiler karsinom (HSK)

- Kolanjioseliiler karsinom (KSK)
- Metastazlar



2.1.1. BENIGN TUMORLER
Bagslica primer hepatik benign lezyonlar hemanjiom, fokal nodiiler hiperplazi,

adenom ve biliyer hamartomdur.

2.1.1.1 HEMANJIOM

Hemanjiom karacigerin metastazlardan sonra ikinci siklikta goriilen
tiimoriidiir. En sik goriilen benign karaciger tiimoriidiir (8). Otopsi serilerinde
insidans1 %1-20’dir (3, 4, 9). Cocuklukta tan1 almas1 nadir olmakla birlikte her yasta
goriilebilir. Kadinlarda ise bes kat fazla goriliir (3, 4). Cogunlukla asemptomatik
olup goriintiileme yoOntemleri esnasinda tesadiifen saptanmakla birlikte cevre
organlara basi, kanama, tromboz, riiptiir gibi komplikasyonlara yol acabilirler (3,
10). Patogenezi tam olarak anlasilamamistir. Histopatolojik olarak kan dolu damar
yapilarindan olusan ince duvarli yumaklardir. Damarlarin duvar tek katli endotelle
cevrili olup, birbirlerinden ince fibroz septalarla ayrilirlar (3, 11). Karaciger dokusu
icermezler. Biiyilk hemanjiomlarda kiiciik kanamalarin iyilesmesine sekonder
gelismis skar dokusu goziikebilir (12). %20 oraninda pedinkiilliidiir. Hemanjiomlar
kapiller ve kaverndz olarak iki tiptir. Kapiller hemanjiomlar 2 cm’den kiigiik,
kavernéz hemanjiomlar 3-5 cm ve daha biiyiik lezyonlardir (88, 90, 117, 47, 17).
Biiytikliigli 6 cm’den fazla olanlar1 dev kaverndz hemanjiom olarak adlandirilir
(%10). Biiylik lezyonu olanlarda dissemine intravaskiiler koagiilopati,
hipofibrinojenemi ve trombositopeni ile karakterize Kasabach-Meritt sendromu
gelisebilir (4, 7). Miksomatoz degisiklikler ve kalsifikasyonlara (flebolit ve septal
kalsifikasyonlar) bagli olarak da heterojen olabilirler. Bazi lezyonlar Gstrojen
reseptOril icerir ve gebelik, oral kontraseptif kullanimi, puberte gibi durumlarda ve
androjen tedavisinde biiyiime gosterirler. Iyi simirli lezyonlardir. Genellikle sag lob
posterior segmentte ve subkapsiiler yerlesimlidir (4). Kanlanmalar1 hepatik arterden
olur (13). Genelde soliter olmakla birlikte %10-50 multipl olabilir (14). Goriintiileme
bulgular1 karakteristiktir.

US goriintimii iyi siurli, lobule kitle seklindedir (4, 7). Hemanjiomlar %67-
69 oraninda hiperekoik olur, bunlarin %58-73’ii homojendir (15). Ancak hemoraji,
fibrozis, kalsifikasyon ya da biiylik lezyonlarda santral skar nedeniyle heterojen

goriilebilir. Bu santral hipoekoik goriinlim bazen metastazlarda da izlenebildiginden



ayirt edilmeleri miimkiin degildir. Renkli Doppler incelemede hemanjiomlarin
santralinde ve periferinde az ve orta dereceli akim hizina (0-16 m/sn) sahip punktat
tarzda kan akimi saptanabilir (39).

Hemanjiomlarin BT de dansitesi yaklasik 20-25 Hounsfield tinitesi (HU)’ dir
ve belirgin sinirli, ¢evre karaciger parankimine oranla daha hipodens lezyonlar
olarak goriiliirler (yagh karaciger hari¢). BT de dinamik c¢aligsma ile genellikle tani
konabilir. Intraven6z (IV) kontrast madde verildikten sonra lezyonun periferinde
erken arteryel fazda tutulum goriiliir. Kontrast tutulumu genellikle sentripedaldir (16,
17). Yaklasik 2. dakikadan sonra lezyonun merkezi ile karaciger dansitesi ayni olur.
Kitlenin tamamen izodens hale gelmesi lezyon biiyiikligi ile ilgili degildir ve
cogunlukla kontrast madde verildikten 5-60 dakika icinde gergeklesir. izodens hale
gelme 3 dakikadan az, 60 dakikadan fazla olmamalidir. Ge¢ gorintiilerde lezyon
icinde kontrast madde retansiyonu olur (3, 4). Primer timor tanist olan hastalarda geg
goriintiiler oldukca onemlidir ¢linkii periferal boyanma ve total persistan santral
opasifikasyon metastazlarin ancak %5’inde goriilmektedir (17, 46). Timor
santralinde trombiis ya da fibrozis meydana gelmisse (dev kaverndz
hemanjiomlardaki gibi) ge¢ alinan kesitlerde santral kesim kontrast tutmaz ve
hipodens olarak kalir (15, 18).

MR en duyarli yontemdir, duyarliligi %85, 6zgilligi %95 diizeyindedir.
MR’de TI1A sekansda hipointens, T2A sekansta belirgin hiperintens olup,
kontrastlanma sekli BT o6zellikleri ile benzerdir (19, 20, 21). 3 cm’den daha biiyiik
hemanjiomlarda kanama ve skar gelisebileceginden heterojen sinyal intensitesinde
goriilebilirler. Hipervaskiiler metastazlar T2A sekansta benzer parlak sinyale sahip
olabilirler. Hemanjiomlar genellikle periferik, nodiiler ve devamlilik gostermeyen
(halka tarzinda devamlilik gosteren, periferik kontrastlanan metastazlarin tersine)
kontrastlanma gosterirler. Bu 0Ozelliklere sahip lezyonlarda MR’nin spesifisitesi
%100’e yaklasir (12). Hemanjiyomlar hem normal T2A sekanslarda hem de TE
stiresi ¢cok uzun tutulan agir T2A sekanslarda (TE=150 msn) hiperintens olarak
izlenirken (yanan ampul isareti), malign lezyonlar agir T2A serilerde
hiperintensitelerini kaybederler (40). Agir T2A sekanslarda hemanjiyomlarin
hiperintens kalmalar1 karakteristik olmakla birlikte feokromasitoma, karsinoid ve

pankreasin adacik hiicreli tlimorlerinde de benzer 6zellik goriilmektedir (41). Kistik



hemanjiomlar veya erken homojen boyanan kii¢iik hemanjiomlar atipik bulgulara yol
acarlar (22, 23). 1 cm’den kiiglik lezyonlar hizli bir sekilde kontrast dolumu
gosterdigi  i¢in  hepatoseliiler karsinom veya hipervaskiiler ~metastazdan
ayrilamayabilir. Ancak hepatoseliiler karsinom ve hipervaskiiler metastazlar hizli bir
sekilde kontrast birakirlar (38). Bu nedenle hemanjiom siiphesinde lezyon
kontrastlanmasinin dinamik olarak incelenmesi taniya yardimci olur. Bu olgularda
igne biyopsisi yapilarak histopatolojik kanit elde edilebilir. Bes santimetreden kiiciik
asemptomatik olgularda tedavi gerekmez. Alt1 aylik aralarla en az bir defa radyolojik
takip yapilmalidir (24). Dev hemanjiomu olanlar yakin izlemde tutulmali,
semptomatik veya komplike olan olgular tedavi edilmelidir (25). Cerrahi

eniikleasyon, radyoterapi veya transplantasyon yapilabilir (26, 27).

2.1.1.2 FOKAL NODULER HIPERPLAZI (FNH) :

FNH en sik ikinci benign karaciger tiimoriidiir. Tim primer hepatik
timorlerin  %8’ini  olusturur (14, 24). Popiilasyonda goriilme oram1  %3’diir.
Kadinlarda erkeklerden 6-8 kat daha fazla goriiliir. Ozellikle reprodiiktif ¢agdaki
kadinlarda daha siktir (26). Patogenezi tam olarak anlasilamamistir. Oral
kontraseptifler ile olan iliskisi agik degildir. Kabul edilen goriise gore, oral
kontraseptifler FNH olusumunu indiiklemez, ancak mevcut timoriin biiylimesini
hizlandirir (7, 28). FNH’nin konjenital vaskiiler bir malformasyona kars1 karacigerin
gosterdigi hiperplastik, nonneoplastik bir cevap oldugu diisliniilmektedir (4, 29).
Cogunlukla soliterdir (%75-80) (118, 119). %23 olguda multipldir (31). Boyutlar 1-
20 cm. arasinda degisir (43, 90). En sik karaciger kapsiiliine yakin, 5 cm’den kiigiik,
1yi sinirli, kapsiilsiiz bir kitle olarak goriiliir. FNH benign goriiniimlii hepatositlerden
olusmustur. Normal karaciger parankiminin biitiin elemanlar1 izlenir ancak normal
karaciger dokusunun organizasyonu yoktur (30, 43). Histolojik olarak dens, santral
bir skar ve radyal uzanan septalar ile nodiillere ayrilmis olarak izlenir. Septalar
arasinda hepatositler, sintizoidler ve Kupffer hiicrelerinin bulundugu parankim
izlenir. En tipik bulgusu santral skardir.  Skar i¢inde safra kanalikiilleri,
kolanjioselliiler proliferasyon, inflamatuar hiicreler ile malforme arter ve kapiller
damarlar bulunur (31). Ancak santral skar spesifik bir bulgu olmayip hepatoselliiler

adenom, dev kaverndz hemanjiom, fibrolameller karsinomda da goriilmektedir (46).



Santral skar genellikle 3 cm’den biiyiik tiimorlerde goriiliir. Klinik olarak genellikle
asemptomatik olup hepatik goriintiileme yontemleri esnasinda insidental olarak
saptanir. Nadiren epigastrik veya sag st kadran agris1 goriilebilir (32). Spontan
riiptiir ve hemoraji ¢ok nadirdir. Malign doniisiim potansiyeli yoktur. Hepatoseliiler
karsinomun (HSK) fibrolamellar varyanti da, FNH gibi santral skara sahiptir.
FNH’nin bu tiimdriin prekiirsorii olduguna dair kanit yoktur (33). Kalsifikasyon ¢ok
nadir olup %1 olguda goriiliir (31, 34).

US genellikle baslangic incelemesidir, ancak lezyonun ekojenitesi
parankimden ¢ok az farklilik gosterir. Hafif hipo, izo ya da hiperekoik olabilir.
Cevresinde bazen hipoekoik halo goriilebilir (30). Renkli ve Power Doppler US ile
parankimal vaskiilarite gosterilebilir. US kontrast maddeleri ile FNH giiclii ve
homojen aktivite gosterir. Bu mekanizma Kupffer hiicrelerinin aktivitesine
baglanmistir ve ayirici tanida dnemlidir (35).

Dinamik BT’de kontrastsiz kesitlerde izodens goriiliir. Arteriyel kesitlerde
parankime gdore homojen hiperdens boyanir. Ge¢ donemde ¢evre karaciger parankimi
ile izodenstir (31). Santral skar ve septalar ge¢ fazda boyanir (13, 32). Biiyiik
lezyonlarda santral skar1 penetre eden dilate besleyici arterler ve yiizeyde drenaj
venleri goriilebilir. Besleyici arter kitle merkezine girer ve perifere dogru isinsal
tarzda kiiclik damarlara dallanir. Bu vaskiilarite tipik “tekerlek c¢ubuklar1”
goriinlimiine neden olur (43).

MR’de FNH sinyali T1 ve T2 agirlikli incelemelerde karaciger sinyali ile
benzerdir. T1A serilerde izo/hafif hipointens, T2A serilerde izo/hafif hiperintens
olabilir. Lezyon ortasindaki skar disinda homojen goriiliir. Santral skarin intensitesi
ve boyanma paterni degiskendir (14, 28). Santral skar dokusu T1A sekansda %50
olguda goriiliir (37). Ancak genellikle T2A serilerde hiperintenstir. Boyanma paterni
BT ile benzerdir. Siiperparamanyetik demir oksit (SPIO) Kupffer hiicreleri tarafindan
fagosite edilen bir MR kontrast ajanidir. T2 agirlikli goriintiilerde kontrast madde
FNH tarafindan tutuldugu icin, normal parankim ile birlikte lezyonda da sinyal
intensitesi azalir. Bu sinyal diistlisii genellikle %25’in {istiindedir. Bu tipik bulgulara
ek olarak atipik bulgular da olabilir. Bunlar arasinda multiple lezyonlar, tiimor i¢inde
yag igerigi veya heterojenite, santral skarin olmamasi, psddokapsiiler boyanma

sayilabilir (3).
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Tc-99m siilfiir kolloid sintigrafisinde %30 normal, %30 artmis, %30 azalmis
tutulum olabilir. %10 olguda ise intens bir tutulum olur ve bu spesifiktir (28).

FNH radyolojik olarak bazen fibrolamellar hepatoselliiler karsinom ile
karisabilir. Ancak HSK’nin fibroz skar1 daha biiyiik ve egzantriktir. Fibréz bantlar
genistir ve kalsifikasyon daha siktir (3, 10). Tan1 konulamazsa biyopsi gereklidir.
Asemptomatik olgular takip edilir. Semptomatikse, ya da tan1 kuskulu ise rezeksiyon

yapilir (36).

2.1.1.3 HEPATIK ADENOM (HA)

Karacigerin hepatositlerden gelisen nadir primer tiimoriidiir. En 6nemli
ozelligi lezyon icerisinde lipid ve glikojenle dolu hepatositler icerirken biliyer sistem
yapilar1 ve Kupffer hiicrelerinin bulunmamasidir (42, 43, 44). En sik dogurganlik
cagindaki kadinlarda goriilmekte ve oral kontraseptif kullanimi ile iligkili oldugu
diistiniilmektedir. Risk kullanim siiresi ve miktar1 ile artmaktadir (45, 4). Ayrica
steroid kullanimi, gebelik, diyabetes mellitus, glikojen depo hastaliklari, beta
talasemide insidans1 artmistir (46). Genellikle tek bir lezyon olarak goriiliir (46).
Glikojen depo hastaliklarinda ise ¢ok sayida olma egilimindedir (44). Lezyon
kapsiilii agisindan farkli goriisler vardir. Foley ve arkadaglari (47) tiimoriin fibroz bir
kapsiille ¢evrili oldugunu, Dahnert (48) ise bunun Kkaraciger dokusunun
kompresyonuna bagl yalanci bir kapsiil oldugunu belirtmektedir. Siklikla (%85) sag
lobda subkapsiiler lokalizasyondadir. Genelde 5-15 cm’dir ama 30 cm’ye kadar
ulasan tiimorler rapor edilmistir (24). Hipervaskiiler bir timordiir ve bag doku
desteginin az olmasi nedeni ile kanamaya egilimlidir (28). Tiimor igerisinde kanama,
nekroz ve yag goriilebilir (3, 4). Klinik olarak genelde asemptomatiktir. %15-36
oraninda spontan kanama ya da kitle etkisine bagl sag iist kadran agris1 mevcuttur.
En biiyiik komplikasyonu olan intratiimoral hemorajide kanama tiimoér i¢ine ya da
periton bosluguna olabilir (90). OKS kullanimi ile birlikteligi olanlarda riiptiir ve
hemoperiton insidansi daha yiiksektir (90, 46). Az da olsa malign dejenerasyon riski
vardir (49).

Ultrasonografi, BT ve MR’de igerdikleri hemoraji, fibrozis ve yaga bagl
olarak heterojen goriiliirler. Nadiren kalsifikasyon tanimlanabilir. Bu nedenle

goriiniimleri nonspesifiktir (46).
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BT goriintimleri hepatik adenomu timdr igerisine kanamis HSK’dan
ayirmaya yetmez (90). Kontrast madde verildikten sonra erken arteriyal fazda
periferal boyanir ve boyanma merkeze dogru ilerler. Portal ve ge¢ fazda karaciger ile
izodens hale gelir (17, 45).

Manyetik rezonans goriintiilemede kontrastlanmas1 BT dekine benzer. T1 ve
T2 agirlikli goriintiilerde sinyal intensiteleri farklilik gosterir. Dinamik gadoliniumlu
gorlntiilerin arterial fazinda karakteristik olarak kisa siireli kontrastlanma, geg
fazlarda da izointensiteye doniis gosterirler fakat; MR’de kontrast ajan olarak SPIO
kullanildiginda lezyonda Kupffer hiicresi olmadigi i¢in T2 goriintiilerde sinyal kaybi
goriilmez (50, 192).

Tc99m siilfiir kolloid sintigrafisinde de Kupffer hiicresi olmadigi i¢in tutulum
gerceklesmez (4). Anjiografide hepatik adenomlarda besleyici ana arter, Kitle
icerisinde girmeden Once periferinde ¢ok sayida dallanmalar gosterir. Bu goriiniim
“sapli elma” goriiniimii olarak adlandirilir (43). Degisen morfolojik ozellikleri

adenomun doku spesifik tanisini oldukga gii¢lestirmektedir (48).

2.1.1.4 MEZANKIMAL HAMARTOM

Nadir goriilen benign bir lezyon olup, safra kanallari, immatiir mezenkimal
hiicreler ve hepatositlerden olusur (51). Genellikle ¢ocukluk déneminde tani alir. Az
sayida olgu yetiskinlerde de rapor edilmistir (52). Klinik bulgular1 nonspesifiktir.
Goriintiileme yontemleri ile solid veya multikistik olarak goriilebilir (53). Genellikle

eksizyonel biyopsi ile tant konur.

2.1.1.5 LIPOMATOZ TUMORLER

Karacigerde anjiomiyolipom veya lipom ¢ok nadir goriilen benign
tiimorlerdir. Asemptomatiktir ve genellikle Tuberoz Skleroz hastalarinda goriiliir
(10). Goriintilleme yontemleri ile lipomda uniform yag igerigi gosterilirken,
anjiomiyolipomda heterojen damar ve diiz kas yapilar1 izlenir. Atipik olgular diger

hipervaskiiler lezyonlardan ayirt edilmelidir (54).
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2.1.2 MALIGN TUMORLER

2.1.2.1 HEPATOSELLULER KARSINOM (HSK)

HSK diinyada sik goriilen kanserler i¢inde besinci sirada yer almakta olup,
kanserle iligkili 6liimlerin ise tigiincii en sik nedenini olusturmaktadir. Karacigerin en
stk goriilen primer malign timoriidir. HSK primer malign karaciger kitlelerinin
%90’ m1 olustururken malign karaciger tiimorleri iginde yetigkinlerde birinci,
cocuklarda ise ikinci sirada yer almaktadir (60). Erkeklerde ve 6-7. dekatlarda daha
sik goriilmektedir (55). Hepatoseliiler karsinom, insidansi gittikce artmaktadir.
Insidans1 Kuzey Amerika ve Bat1 Avrupa’da 100.000°de 10’un altinda iken Afrika ve
Asya’nin bazi bélgelerinde 100.000’de 50-150’ye ulasmaktadir (58). Ulkemiz orta
riskli {ilkeler arasinda yer almakta olup sayisal veri olmamakla birlikte kronik viral
hepatitlerin artis1 ile birlikte HSK insidans ve prevalansi da hizla artmaktadir.
Ulkemizde 1994-2000 tarihleri arasinda yapilan bir caligmada karaciger sirozunda
HSK prevalanst %13 olarak bulunmustur (59). Hepatoseliiler karsinomun temel
nedenleri ve risk faktorleri iyi tanimlanmis ve son yillarda bu hastaligin molekiiler
patolojisini aydinlatmak icin ¢ok basamakli hepatokarsinogenez fikri ortaya
konulmustur. HSK’un belirlenmis risk faktorleri arasinda karaciger sirozu, erkek
cinsiyet ve kronik alkol kullanimi basta gelmektedir. Siroz risk faktorleri iginde
kronik wviral hepatitler (B, C, D), alkol, metabolik karaciger hastaliklar
(hemokromatozis ve alfa-1 antitripsin eksikligi gibi) ve alkolik olmayan yagh
karaciger yer almaktadir (58). Bunlardan o&zellikle viral hepatitler énemli olup
iilkemizde HSK etiyolojisinde viral hepatitlerin %65 oraninda katkisinin bulundugu
belirlenmigtir (59). Bu viral etkenler i¢cinde HBV o6nemini korurken HCV’nin
etkinligi giderek artmaktadir. HSK’lu hastalarin %70-90’1inda zeminde siroz yer
almaktadir. Bu nedenle sirozlu hastalarda HSK’un erken tamisi, efektif tedavi
metodunun uygulanabilmesi agisindan ¢ok dnemlidir.

HSK' hepatositlerin malign transformasyonu sonucu gelisen epitelyal bir
timor olup ¢ tip timdr gelisimi vardir (88):

1. Soliter (%50)

2. Diffiiz infiltratif (%30)

3. Multinodiiler (%20): Multifokal ya da dominant kitle ve eslik eden

satellit nodiiller seklinde olabilir.
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Diffiiz sekli genelde sirotik hastalarda goriilmekte olup yaygmliginin
belirlenmesi radyolojik olarak giigtiir (90, 46, 47).

Sirotik nodiiller histolojik paternlerine gore rejeneratif (benign), displastik ve
malign (HSK) olarak siniflandirilabilirler (72). HSK patogenezinde rejeneratif nodiil
¢ok asamali bir differansiyasyonla sirasiyla, displastik odaklar ve diisiik-yliksek
gradeli displastik nodiillere ve sonugta HSK’a doniisiir (192).

Tlimor stromasi yetersiz oldugundan nekroz ve hemoraji siktir. Goriintiileme
yontemleri ile tam1 konur, vaskiiler invazyon varligi, peritoneal tutulum veya uzak
metastaz arastirilir (7). AFP yiiksekligi klinik bir ipucu olup karaciger sirozu bulunan
yiiksek riskli hastalarda ultrasonografi alfa-fetoprotein (AFP) ile birlikte temel
tarama yontemini olusturmaktadir (61, 191). Goriintiileme yontemleri i¢inde US,
Doppler ultrasonografi, anjiografi, bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik rezonans
goriintiileme (MR) yer almaktadir. Tiimor vaskiilaritesine ve nekroz miktarina bagl
olarak degismekle birlikte, genellikle hizli, gegici ve heterojen kontrast boyanmasi
olur (88, 90).

HSK’un sonografik goriinimii  hipoekoik ile hiperekoik arasinda
degisebilmektedir. Bazen de mikst ekojenitede olabilmektedir. Gliniimiizde
ultrasonografi, kontrast ajanlarinin kullanima girmesiyle birlikte daha da etkin hale
gelmigtir. Zeminde bulunan siroz, tan1 konmasini zorlastirabilir (7). Sirotik bir
zeminde karaciger parankimi kaba ve noduler goriiniimde olabilecegi icin kiigiik
HSK odaklar1 US ile saptanamayabilir. Bu durumda BT ve MR gibi kesitsel
yontemler basarili olmaktadir. Renkli ve spektral doppler inceleme HSK’un
hemanjiom veya metastazdan ayriminda yararli olabilmektedir. Karsinomlarin
neovaskiilarizasyon gdstermesine bagli olarak kitle i¢inde kisa, tortiiydz, irregiiler
seyirli diisiik direncli kan akimi izlenebilir. Kitle i¢inde arteriyovendz santlarin
olugsmasina bagl yiiksek hizlar segilir (62).

BT’de genellikle hipodenstir. Nekrotik alanlar ve nadiren hemoraji,
kalsifikasyon igerebilir. Ender olarak HSK avaskiiler olabilir. 3 cm’den kiigiikse
arteriyel fazda kontrastlanir. Biiyiik tlimorler ise genellikle arteriyel ve portal fazda
hipodens kalir (7). Geg¢ fazda hizli yikanma nedeniyle hipodenstir. HSK’ un biiyiik
kismiin hipervaskiiler olmasi1 nedeniyle BT goriintiilerde arteryel fazda hizh

kontrast tutarken portal fazda kontrast yikanmasi gosterir (63). Biiyiik boyutlu
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tiimorler ise heterojen veya mozaik kontrast tutulumu gosterir. Portal vendz fazda iyi
differansiye HSK gibi daha az vaskiiler lezyonlar goriintiilenebilir. Tiimoriin fibroz
elemanlarinda (kapsiil, septa, psodokapsiil) ge¢ fazda kontrastlanma goriiliir. Kapsiil
portal-venéz fazda kontrastlanma gosterir ve ge¢ fazda kontrast tutulumu artar.
Psodokapsiil 1,5-2cm.’den biiyiik lezyonlarda daha sik saptanir (120, 121, 122). Cok
kesitli BT ile cok fazli ¢aligmalarda HSK saptanmasindaki sensitivite %86’y1
bulmaktadir (64).

Karaciger malignitelerinin goriintiilemesinde MR hem lezyon saptanmasinda
hem de karakterizasyonunda Onemli bir yere sahiptir. MR goriintiilemede HSK
tanisinda en Onemli sekans, kontrast sonrasi arteryel faz kesitlerdir. MR
goriintiileme, sirotik nodiillerin taninmasi ve karakterizasyonu yanisira HSK’un
tanisinda BT ve US’e gore daha etkindir (70, 71). HSK’un MR goriiniimii
degiskendir. T1A sekansda karacigere gore hipo-, izo- veya hiperintens olabilir,
genelde hipointenstir. Iyi diferansiye olmus HSK’lar ve displastik nodiiller T1
sekansda yiiksek sinyal gosterebilir. Sirotik karacigerde konvansiyonel MR
sekanslart ile rejeneratif-displastik nodiil ayrimi yapilabilmekte ve bu lezyonlarda T2
agirhikli goriintiide hiperintensite gelismesi HSK tanisin1 kolaylastirmaktadir (56).
HSK olgularinin  %50’sinde izo-hiperintens goriiniim belirlenmistir (73). T2
sekansda HSK genellikle hiperintensdir. Hipointens bir nodiil igerisinde
hiperintensite “nodiil i¢inde nodiil” goriiniimii olup, displastik nodiil i¢inden gelisen
HSK’u gosterir (74). Ancak hemoraji, demir, bakir, glikojen veya yag igerigi
nedeniyle hiperintens alanlar igerebilir. Kontrastlanmasi BT de oldugu gibidir (3).
HSK hepatik arterden beslenir ve arteryel faz goriintiilerde kontrastlanma gosterir.
Bu o6zelligi sayesinde rejenerasyon nodiilleri, displastik nodiiller ve fibrozisden
ayrilir (75, 76). Ge¢ donem Kkesitlerde tiimor etrafinda fibroz kapsiiliin kontrast
tutmasi 6zellikle biiyiik boyutlardaki HSK’larin bir 6zelligidir. Portal sistemde timor
trombiisiiniin varligi, tedavi yaklasimini degistirmesi nedeniyle arastirilmalidir. MR
ile HSK’un ekstrakapsiiler invazyonu (ya kapsiilden protriizyon gosteren tiimor
nodiilii olarak veya satellit nodiil olarak), yagli metamorfozu, portal venler (%25-40),
hepatik venler ve vena kava inferiorda (%16) invazyonu veya trombiisi
degerlendirilebilir (117, 47, 123). Portal ve hepatik ven invazyonu HSK’u

metastazlardan ayiran bir 6zelliktir. Portal ven igindeki trombiisiin arteryel fazda
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kontrast tutulumu gostermesi, timor trombiisii tanis1 koydurur (77). Tiimdr iginde
kanama ve nekroz sik goriiliir.

HSK’larin ¢ok az bir kismi hipovaskiiler olup, bunlar en iyi portal venoz
fazda goriliirler. HSK nadiren kistik ve multiseptali olabilir. Tanida karacigerde
yiizey diizensizligi, rejenerasyon nodiilleri, sol lob-kaudat lob hipertrofisi ve asit gibi
sirotik bulgularin bulunmasi diger kitlelerden ayiriminda 6nemlidir (67).

Arteryel kontrast tutulumu gosteren ve daha sonra portal vendz fazda
izlenmeyen kii¢iik lezyonlar HSK ya da arteriyo-vendz santla uyumlu olabilir (78).
Takip incelemelerde kitlenin boyut degisikligine bakilarak ayirici tani yapilabilir
(79). HSK’de lokal tedaviler sonrasi goriintilemede hem BT hem MR
kullanilmaktadir. Kontrastli MR ile 6zellikle arteriyel faz goriintiilerde kontrast tutan
alanlar ¢ogunlukla canli timér dokusuna isaret eder ancak MR ile bazen canli timor
ile graniilasyon dokusu ayrim1 yapilamayabilir (57).

HSK metastazlar1 en sik akciger, adrenal, lenf nodlar1 ve kemikleredir. Ayrica
dogrudan komsu organ ve yapilara invazyon olabilir(90).

HSK’un bir varyanti olan fibrolamellar tip HSK, klasik HSK’dan klinik,
patolojik ve prognostik olarak farkli ozellikler gosterir (66, 67). Tipik olarak
adolesan ve geng eriskinlerde normal alfa-fetoprotein (AFP) diizeyleri ile risk faktori
olmadan ortaya ¢ikar. Erkek-kadin orani esittir. AFP yiiksekligi beklenmez. Prognoz
HSK’dan daha iyidir. Siklikla soliter olup, boyutlar1 6-20 cm. arasinda degisir.
Makroskopik incelemede biiyiik ve %76 oraninda santral skar iceren tiimdrlerdir
(66). Nadiren kalsifikasyon ve yag da igerebilir. Kismi ya da tam kapsiilli olabilir.
US’de ekojeniteleri degiskendir. Santral skar ve punktat kalsifikasyon siktir. Bu
Ozellikler HSK’da olduk¢a nadirdir. Kontrastli BT ve MR’de fibrolamellar HSK
heterojen kontrast tutulumu gosterir (3). MR’de T1A sekansda hipointens, T2A
sekansda hiperintens goriiliir ve iyi sinirl lezyonlardir. Ayrici tanisinin santral skar
nedeniyle FNH ile yapilmasi gerekir. MR’da T2 agirlikli goriintiilerde FNH nin skar1
hiperintenstir, ancak fibrolamellar HSK’nin skar1 daha dens ve bazen de kalsifik
oldugundan ve wvaskiiler komponent de icermediginden T2 ve TI1 serilerde

hipointenstir (68, 69).
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2.1.2.2 KOLANJIOSELLULER KARSINOM (KSK)

Hepatoseliiler karsinomdan sonra karacigerin ikinci siklikta goriilen primer
malign tiimoridir (88). Ancak HSK’dan ¢ok daha az sikliktadir. 50-70 yas arasi
siktir. Safra kanali epitelinden kaynaklanir. Genellikle miisin olusturan, iyi
diferansiye, sklerozan adenokarsinomlardir (90). Fibroz stromanin baskin oldugu
siklikla hipovaskiiler kitlelerdir (124). Yavas biiyiirler. Erken bulgu verdiklerinden
(sarlik) kii¢iik boyutlarda iken tam1 konur. Kronik biliyer obstriiksiyon/enfeksiyon
(sklerozan kolanjit, inflamatuar barsak hastaligi, Caroli hastaligi, safra tasi gibi)
predizpozan faktorlerdir. Klinik olarak temel bulgu dalgalanma gosteren, agrisiz,
tikanma sarihigidir (88, 90). Kitle periferinde biliyer dilatasyon sik bulgudur.
Kolanjioseliiler karsinom %8-13 arasinda intrahepatik, %90 civarinda ekstrahepatik
lokalizasyonludur. Tiimoér genellikle biiyiik safra kanallarindan koken alir.
Lokalizasyonlarin sikliklari; sag-sol hepatik kanal (%8-13), sag-sol hepatik kanal
birlesimi (Klatskin) (%10-26), ana hepatik kanal (%14-27), proksimal koledok
(%15-30), distal koledok (sistik kanal-ampulla arasi) (%30-50 en sik) ve sistik
kanaldir (%6). Tiimoriin biiyiime sebeplerinin siklik sirasi ise obstriiktif tip (%70-85
(en sik)), stenotik tip (%10-25) ve polipoid papiller tiptir (%5-6). En sik goriilen
obstriiktif tipte kanal meme basi veya sigan kuyrugu seklinde sonlanir. Stenotik tipte
diizensiz kenarli, daralmis rijid liimen ve prestenotik dilatasyon goriiliir. Polipoid tip
ise diizensiz sinirl intraluminal dolma defekti seklindedir. Kolanjiokarsinom biliyer
kanal sistemini infiltre ederek obstriikte eder (117). Ekzofitik periduktal tiimoér kitlesi
enderdir.

Infiltran duktal tiimérlerin BT ile saptanmasi giigtiir. Fokal veya jeneralize
biliyer dilatasyon, tiimdr obstriiksiyonunun noktasini gosterir (42). Obstriiksiyon
noktasinda kanallarin i¢inde veya ¢evresinde kitle goriilebilir (50). Tiimoriin kendisi
izodens ve ¢ok kiigiik oldugu i¢in BT de gormek zordur. Kontrastsiz incelemede
tiimor, hepatik bifurkasyonda santral yerlesimli ise, bilobar kolanjiektazi en 6nemli
tanisal bulgudur. Tiimoriin kendisi goriilebiliyorsa genellikle hipodenstir ve ¢evre
dokulart infiltre etmistir. Tiimorlerin bolus kontrastli dinamik BT ile saptanmasi,
kesit kalinligi 3-5 mm olsa bile zordur (125). Spiral BT’de, bolus kontrast
enjeksiyonu ile erken goriintiileme, diisiik dansiteli santral kitlenin biraz daha iyi

gosterilmesini saglar. Asil 6nemli olan ise vaskiiler invazyonun gosterilmesidir (88).
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KSK’larin  %50’sinde gecici segmental veya lobar hepatik atenuasyon artis
goriilebilir. Bu, timdriin portal ven invazyonuna sekonder artmis hepatik arteryel
perfiizyondan kaynaklanir (133).

Daha az siklikta goriilen periferal intrahepatik kolanjiokarsinom multifokal
veya soliter olabilir. HSK veya metastazlarla karisabilir (90). Fibroz stromadaki
intertistel bosluklara kontrast difiizyonu nedeniyle KSK’lar ge¢ fazda ortaya ¢ikabilir
(130, 131). Bu nedenle bu tiimoérlerin gosterilmesinde ge¢ donem BT incelemenin
daha degerli oldugu bildirilmektedir (88, 47, 126). Kontrastsiz BT ’de hipodens
goriilebilir; arteryel ve portal fazda inkomplet rim kontrastlanma gosterebilir (127,
128, 129). Nadiren arteryel fazda belirgin kontrastlanma gosterir (129).

MR’de T1 agirlikli goriintiilerde hipointens, T2 agirlikli goriintiilerde
hiperintens olup, kontrastlanma paterni BT’deki ile benzerdir. Santral tip
kolanjiokarsinomlarda en sik goriilen MR bulgusu intrahepatik biliyer dilatasyondur.
Timdr en iyi kontrast sonrast T1 sekansda ozellikle ge¢ fazda aliman kesitlerde
goriiliir. Bunun nedeni tiimorde bulunan fibréz stromanin ge¢ donemde kontrast
tutulumu gostermesidir. Damar invazyonu ve adenopati varligi operasyon sansini
ortadan kaldirdigindan dikkatle arastirma yapmak gerekir (5).

Tiimor genellikle komsu yapilari invaze ettigi i¢in total rezeksiyonu ¢cogu kez
imkansizdir. Parsiyel rezeksiyon ve/veya perkiitan drenaj uygulanir (43). Prognozu
kotidiir (88).

2.1.2.3 METASTATIK TUMORLER:

Karacigerin en sik gorilen malign tiimorii metastazlardir. Metastazlar
karacigerin primer tlimorlerine gore 20 kat daha siktir (88). Karaciger, lenf
nodlarindan sonra metastatik lezyonlarin en sik goriildiigii organdir (46). Tim
kanserlerin 1/3’iinde karaciger metastazlar1 goriiliir (89). Karaciger metastazlarinin
sayl, biyiiklikleri, karaciger i¢indeki lokalizasyonu primer tiimoriin hem
prognozunu hem de secilecek tedavi yontemini belirlemede ¢cok dnemlidir. Karaciger
metastazlar1 hemen tiim primer malignensilerden orijin alabilir. Karacigere en sik
metastaz yapan tiimorler kolon, meme, akciger, pankreas kanserleri, malign
melanom ve sarkomlardir. Daha az siklikta tiroid, 6zefagus karsinomlar1 ve pelvik

tiimorler sayilabilir (46, 88, 90, 17).
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Cogunlukla metastazlar iyi sinirli, fokal lezyonlardir. Soliter, multipl veya
diffiiz olabilirler (90). Kolorektal karsinom metastazlar1 soliter de olabilir. Diffiiz
metastaz yapan tliimorler meme, akciger ve malign melanomlardir. Lenfomalarda da
diffiiz tutulum sik goriiliir (80).

US’de metastazlar degisken eko yapisinda, kalsifiye, kistik veya diffiiz
sekillerde goriilebilirler. Metastazin orijinini belirlemede goriintiilleme bulgulart
spesifik degildir. Metastazlarin biiyilk ¢ogunlugu hipoekoiktir. Hedef goriiniimii
nonspesifik olup brons ve kolorektal tiimorlerde daha siklikla izlenmektedir (44).
Hipoekoik ince bir halo ile ¢evrelenmis keskin kenarli hipoekoik lezyonlar tipik
metastaz goriiniimiidiir. ince halo g¢ogunlukla metastazlarda goriilmekle birlikte
primer karaciger tiimdrlerinde de goriilebilir. Nadiren benign lezyonlarda goriildiigii
de bildirilmistir. Hipoekoik lezyonlar genellikle hipovaskiilerdir. Ekojenik
metastazlar genellikle gastrointestinal ve genitoiiriner sistem orjinlidir ve ¢ogunlukla
hipervaskiilerdir. Renal hiicreli karsinom, karsinoid, koriyokarsinom, adacik hiicreli
timdr ve miisindz karsinomlarin metastazlar1 genellikle hiperekoiktir. Vaskiiler
timorler de hiperekoik metastaz yaparlar (80).

Kalsifiye metastazlar yiilksek ekojeniteleri ve akustik golgelenme
olusturmalartyla tanimlanirlar. Kalsifikasyon gosteren metastazlar en sik kolon
miisindz karsinomu, ovaryan papiller ser6z kistadenokarsinom, tiroid mediiller
karsinomu, pankreas tiimdrleri, leiomyosarkom, renal hiicreli tiimér, gastrik
adenokarsinomlar, ndroblastom, osteojenik sarkom, kondrosarkom ve teratokarsinom
metastazlaridir (81, 46, 90). Kistik metastazlar sik goriilmezler. Benign karaciger
kistlerinden ayrimi bazen cok zorlasir. Pankreasin kistadenokarsinomu, ovarian
karsinomlar ve kolonun miisinz karsinomu gibi tiimorlerin metastazlar1 da kistik
olabilir (46). Ayrica akciger karsinomu, melanom veya karsinoid timér metastazlart
kistik veya nekrotik olabilir. Bu metastatik odaklar igerisinde sivi seviyelenmeleri
olabilir. Siklikla sarkom metastazlarinda goriilen yaygin santral nekroz da kistik
metastaz goriiniimiinii taklit edebilir (80).

Metastazlarin BT goriintimleri degiskendir ve tiimoriin boyutu, vaskiilaritesi,
nekroz derecesi ve kontrast infiizyonuna baglhidir (90, 47). Metastazlar portal venoz
fazda vaskiilarizasyonlarina gore hipodens, izodens veya hiperdens goriilebilir. Genel

olarak metastazlarin BT gortiniimleri ¢ tipte siniflandirilabilir (47);
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1. Homojen hiperdens

2. Homojen hipodens

3. Hipodens ve periferik halka seklinde boyanma (“rim enhancement’)

‘Homojen hiperdens’’metastazlar enderdir ve siklikla hipervaskiilerdirler. Bu
tiimdrlerin primeri de genellikle hipervaskiilerdir. Bunlardan bazilar1 adacik hiicreli
tiimdr, karsinoid, renal hiicreli tiimor, feokromositoma ve malign melanomdur (90,
47, 91). Bu lezyonlarin bazilari, bolus seklinde kontrast madde inflizyonunu takiben
normal karacigerin boyanmasindan sonra izodens hale gelip gézden kagabilirler (47,
91, 92). Bu nedenle kontrastsiz ve kontrastli incelemelerin birlikte yapilmasi gerekir.

“Homojen hipodens’’ve ‘“halka” seklinde periferik boyanma gosteren
homojen hipodens’’metastazlar en sik goriilen tipleridir (90, 91, 17). Kolon, akciger,
meme ve pankreas i¢in karakteristiktir (47). Hipodens goriiniim hipovaskiilarite,
kanama veya nekroz alanlarini temsil eder. Akciger kanseri, leiomyosarkom,
karsinoid tiimorler, over ve kolonun miisindz karsinomlari nekrotik yapidadir.
Hipervaskiiler tiimorler erken arteryel fazda kontrastlanirlar ve 1-2 dakika i¢inde
yogunlugunu kaybederek izodens olurlar.

Periferik boyanma, vaskiilarize canli tiimor dokusunu gosterir (93). Tiimor
periferindeki vaskiilarize canli doku, kenar boyanmasi yerine ¢epegevre izodens sinir
da gosterebilir. Bu durumda tiimoriin kesin boyutu saglikli olarak saptanmayabilir.
Bunun 6nlenmesinde dinamik inceleme teknigi, dinamik olmayan incelemeye gore
daha {istiindiir. Kenar boyanmasi gosteren tiimorlerin merkezinin ge¢ donemde
boyanma gdstermesi, kontrastin hem canli, hem de nekrotik tiimor alanlarina
difiizyonu sonucu olusur. Infiizyon seklinde kontrast uygulamas: veya kontrast
enjeksiyonundan 5-15 dk sonra (6rn. toraks incelemesini takiben) yapilan hepatik BT
incelemenin sensitivitesinin diisiik olmasi bu nedene baghdir (47, 91). Kenar
boyanmasinin gosterilmesi ayrica; vaskiilarite derecesine, kontrast madde hacmi ve
uygulama hiz1 ile inceleme zamanina baghdir (93). Tiimor damarlanmasi hepatik
arterden olacagi i¢in kontrastin hepatik arterden enjeksiyonu ile veya arteryel faz
incelemede ortaya ¢ikar.

Kontrastsiz incelemede, hepatosteatoz yoksa veya metastazlar kalsifiye ya da

hemorajik degilse, tiim metastazlar genelde hipodens olarak goriilmektedir.
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Karacigerde yaygin yaglanma mevcutsa yiiksek dansiteli solid kitle seklinde de
goriilebilir.

Ayni hiicre tipinin (6rn. kolon) multipl metastazlar1 farkli boyanma
karakteristikleri gosterebilecedi gibi farkli hiicre tiplerinin metastazlar1 (kolon,
akciger veya meme gibi) ayn1 BT goriinlimleri verebilir (47). Metastazlarin genis BT
goriiniim spektrumlari arasinda en sik goriileni iyi sinirl, diisiik dansiteli solid kitle
seklinde olanidir (46, 88, 91).

MR goriintiilemede metastazlarin ¢gogu T1 sekansda hipointens, T2 sekansda
hiperintens gériiliirler. Ozellikle 15 mm’den kiigiik olan lezyonlarin hemanjiom ya
da kist gibi benign bir lezyon olma olasilig1 yiiksektir. Bilinen kanseri olan 209
hastada 15 mm’den kii¢iikk karaciger lezyonlarinin %51’inin benign oldugu
gosterilmistir (82). Vaskiiler tiimorlerin (koriokarsinom, renal hiicreli karsinom,
tiroid karsinomlari, pankreas adacik hiicreli tiimorler ve karsinoid tiimor gibi)
metastazlar1 T2 sekansda belirgin hiperintens olabilirler (83). Bu 06zellikleri
nedeniyle hemanjiom ile ¢ok sik karisirlar. Ancak agir T2 sekansda metastazlarda
sinyal kayb1 goriilebilmektedir (21). Dinamik kontrasth MR hipervaskiiler
malignitesi olan hastalarda lezyon tespiti ve karakterizasyonunda olduk¢a 6nemlidir
(84). Hipervaskiiler metastazlar arteryel fazda homojen veya periferik halka tarzinda
kontrast tutulumu gosterirler. Ayrica ge¢ fazda da genelde periferal yikanma izlenir
(85). Hipervaskiiler metastazlar, hemanjiom ve FNH gibi benign lezyonlardan farkli
olarak portal vendz fazda hipointens hale gelirler. Bazi metastazlarin histolojik
tiplerine gore kontrastlanma paternleri degisebilir. Metastatik lezyonlarda kanama
olusabilir. Bu lezyonlar T1 sekansda ve T2 sekansda hiperintens ve bazen de kanama
evrelerine gore heterojen sinyal Ozelliginde goriilebilirler. Malign melanom
metastazlart T1 ve T2 sekansda melaninin paramanyetik O6zelligine bagli olarak
hiperintens ve bazen heterojen intensitede goriiliir (86). Pankreasin makrokistik
kistadenokarsinomu gibi miisin {ireten tiimorlerin metastazlart yiliksek protein
icerikleri nedeniyle T1 sekansda hiperintens goriilebilirler (87). Metastazlarda
periferal yikanma, homojen kalin halka tarzinda boyanma, i¢ kenarinda diizensiz
boyanma veya diffiiz boyanma ya da erken yogun periferik halka tarzinda boyanma
paternleri goriilebilmektedir (84, 5). T2 sekanslar kontrastsiz T1 sekanslara gore

daha cok bilgi vermektedir. Amorf kitleler, “hedef” lezyonlar, hiperintens halo ve
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“yanan ampiil” goriiniimleri metastazlarda goriilebilen 6zelliklerdir. Amorf, hedef ve
halo metastazlar i¢in spesifiktir. “Yanan ampiil” en sik hemanjiomlarda goriilmekle
birlikte malign hipervaskiiler tiimorlerde nadiren goriilebilmektedir (80). Kolorektal
kanserlerde metastaz portal ven yolu ile olurken diger metastazlar hepatik arter yolu

ile olmaktadir (46, 88, 47, 42).

2.2 MANYETIK REZONANS GORUNTULEME

2.2.1 TARIHCE

Daha sonralari manyetik rezonans goriintileme (MR) olarak adlandirilan
niikleer manyetik rezonansin (NMR) potansiyeli Walter Gerloch ve Otto Stern’in
1924 yilindaki yaymnindan beri bilinmektedir. Gerloch ve Stern bu yayinda,
inhomojen manyetik alanda molekiiler 151n sapma ile giimils atomlarinin manyetik
momentinin kuantum 6zelligini tariflemislerdir (94, 95). 1952 yilinda Bloch ve
Purcell, periodik sistemdeki belli ¢ekirdeklerin manyetik 6zelliklerini temel alan,
1946 yilindaki bagimsiz fizikokimyasal ¢aligmalariyla birlikte fizik dalinda Nobel
odili almiglardir. Bu ¢aligma bir manyetik alan igerisindeki g¢ekirdegin enerjiyi
absorbe ettigi ve normal konumuna geldiginde bu enerjiyi tekrar yaydigini
aciklamistir. Manyetik alanin giici  “Larmor” esitligine gore radyofrekansa
eslesmektedir. Bu ise niikleer manyetik rezonansdir (96,97). Bu geligsmelere ragmen
NMR sinyalinin kesin temeli, biitiin deneyler tek boyutlu oldugu ve bu nedenle
uzaysal bilgiye sahip olmadig icin tespit edilememistir. 1973 yilinda, hem Paul
Lauterbur hem Peter Mansfield bagimsiz olarak lokal manyetik alan gradyanlari
adiyla NMR sinyallerinin uzaysal lokalizasyonu i¢in bir metod yayinlamislardir.
Onlarin buluslari modern MR goriintiilemenin temellerini olusturmustur (94, 98,
99), ve bu tarihte, ilk kez goriintilleme yontemi olarak kullanilmaya baslanmistir
(102). 2003 yilinda, Paul Lauterbur ve Peter Mansfield manyetik rezonans
goriintiilemenin temellerindeki Oncii caligmalar1 ile tip dalinda Nobel odiilii
almiglardir (94).

Bugiin giinliik pratikte MR goriintiilleme hepatobiliyer sistemin birgok cesitli
patolojilerinde hastalara rutin uygulanmaktadir. MR goriintiileme, farkli T1 ve T2
agirliklarina dayanan birgok goriintiileme sekansi araciligiyla intrinsik doku

ozelliklerinin  yeterli karakterizasyonunu saglayan ¢ok yonlii goriintiileme
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modalitesine doniismiistiir. Ayrica dinamik yolla, IV kontrast uygulamasindan sonra
fokal veya diffiiz hastalik siireglerinin karakterizasyonuna olanak saglayan multipl
vaskiiler fazlar goriintiilenebilir (100).

Dinamik kontrastli multifazik sekanslar, arteryal kontrastlanma miktari,
kontrastin lezyon igerisindeki dagilimi, yikanma karakteristigi, lezyonun igerisindeki
veya cevresindeki fibrotik kompanentin kontrastlanmasini igeren, lezyonun
kontrastlanma paternini gosterir. Bu sekanslarin bilesimi ¢ogu vakada yeterli taniyla
sonuglanir. Perkutan igne biyopsisi gibi invaziv tani stratejilerine olan ihtiyaci azaltir

(101).

2.2.2 MR FIZIK PRENSIPLERI

Manyetik rezonans goriintiilleme, yumusak doku ¢éziimleme giicii en yiiksek
olan radyolojik goriintiileme teknigi olup manyetik bir alanda elektromanyetik radyo
dalgalarinin viicuda gonderilmesi ve geri donen sinyallerin toplanarak goriintiiye
dontistiiriilmesini temel almaktadir. Atom c¢ekirdegi proton ve ndétron adi verilen
niikleonlardan olusur. Niikleonlar kendi eksenleri etrafinda spin hareketi ad1 verilen
doniis yapar ve dogal bir manyetik alan olustururlar. Kii¢clik miknatislar olarak kabul
edebilecegimiz protonlar dis manyetik alan i¢inde kuzey ve giiney kutuplari ile dis
manyetik alana paralel veya ona zit sekilde konum alirlar. Niikleonlar ¢ift sayida ise
birbirlerinin spin hareketini ortadan kaldirirken; tek sayida ise net bir manyetik dipol
hareketi olustururlar. MR’de rezonans etkisinin olusturulmasinda altta yatan temel
kavram budur. MR’de tek bir protondan olusan ¢ekirdek yapisi ile en giiglii manyetik
dipol hareketine sahip olan ve biyolojik dokularda yaygin olarak bulunan hidrojen
atomu (H+) tercih edilmektedir. Protonlar manyetik alanda paralel ve antiparalel
dizilirken ig¢ine yerlestirildikleri manyetik alanin giicii ile orantili olarak degisen
salinim (presesyon) hareketi gosterirler. Salinim hareketinin frekansi Larmor
denklemi ile belirtilmistir.

W=g. Bo

W: salinim frekansi (MHz/sn)

g: gyromanyetik katsayr (MHz/ Tesla)

Bo: manyetik alan giicii (Tesla)
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Manyetik alan i¢inde protonlarin paralel dizilimi, antiparalel dizilime gore
daha az enerji gerektirmektedir. Bu nedenle paralel dizilen proton sayisi antiparalel
dizilenlere gore biraz daha fazladir. Boylece net manyetik vektér ana manyetik alana
paralel olur. Buna longitudinal manyetizasyon denir (103). Ancak bu vektor ana
manyetik alana paralel oldugu icin ondan sinyal alamayiz. Sinyal alabilmek igin
longitudinal manyetizasyonun 90° radyofrekans (RF) pulsu ile transvers plana
yatirilmasi gerekir. Olusan yeni duruma transvers manyetizasyon denir. RF pulsu
kesildiginde ise protonlar eski durumlarina donerken aldiklar1 enerjiyi geri verirler.
Bu da alic1 sarmalda elektrik akimina neden olur. Transvers manyetizasyon azalirken
longitudinal manyetizasyon artar. Bu degisim “free induction decay” (FID, serbest
indiiksiyon kayb1) olarak adlandirilmaktadir. 90° RF pulsu verilmesi sonrasinda
longitudinal manyetizasyonun %63’linlin yeniden kazanilmasi i¢in gereken siireye
T1 relaksasyon siiresi adi verilir. RF pulsu kesildikten sonra longitudinal
manyetizasyona esit olan transvers manyetizasyon azalmaya baglar. Transvers
manyetizasyonun baslangi¢ degerinin %37’si seviyesine inmesine kadar gecen siire
ise T2 relaksasyon siiresi olarak adlandirilir. T1 relaksasyon zamani ana manyetik
alanin giiciine ve dokularin 6zelliklerine gore degisir. T2 siiresi dis manyetik alan
giiclinden bagimsiz olup i¢ ve dis manyetik alan inhomojenitelerinden etkilenir
(103).

MR’de veri toplama ve goriintii olusturulmasinda Fourier Transformasyonu
(FT) kullanilir. RF sargilar ile kesit alinacak viicut diizlemine Larmor frekansi
esitliginde bir RF pulsu gonderilir ve sadece istenilen kesit alanindaki protonlar
uyarilir. Uyart kesildikten sonra 1ilgili kesitteki protonlarin rezonanslarinin
olusturdugu sinyaller algilayici sargilar tarafindan toplanir. Bu sinyaller frekans ve
faz eksenlerine yerlestirilerek FT adi verilen yontemle bir dizi bilgisayar islemi
sonrasinda goriintiiye ¢evrilir. Toplanan sinyallerin uzaysal frekanslarina gore
kodlanarak yerlestirildigi yer K-alani olarak adlandirilmaktadir. K- alaninda, y
ekseninde faz kodlama, x ekseninde frekans kodlama gradientlerinden alinan
sinyallerin frekanslarina gore yerleri belirlenir. Diigiik frekanshi sinyaller merkezde
toplanir ve kontrast rezoliisyonundan sorumludurlar. Yiksek frekansli sinyaller ise
cevrede toplanir ve geometrik rezoliisyondan sorumludurlar. K- alani ne kadar biiytik

olursa goriintiiniin uzaysal rezoliisyonu o kadar artacaktir (102).
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Half-Fourier transformasyonu datalarin yarisindan fazlasinin toplanarak K
alanimin yarisinin  dolduruldugu, gerisinin bilgisayar tarafindan tamamlanarak
gorlntiinlin olusturuldugu bir goriintiileme teknigidir. Tetkik siiresi kisalir ancak
sinyal/giiriiltii orani azaldigi icin kontrast rezoliisyonu ve geometrik rezoliisyon

olumsuz etkilenir.

2.2.3 KARACIGER MR GORUNTULEME TEKNIGI VE INCELEME
SEKANSLARI

Karaciger lezyonlarinin ve hemodinamisinin non-invaziv degerlendirilmesi
amaciyla ¢esitli gorlintileme metodlar1 Onerilmistir (164). Doppler US ya da
kontrasth US bu amagla kullanilabilir (166, 167, 168). Ancak US uygulayiciya
bagimli bir islem oldugundan aymi goriintiiniin tekrar elde edilmesi giictiir ve
sensitivitesi diigiiktiir (169). BT’ de kontrastlanma paternlerinin Slgiimii amaciyla
onerilmistir (170). Modern cok sirali ¢cok dedektorlii BT lerin piyasaya siiriilmesiyle
daha kuvvetli veriler elde ediliyor ve ¢esitli rotus olanaklar1 saglaniyor olsa da,

bunlarin halen kanitlanmig kullanim alan1 yoktur (171).

Karaciger hastaliklarinin  degerlendirilmesinde MR kullanimi1  artarak
sirmektedir. MR’ 1n essiz kabiliyetlerinden biri, dinamik multifazik gadolinium
kontrastt ile kombine edildiginde, intrinsik doku komponentlerini tespit
edebilmesidir. Bu da MR’1, fokal karaciger lezyonlarinin tespiti ve tiplendirilmesinde
hastay1 radyasyona maruz birakmayan tistiin bir teknik kilar (169). Ayrica gelecekte,
karacigerin diflizyon agirhikli gorlintiilenmesi, MR elastografi ve perfiizyon
goriintiileme gibi tekniklerin kombinasyonuyla karaciger fonksiyonlarmin,
morfolojik ve metabolik Ozelliklerinin daha detayli degerlendirilmesi miimkiin

olabilir (172).

2.2.3.1 KARACIGER MR TEKNIGI GENEL BILGILER

Hareket artefaktlar1 karaciger MR islemini gliclestiren Onemli bir
kisitlamadir. Yiiksek nitelikli MR inceleme ig¢in iki strateji belirlenmistir. Bunlar
hareket artefaktlarmin baskilanmasi ve inceleme siiresinin kisaltilmasidir. Hareket
artefaktindan kacinmak ic¢in solunum tetiklemeli sekanslar olusturulmustur.

Gortintiiler solunumun ekspiryum fazina odaklanir; ancak solunum yetmezligi olan
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hastalarda diizensiz solunum nedeni ile inceleme siiresi uzar. Yag baskilama, hareket
artefaktlarin1 azaltmada kullanilan diger bir ydntemdir. Ozellikle abdominal duvar
hareketinden kaynaklanan abdominal organlar {izerinde meydana gelen konsantrik
hiperintens ¢izgilenmeleri elimine eder. Sinyal giiriiltii oraninin artimi i¢in hizh
imajlarda yag baskilama gerekir. Nefes tutmali tekniklerde ise goriintiiler maksimum
inspirasyon siiresinde elde edilir. Hastalara nefes verme esnasinda hiperventilasyon
yapmamasi sOylenir. Nefes tutmali hizli goriintiilleme, solunum artefaktlarini ve
bulaniklagsmay1 ortadan kaldirarak inceleme zamanini kisaltir.

Son yillarda gelismis olan paralel MR inceleme teknigi [SENSE: Sensitivity
encoding for fast MRI (Philips)] her tip goriintiileme sekansini hizlandirir. Siemens
firmas1 IPAT (Integrated Paralel Acquisition Techniques), General Electric firmasi
ASSET (Array Spatial Sensitivity Encoding Technique) ad1 verilen paralel inceleme
tekniklerini kullanmaktadir (115, 116).

Karaciger manyetik rezonans incelemesi ilk olarak standart T1 ve T2 agirlikli
spin eko teknikleri ile gergeklestirilmistir. Ancak bu tekniklerin uzun siirmesi
nedeniyle kardiak pulsasyon ve barsak peristaltizmi istenmeyen etkiler
olusturmustur. Bu nedenle solunumsal tetikleme gibi ek destekleyici metotlar
kullanilmis ancak bunlar da tetkik siiresini oldukga arttirmistir (104). Son dénemde
kullanilan MR sekanslar1 oldukca kisa sekanslar olup bir nefes tutma siiresinde
tamamlanabilmektedir (SGE ve HASTE gibi) (105,106).

Son yillarda MR goriintiilemede karaciger protokolii tipik olarak 2B veya 3B
kontrastsiz T1 sekanslar (in-out faz goriintileme (kimyasal sift), yag baskil,
kontrastsiz T2 sekanslar (single shot echo train spin eko —yag baskili/yag baskisiz,
TSE-yag baskili/yag baskisiz, True-FISP) ve dinamik multifazik gadolinyum
kontrastli goriintiiler igerir. Uyum sorunu olan hastalarda (nefes tutma problemi olan
pediatrik yas grubu, sedatize edilmis veya ajite hastalar) protokol kontrastsiz T1
sekanslar (MP-RAGE ya da Turbo-FLASH), kontrastsiz T2 sekanslar (single shot
echo train spin echo-yag baskili/yag baskisiz) ve kontrastli TIA sekanslar (Gd
kontrasth MP-RAGE ya da Turbo FLASH) olarak uygulanabilir. Ilaveten safra
yollarmin goriintiilenmesi i¢in agir T2 sekanslar eklenebilir (MRCP) (101). Bu yeni
sekanslar farkli firmalar tarafindan farkli isimlendirilmislerdir (107) (Tablo 1).
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Tablol. Sik kullanilan MR sekanslari ve kisaltmalari

Sekans Philips GE Siemens

Fast Spin-Echo TSE FSE TSE

Single Shot Fast Spin-Echo SSh TSE SSFSE/RARE HASTE/RARE

Snapshot/Ultrafast Gradient Echo TFE Rapid SPGR  Turbo Flash
FIRM MP RAGE

3D Turbo Field Echo with fat suppression THRIVE FAME/LAVA VIBE

Fast Field Echo FFE SPGR FLASH
FSPGR FISP
GRASSE GRE
GRE

Single shot spin eko teknikleri ile yaklasik 1 saniyede solunum ve hareketten
etkilenmeden tek bir kesit alinabilmektedir. T1 agirlikli iki ve ii¢ boyutlu
goriintlilerde ise bir¢ok kesit tek bir nefes tutma siiresinde yiiksek c¢oziiniirlikli
olarak elde edilebilmektedir. Bu 6zellik, dncesinde presaturasyon veya inversiyon
pulsu uygulanan ve K-alaninin merkezini ¢ok hizli dolduran TFE, Turbo FLASH ve
FIRM gibi teknikler ile saglanmistir (108, 109).

2.2.3.2. SEKANSLAR

Spin eko ve gradient eko sekansi olmak tizere iki esas MR puls sekansi
vardir. Diger tiim MR sekanslar1 farkli parametreler eklenmis olan bu sekanslarin
varyasyonlaridir. Rutin olarak karaciger hastaliklarinin arastirilmasinda T1 ve T2
sekanslar kullanilir. Karaciger batinin hareketli bolgesinde bulundugundan uzun
siirede elde edilen spin eko yerine gradient eko sekanslar tercih edilir. Kontrastsiz
T1 sekanslarda fibr6z dokunun arttig1 lezyonlar diisiik dansiteli izlenirken, subakut
kanama, konsantre protein ve yag yiiksek sinyalli olarak izlenir. Kist, hemanjiom,
yiiksek s1v1 igerigine sahip diger lezyonlar hipointens olarak izlenir. T2 sekanslarda
ise fokal hepatik lezyonlar genellikle karaciger parankimine gore hiperintens olarak

izlenirler (117).
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Spin Eko Sekansi (SE)

SE sekansta 90° radyofrekans (RF) pulslari ile net manyetik vektor transvers
plana yatirilir. Donen protonlarin hizla defaze olmasindan dolay1 transvers
manyetizasyon hizla azalir. “Time to echo” (TE) degerinin yarisinda 180° RF pulsu
gonderilerek protonlarin yeniden refaze olmasi saglanir. Total TE zamaninda dénen
protonlar tekrar ayn1 faza girer bu noktada eko olusur ve okunur. SE sekansta 90° RF
pulslar1 arasinda zaman aralig1 “time to repetition” (TR), 90° RF pulsundan en gii¢lii
eko sinyali elde edilen kadar gecen siire TE olarak adlandirilir. TR (<750 ms) ve TE
(<40 ms) zamaninin kisa olmasi T1 sekansini, uzun TR (>1500 ms), kisa TE proton

dansite agirligini, uzun TR ve uzun TE T2 (>75 ms) sekansini belirler (17).

Gradiyent Eko Sekansi1 (GRE)

GRE sekansta net manyetizasyon vektorii 90° RF pulsu yerine parsiyel sapma
acilart (flip angle=FA) ile transvers plana yatirilir. 180° RF pulsu yerine gradiyent
ceviriciler kullanilir. Gradiyentler RF pulsu uygulamasindan dnce protonlar: defaze,
sonrada refaze etmek i¢in kullanilir. Refaz sonucu sinyal olusur (47). Bu ¢eviriciler
sayesinde lokal magnetik alan giicli gradientin uygulandig1 yonde artar veya azalir.
Protonlar hizla defaze olurken bu gradiyentin siire ve giic bakimindan esiti olan ters
yonde bir gradiyent uygulanirsa defaze protonlar refaze olarak sinyal {iretirler ki
buna gradiyent eko sinyali denir. GRE sekans: dokular arasindaki manyetik alan
inhomojenitelerine duyarlidir. GRE sekansinda doku kontrastin1 belirleyen en 6nemli
degisken sapma agisidir. Sapma agis1 45°den biiylik ve TE degeri 15 ms’den kisa
tutulursa T1 goriintiiler elde edilir. Sapma agis1 30°den kiiciik tutulup, TE degeri kisa
tutulursa goriintiiler proton agirlikli, uzun tutulursa GRE T2 (T2*) agirlikli olur (17).

T1 Agirhkh Sekanslar

Konvansiyonel T1 agirlikli goriintiilerde TR ve TE degerleri kisa tutulur.
Boylece T1 relaksasyonu hizli olan dokular maksimum longitudinal manyetizasyona
ulasacaklari i¢in anatomik detay da fazla olacaktir. Yag dokular1 ve subakut kanama

hiperintens iken sivilar hipointens goriiliir.
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Spoiled Gradient Eko (sGRE) Sekanslari

sGRE sekansta “spoiler” (bozucu) RF pulsu kullanilarak her ekodan sonra
kalan transvers manyetizasyonu ortadan kaldirarak T1 ve proton agirlikli goriintiiler
olusturmada kullanilir. Nefes tutmali sSGRE karacigerin degerlendirilmesinde yaygin
olarak kullanilan T1 sekanstir. Tipik parametreler TR 150 ms, TE 4 ms (1,5 Tesla),
sapma agist (FA) 80°, matriks 128-171x256 (faz kodlama-frekans kodlama),
inceleme siiresi 14-22 saniyedir. TR’ nin yeterince uzun olmasi ise yeterli miktarda
kesit alinmasina ve iyi sinyal giiriiltii oran1 (SNR) saglamasina yol agar. Kisa TE
olmast T1 agirhiginin giiglii olmasini saglar, manyetik duyarlilik artefaktini en aza
indirger, bircok kesit elde edilmesini saglar. FA 80° olmasi iyi T1 agirhig1 saglayip,
az radyofrekans giicli depolanmasina ve doku saturasyonuna yol acar (46). SGRE
sekanslar 6zellikle kontrastli MR incelemede ve kardiak incelemede kullanilir (118).
Fast Low Angle Shot (FLASH-Siemens, T1 FFE-Philips) goriintiileme spoiled GRE
sekansidir. Bu yontemde diisiik ac¢ili RF pulslart uygulanarak transvers
manyetizasyon olusturulur. Daha sonra frekans kodlama gradiyenti calistirilarak eko
elde edilir. Olusan goriintiiler T1 agirliklidir (119).

Faz dizilimli ¢ok kanalli koillerin kullanilmasiyla birlikte bu sekanslar uzun
zaman alan spin eko T1 agirliklt goriintiilerin yerini almistir. 1.5 Tesla cihazlarda TR
stiresi rolatif daha uzun (yaklasik 150 msn) ve TE siiresi kisa (4,2-4,5) tutularak
sinyal-giiriiltii oran1 ve bir nefes tutmada alinabilecek kesit sayisi arttirilmaktadir. T1
agirlikli sinyali arttirmak igin flip agis1 degeri 70-90 arasinda tutulur. Aslen, T1 GE
sekanslar yiiksek protein, fibrozis ve yagli komponent hakkinda bilgiyi iceren

dokularin karakterizasyonu amactyla kullanilir (101).

Refokused Gradiyent EKo:

Bu grup “steady state” sekans olarak da bilinir ve siklikla T2* agirlikli
goriintiiler elde etmede kullanilir. T2* agirligt TR, TE ve FA’a bagli olarak olusur.
Uzun TR ve diisiik FA’da transvers manyetizasyon hizla azalir. Kisa TE kullanilirsa

goriintii kontrast1 ara intensitede olur. T2 goriintiiler elde etmek i¢in kisa TR ve

yiiksek FA kullanilir.
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Aym Faz (In Phase) ve Ters Faz (Out of Phase) SGE Sekanslari:

Tek bir nefes tutmada dual eko teknigi ile elde edilen ayni ve ters faz
gorlintiilleme ile karacigerdeki diisiik dereceli intraseliiler yag birikimi
saptanabilmektedir. Bu goriintiileme Ozellikle ayni voksel i¢inde yag ve Su
protonlarmin bulundugu hastaliklar igin 6nemlidir. I¢inde yag birikimi olan
hepatositler ters faz goriintiilerde, ayn1 faz goriintiilere gore sinyal diisiisii gosterirler.
Fakat subkiitan yag dokusu veya intraabdominal adipositler i¢cinde ¢ok az serbest su
bulundugu i¢in bu hiicrelerde ters faz etkisi olusmaz (110). Dual eko gériintiilemenin
bir bagka kullanimi da demirin olusturdugu paramanyetik etkinin saptanmasidir
(111). Demir depo hastaliklarinda, karaciger parenkim sinyali uzun eko zamaninin
kullanildigi ayni faz goriintiilerde T2* etkisinden dolay1 diiser (110). Demir birikimi
yant sira metal veya havaya baghh duyarlilik artefaktlar1 da uzun eko zamanli
goriintiilerde sinyal kaybi olusturur. Bu durum yaglanmanin aksine ters faz agirlikli

SGE sekansta sinyal artis1 seklinde karsimiza ¢ikar.

Yag Baskili SGE Sekanslar

Yag kisa T1 zamanina sahip olmasindan dolay1, T1 sekanslarda yliksek sinyal
intensitesine sahiptir. Farkli metodlarla yag saturasyonu saglanabilir. Kontrast
uygulamasi 6ncesinde yag baskili gradient eko goriintiiler pankreas degerlendirmesi
ve subakut kanamanin saptanmasi igin Onemlidir (112). Standart gradient eko
sekanslarindan O6nce su molekiilerine gore daha yavas salimm yapan yag
molekiillerine uygun bir RF pulsu gonderilir. Yag baskilama ile kontrasth
goriintlilerde kan damarlari, intraabdominal yag ve hastalikli dokular arasindaki
kontrast arttirtlir. Yag baskili T2 sekanslar karaciger nodiillerinin tespitinde
onemlidir. Ciinkii nodiillerin ¢ogu ¢evre hepatik stroma ile kiyaslandiginda yiiksek

sinyal intensitesi gosterir (101).

SPIR (Selective Presaturation Inversion Recovery)
Bu yontemde RF pulsu herhangi bir sekansa baslanmadan 6nce uygulanip,
bunu takiben bozucu gradiyent uygulanarak yag i¢in net manyetizasyon vektori

kaydirilir. Bunu takiben yagdan transvers manyetizasyon elde edilemez. Bu metod
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siklikla yagdan kaynaklanan sinyali baskilamak i¢in kontrastli T1 sekanlarda

kullantlir (47).

STIR (Short Time Inversion Recovery)

Bu metodda ise yagdan kaynaklanan sinyali baskilamak i¢in 90° RF pulsu
Oncesi “inversion recovery” pulsu kullanilir. Bu sekansta 90° RF pulsu yag
protonlarinin longitudinal manyetizasyonlarinin sifir oldugu anda (null point)
uygulanir. Bu noktada yaga ait longitudinal magnetizasyon bulunmayacagi i¢in
transvers manyetizasyon olusturulamaz ve yag dokusundan sinyal elde edilmez.
“Null point” dokularin T1 stiresine bagli olup, T1 siiresinin 0,69’una esittir. Yag i¢in
bu deger 140-180 ms olup inversiyon siiresi bu diizeylerde secilir (17). Ayrica T1
relaksasyon siiresi yag gibi kisa olan kan ve Gd gibi maddelerin de baskilanmasina

neden olur.

Uc¢ Boyutlu SGE Sekanslari

Ug boyutlu SGE MR anjiografi igin yaygin olarak kullanilirken flip agisinin
12-15°’ye dustiriilmesi ile kontrast rezoliisyon artmis ve batin uygulamalarinda
yumusak doku degerlendirilmesinde kullanim alani bulmustur (107). Cekilen
bolgenin voliimetrik veri seti olusturularak bu veri daha ince kesitlere ayrilabilir ve
postprocessing islemi uygulanabilir. Yiiksek gradientli cihazlarda ¢ok kisa TR ve TE
degerleri kullanilarak tek bir nefes tutma stiresinde fazla sayida ince kesit yag baskili
goriintliler elde edilebilmektedir. Bu sekansin 6nemli bir dezavantaji ise sinyal

giiriiltii oraninda azalmadir. Bu da kontrast kullanimi ile diizeltilebilir (113).

Harekete Duyarsiz (“Motion insensitive”) SGE Sekanslar

Iki ve ii¢ boyutlu gradient eko sekanslar harekete duyarli olduklari igin
hastalarla uygun kooperasyon ve diizgiin nefes tutma gerektirmektedir. Uyumsuz
hastalar i¢in SGE teknikler minimum TR zamani kullanilarak single-shot teknigi
seklinde modifiye edilmistir. Bunlar MP-RAGE (Rapid acquisition gradient echo) ve
Turbo FLASH (Turbo-fast low angle shot) sekanslarindan olusmaktadir (107). Bu
tekniklerde transvers manyetizasyonu suprese eden inversiyon pulsu verilmesi

sonrasinda kisa TR (yaklasik 1,5 sn) siiresi ile tek kesit goriintii alinir. Ancak bu
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teknigin onemli dezavantajlar1 yliksek ¢ozlintirliklii goriintiilerin elde edilememesi
ve “slice-by-slice” teknigi nedeniyle karacigere yonelik oOzellikle arteriyel faz

dinamik kontrastli uygulamalarda toplam siirenin artmasi sonucu kullanilamamasidir

(113).

Kontrasth SGE Sekanslar

Kontrast madde verilmesi sonrasinda multifaz gradient eko sekanslar rutin
batin degerlendirmesinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Santral K-alan1 yaklagik 4-
5 sn. i¢inde doldurularak oldukga hizli veri seti olusturulmaktadir. Boylece tek bir
vaskiiler fazin (hepatik arteriyel dominant faz gibi) homojen olarak tiim karaciger

dokusu boyunca yakalanmasi da miimkiin olmaktadir (107).

T2 Agirhikh Sekanslar
T2 agirhikli sekanslar diffiiz karaciger hastaliklarimin karakterizasyonunda
onemli olup perfiizyon bozukluklarinin, 6dem, fibrozis ve depo birikiminin

degerlendirilmesinde 6nemlidir (114).

Standart Spin Eko ve Fast-Spin Eko Sekanslar

Standart T2 agirlikli spin eko ve fast-spin eko sekanslar uzun ¢ekim siireleri
gerektirirken sinyal/gliriiltii oranlar yiiksektir. Ancak uzun ¢ekim siiresi nedeniyle
olusan solunum artefaktlar1 degerlendirmeyi simnirlayabilmektedir. Bu nedenle
“respiratuar gating” gibi solunum hareketlerinin diizeltici metodlarla birlikte
kullanilmaktadir. Ancak solunum paternine bagli olarak tetkik siiresi 5-7 dakika
arasinda degisebilmekte, hatta uyumsuz hastalarda tekrar gerektirebilmektedir.
Inceleme ikiye béliinerek, sekans parametreleri de modifiye edilerek sekans nefes
tutmali hale getirilebilir. Bununla birlikte T2 goriintiilemede hizli goriintiileme
yontemlerinin uygulamaya girmesi inceleme zamanini olduke¢a kisaltmistir.

Fast spin echo (FSE) veya turbo spin echo (TSE) inceleme siiresini
azalttigindan hareket artefaktlarini elimine eder. T2 FSE, SE’ye gore sinyal giiriiltii
orani (SNR) ve goriintii kalitesi agisindan daha istiindiir. Biitlin bu avantajlar
FSE’nin SE’nun yerini almasina neden olmustur. Uzun “echo train length” (ETL)

kullanimi goriintii kalitesini bozmadan T2 kontrast agirligi saglar (120). Ancak
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TSE’da uzun ETL kullanim1 6zellikle solid lezyonlarda dezavantajdir. Bu durumda
lezyon-karaciger kontrast1 diismektedir.

Yag dokusundan yiiksek sinyal elde edilmesi ise TSE’nun dezavantajidir.
Yag dokusundan yiiksek sinyal varligi, 6zellikle yagli karacigere sahip vakalarda
yanlig lezyon algilamasina neden olabilir. T2 TSE imajlarda yagli karaciger ¢ok
yiiksek sinyal intensitesine sahip olmasindan dolayi, lezyon ile karaciger arasindaki
kontrast yag baskilama teknigi kullanilarak arttirilabilir. Kist ve hemanjiomlar uzun
T2 zamanima sahip iken, malign solid lezyonlar kisa T2 zamanina sahiptir. SE
goriintiilerde uzun TE kullanimindan dolayr T2 agirligi azalirken, TSE’da artar. Bu
nedenle solid malign lezyonlar ile hemanjiom ve Kkist gibi benign lezyonlar
arasindaki SNR TSE goriintillerde SE’dan daha fazladir (120). Konvansiyonel SE
sekanslar her TR’de tek bir faz kodlama basamagi kullanirken, hizli sekanslar her
TR’de ¢ok sayida faz kodlama basamag kullanir. Bunun sonucunda K alani dolumu
belirgin sekilde azalarak inceleme siiresi kisalir. FSE sekansta 90° RF arast zaman
TR’dir. Bir TR siiresinde 180° RF pulslar ile ka¢ defa eko elde edildigi ETL (turbo
faktor) ile, ekolar aras1t mesafe “echo spacing” (ESP) ile tanimlanir. TE efektif ise
ETL’nin ortasinda bulunan, K alaninda santrale yerlestirilen ekoyu tanimlar.

Olusturulacak goriintiiddeki kontrasti belirleyen ana unsur efektif TE’dur (121, 122).

Echo-Train Spin Eko Sekanslari

Echo-train spin eko (ETSE) sekanslar single shot spin eko, turbo spin eko ve
RARE (rapid acquisition with relaxation enhancement) gibi sekanslardan olusur. Bu
sekanslar tek bir 180° pulsu yerine bir dizi 180° refocusing pulsu verilmesine
dayanir. Ayn1 TR siiresi i¢inde olusan ¢ok sayida eko toplanarak “slice-by-slice”
teknigi ile K-alan1 doldurulur. Bu sekanslar ile rutin spin eko T2 sekanslara gore siire
kisalirken duyarlilik artefaktlar1 da azalir. Ancak yag sinyalinin ¢ok artig1 yag-su
ayriminda bir dezavantaj olusturdugu i¢in yag baskilama mutlaka gereklidir. Fast
Spin Eko Goriintiilemede “rapid acquisition with relaxation enhancement” (RARE)
ve “half Fourier single shot spin echo” (HASTE) olarak adlandirilan goriintiileme
yontemleri siklikla kullanilmaktadir.

RARE tek eksitasyon pulsu uygulamasindan sonra elde edilen tiim

radyofrekans odakli ekolarin olusturulmasinda kullanilan hizli bir tekniktir.
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Multishot RARE, FSE veya TSE olarak da adlandirilir. Bu sekansta her RF
eksitasyon pulsundan sonra gruplar halinde ekolar elde edilir (123).

HASTE (Half-Fourier Acquisition Single Shot Turbo Spin Echo) sekansi
single shot ETSE sekanslarindan biri olup uzun eko train uzunlugu ve half Fourier
teknigi ile kisa siirede yiiksek kalitede goriintiiler saglar. Kisa siire sayesinde
hareketten etkilenmez. RARE ydnteminin modifikasyonu olup, multipl 180° RF
pulsu yerine tek puls kullanarak, bu pulstan elde edilen ekolarla K alaninin yarisinin
doldurulmasi esasina dayanir. Goriintiiler T2 agirliklidir (17).

Bu sekanslar 6zellikle MR kolanjiopankreatografi (MRCP), MR {irografi ve
fetal MR incelemelerinde kullanilir. Ancak dokular arasinda azalmig T2 farkliliklart
nedeniyle kontrast da azalmaktadir. Bu 6zellikle karacigerde normal parankim ile

hastalikli doku ayrimini zorlagtirmaktadir (113).

Cok Hizh (Ultra Hizh) Goriintiileme Yontemleri

Bu goriintiileme yontemlerinin giindeme girmesi ile inceleme siiresi 88
ms’nin altina inmistir. Paralel inceleme teknigi (sensitivity encoding, SENSE), echo
planar imaging (EPI) bu goriintiileme yontemleri arasinda sayilabilir. Aralarindaki
fark K alaninin farkl sekilde doldurulmasina dayanir (119). Paralel MR goriintiilleme
(pMRI), toplam tarama zamanini azaltmak amaciyla K-alaninin az 6rneklenmesine
dayanan bir metottur. Gilinlimiizde pMRI hemen tiim ticari MR cihazlarinda rutin
olarak mevcuttur (17,18). K- alaninin az 6rneklenmesi sinyal giiriiltii oraninin (SNR)
bir miktar kaybina ve daha iyi TIC uyumu i¢in gerekli olan temporal ¢oziiniirliigiin
olduk¢a artmasma neden olur. Giiniimiizde pMRI halen gelistirilmekte ve yeni

metotlar yaymlanmaktadir (134, 135).

SENSE Teknigi

Ik defa 1998-1999 yillarinda uygulamaya girmis bir ydntemdir. Bugiin ise
yaygin olarak kullanilan bir yontem haline gelmistir. SENSE teknigi en son geligmis
olan hizli goriintiileme teknigidir (124). Faz tarayici sargilarin giindeme girmesinin
hemen ardindan, paralel inceleme teknigi giindeme gelmistir. Faz tarayici sargilar
cok sayida yiizeyel sarginin birlesmesinden olusur. Bu durumda her sarginin farkl

duyarliligindan dolayi sargilar arasi intensite farklilig1 olusacaktir. SENSE tekniginin
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kullanimi1 ile son goriintiideki intensite homojen hale gelmektedir (42). MR
goriintliilemede goriintii olusumu K alaniin iki ya da {i¢ boyutlu olarak doldurulmast
ile olusur. Ancak frekans kodlama yoniindeki tarama olduk¢a hizli ve birkag
milisaniyede gerceklesirken, faz kodlama yoniindeki tarama olduk¢a uzun zaman
alir. Paralel inceleme yontemi ile K alanindaki faz kodlama basamak sayisi
azaltilarak inceleme zamaninda belirgin derecede azalma saglanir (117, 42). Faz
kodlama basamak sayisinin azalmasi SENSE rediiksiyon faktorii (R) tarafindan
saglanir. Ornegin R=2 secildiginde K araliginda mevcut olan faz kodlama
basamaklarinin yaris1 kodlanir, inceleme zamani yari yariya diiser. R=3 secildiginde
K araliginin {igte biri kodlanir, inceleme zamani iigte bir oraninda kisalir. Faz
kodlama basamaklarinin azalmasi aliasing artefaktinin azalmasina neden olur. Ayni
zamanda faz kodlama basamaklarinin azalmasi ETL’de kisalmaya, goriintii
bulanikliginda azalmaya yol acar (50). TR’ nin minimum olmas1 ise her TR’de alinan
kesit sayisinin artmasina, uzaysal rezoliisyonun iyilesmesine, tek nefes tutma ile ¢ok
sayida sinyal olusturulmasina neden olur. Dezavantajlar1 ise rekonstriiksiyon
artefaktlar1 ve sinyal-giiriiltii oraninda diismedir (125).

SENSE tekniginin esas fonksiyonu hizli goriintilemedir. Rediiksiyon
zamaninin azalmasi gorlintl kalitesini kotiilestiren solunum hareketinden ve barsak
peristaltizminden kaynaklanan artefaktlar1 azaltip, goriintii kalitesini arttirir. SENSE
teknigi her tip puls sekansi ile birlikte kullanilan oldukg¢a esnek bir yontemdir. Hizl
goriintiileme yontemleri ile kombinasyonu miimkiindiir. Ileride girisimsel MR
incelemelerinde gergek zamanli goriintiilemeye izin verecek umut verici bir

yontemdir (50, 125).

Eko Planar Goriintiileme (EPI)

“Single shot” ve “multi-shot* olarak yapilir. “Single shot” teknikte bir 90° RF
pulsunu faz ve frekans kodlama gradiyentlerinin uygulamalart izler. Goriinti
bilgilerinin tiimii bir TR siiresince toplanir. Veri toplanmasina K alaninin
periferinden baslanir. Daha sonra 180° RF pulsu uygulanarak frekans ve faz kodlama
gradientlerinin hizla ¢aligmas1 saglanir. Olusan ekolarla K alan1 zig-zag seklinde
dolar. Eko gradiyentlerle olusturuldugundan inceleme bir GRE yontemidir.

Goriintiiler T2* agirhgi tasir. Inceleme siiresi 50 ms altinda olup, diffiizyon-
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perfiizyon ¢alismalar1 ve fonksiyonel MR incelemelerinde kullanilir (17). EPI
sekansinda ise esit biiylikliikte ancak ters yonde gradient puls c¢ifti eklenir.
Uygulanan gradient ile protonlar farkli faz kaymalarina maruz birakilirlar. 180° lik
geri ¢evirme pulsu sonrasinda esit biiylikliikte gradient ile hareketsiz protonlar i¢in
faz farki geri dondiriiliir; fakat ilk faz kaydirmadan sonra hareket ederek yer
degistirmis serbest su protonlar1 i¢in faz farki geri dondiiriilemez ve sinyal kaybi
olusur (152). Kisitlanmis diflizyonu olan protonlar ise tam olarak refaze olurlar ve

yiiksek sinyale neden olurlar.

Difiizyon MR ve Karaciger incelemesinde Kullanimi

Diflizyon agirlikli MR teknigi ise doku su molekiillerindeki protonlarda
hizlanmis ya da kisitlanmig diflizyon hareketinin (Brown hareketi) 6l¢iimii esasina
dayanan bir goriintiilleme teknigidir. Hiicre i¢i ve disindaki su miktarindaki
farkliliklar dokulardaki difiizyon 6zelliklerinin farkli olmasini saglar. Molekiillerin
rastgele difiizyonu ile degisen manyetik alanlar salinim fazlarinda bozulmaya
(dephase) ve sinyal kaybina yol agmaktadir. Ancak bu etki standart goriintiilerde fark
edilemeyecek kadar azdir. Bu etkiyi belirginlestirmek i¢in uygun bir sekansi
difizyona duyarlilastiran giiclii gradientler kullanilir (132). Biyolojik sistemlerde
difiizyondan bagka faktorlerde sinyal kaybina katkida bulunabilir bu yiizden D yerine
ADC (“Apparent Diffusion Coefficient”) terimi kullanilmaktadir. Diflizyon
duyarlilig1 olusturan gradientin giiclinli, uygulama araligini ve siiresini ifade eden b
degeri ne kadar yiiksek tutulursa diflizyon duyarliligit o kadar artar ve goriintii
tizerindeki etkisi de belirginlesir. DAG (Diflizyon Agirlikli goriintiileme); difiizyon
goriintiilemenin en basit seklidir. Goriintii olusumunda diflizyonun yoni ve
biiyiikliigii yan1 sira T2 sinyali de rol alir. Tek puls gradient spin eko sekansin tek
gradient yonii boyunca uygulanmasiyla elde edilir (151). Uygulanan gradiente
paralel liflerde diflizyon hizli iken, buna dik olanlarda difiizyon kisithdir. Trace
DAG; her yondeki (x,y,z) difiizyon vektorlerinden elde edilen sinyallerin rétuglama
(postprocessing) islemi ile ortak bir sinyale doniistiliriilmesi esasina dayanir. Boylece
yon bagimliligi ortadan kalkar ve diflizyon biiyiikliigi ile T2 sinyali goriintiiyii
olusturur. Difiizyon agirlikli goriintiilemede kullanilan sekanslarda T2 agirlig

oldugundan, T2 etkisinin silinmesi i¢in sadece difiizyonun etkisinin goriildiigii ADC
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haritalart olusturulur (152, 153). Olusan goriintiiler difiizyon yonii ve T2 etkisinden
bagimsizdir. ADC haritasi elde edebilmek igin iki ayr1 b degeri ile ¢ekim gereklidir.
Kisitlanmis difiizyonda diisik ADC degerleri izlenirken artmis difiizyonda yliksek
ADC degerleri izlenir. Diflizyon MR, SE (spin echo), STE (stimulated echo), SSFP
(steady-state free precession) gibi puls sekanslari ile uygulanabilse de giiniimiizde en
yaygin olarak single-shot EPI (echoplanar imaging) metodu ile kullanilmaktadir.
Diflizyon agirlikli goriintiillemenin; timor saptanmasi, karakterizasyonu,
tiimor dokusunun normal dokudan ayrimi, tedavinin sekillenmesi ve tedavi sonrasi
yanit degerlendirilmesinde Onemli katkilart bulunmaktadir (154).  Karaciger
incelemelerinde difiizyon agirlikli goriintileme nefes tutmali ya da nefes tutmasiz
sekilde yapilabilmektedir. Nefes tutmali uygulamalarda sadece belli bir hedefe
yonelik goriintii alinir ve solunum hareketi veya volum averaji olmadigi igin
anatomik detay iyi goriintiilenir. Bu teknik ile ¢ekim her nefes tutmada 20-30 sn.
olacak sekilde birka¢ nefes tutma periyodunda tamamlanmaktadir. Ancak nefes
tutma siiresinde kisith b degeri kullanilarak goriintii elde edilmesi, sinyal giiriiltii
oraninin diisiik olmas1 ve pulsasyon ve duyarlilik artefaktlarina daha duyarli olmasi
dezavantajlarini olusturmaktadir. Nefes tutmasiz yag baskili spin eko EPI sekansi ise
batinda daha genis alanlarda kullanilabilmektedir. Coklu kesit uyarilmasi ve uzun
zamanda sinyal toplanmasi sinyal/giliriilti ve kontrast/giliriiltii  oranlarim
arttirmaktadir (154). Daha ince (4-5 mm) kesitler elde edilerek uzaysal rezoliisyon
arttirtlmakta ve multiplanar reformat goriintiiler alinabilmektedir. Ayrica daha uzun
¢ekim zamani, ¢oklu (>5) veya yiiksek b degerlerinin (1000 s/mm?) uygulanmasina
olanak saglamaktadir. Ancak tetkik siiresi hastanin nefes diizenine gore ve kullanilan
b degeri sayisina gore 3-10 dakika arasinda degismektedir. Karaciger difiizyon
incelemelerde diisiik b degerleri (50-150 s/mm?) hepatik damarlardan gelen yiiksek
sinyali baskilayarak ‘black-blood’ goriintii olusturmaktadir. Boylece lezyon
saptanmas1 daha kolaylagmaktadir. Bu nedenle karaciger incelemede 0-500 s/mm?
arasinda b degerleri uygun kabul edilmektedir (155, 156). Hepatik lezyon
karakterizasyonunda hem diisik hem yiiksek b degerlerinin gerektigi, orta b
degerlerinin ise gerekli olmadigi saptanmistir. Lezyon karakterizasyonu disinda
malign lezyonlarda tedavi yanitinin degerlendirilmesinde difiizyon agirlikli

goriintiilemenin 6nemini giderek artmaktadir (157).
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3.0 Tesla MRG

Abdomen MR ise biiylk FOV kullanma gerekliligi ile birlikte yiiksek
manyetik alanin getirdigi internal inhomojeniteler, duyarlilik etkileri, dielektrik
artefaktlar1 nedeniyle 3T MR’nin en zorlu ¢alismalarindan biridir (159). Son yillarda
kullanimi artan 3T MR’nin 1,5T sisteme gore en 6nemli avantaji artan manyetik alan
giicli ile birlikte SNR (Signal to noise ratio) degerinin arttirilmasi ve goriintii kalitesi
yiiksek imajlarin elde edilmesidir (158). Karaciger MR goriintiilemesinde ise asit ve
asite bagl etkiler sorun olusturmakla birlikte goriintii rezoliisyonu artmaktadir.
Diflizyon agirlikli goriintilemede ise 3T sistemde daha yliksek SNR degerleri,
difiizyona daha duyarli olan yiiksek b degerlerinin kullanimini olanakli kilmaktadir.
Spin eko ekoplanar goriintiilemenin kullanilmas: ile birlikte yiiksek uzaysal
rezoliisyon saglanirken cekim siiresi azalmaktadir. Ancak geometrik distorsiyon
olugmaktadir. Bu distorsiyon paralel goriintiileme teknikleri ve daha kisa TE
degerleri kullanilarak azaltilabilir (160). Hareket artefaktlarin1 azaltmada ise

solunum tetiklemesinin (respiratory triggering) kullanilmasi iyi sonuglar vermektedir

(157).

2.2.3.3 KARACIGER DINAMIK KONTRASTLI MR ve ROTUS
ISLEMLERI (POSTPROCESSING)

Dinamik kontrasth multifazik goriintiileme teknigi

Giiniimiizde KC’in nefes tutularak yapilan T1 kontrastli dinamik MR
goriintiilemesi, 1 Tesla’dan daha kuvvetli herhangi bir modern MR cihaziyla
yapilabilmektedir. Paralel goriintiileme ile tanismamiz sonrasi sekanslarin hizlanmasi

ve abdomenin dinamik kontrastli goriintiilenmesinin miimkiin olmustur.

KC hastaliklarinin analizinde dinamik multifazik gadolinium kontrastlh MR
goriintlileme; timor anjiogenezi, evresi, metastaz potansiyeli ve anti-timor
tedavisine yanit gibi ¢esitli parametreler hakkinda bilgi vermesinden otiirii rutin

olarak kullanilmaktadir (100, 161).

Dinamik kontrastli goriintiillemede tarama protokolleri arzu edilen dlgiimlere
gore adapte edilmektedir. Bu nedenle sekans ve parametrelerin se¢imi; anatomik

olarak incelenecek alanin boyutlar1 (karacigerin ne kadarlik boliimiiniin
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goriintlilenecegi), sekans siiresi (goriintiinlin elde edilme zamani), manyetik alan
inhomojenitelerinden kaynaklanan artefaktlara hassasiyet ve Sl¢iim ihtiyacina gore
degismektedir (173). Dinamik multifazik goriintiileme amaciyla karacigere spesifik
olmayan IV 0.01 mmol/kg bolus gadolinium selat1 uygulanmasi sonrasi; 2B/3B T1
sekanslar (gradient-echo=GRE, saturasyon recovery/inversion recovery snap shot
sekanslar ya da echo/planar sekanslar) uygulanabilir. pMRI kullanimina bagli SNR
kaybimin diizeltilmesi amaciyla total ilag dozu bir miktar arttirilabilir. Rutin olarak
elektronik bir enjektorle 3 ml/sn hizinda uygulanir ve ardindan 15-20 ml SF bolus

uygulanir.

Karacigerin dinamik goriintiilenmesi, en az dort farkli vaskiiler fazin
goriintiilenmesini gerektirir. Bu fazlar; 1) prekontrast fazi, 2) arterial faz, 3) portal
(equilibrium) faz, 4) ge¢ (vendz) fazdir. Arterial fazi diizgiin yakalayabilmek igin
kontrast madde 3 ml/sn hizinda verilir ve ardindan 15 ml SF bolus uygulanir. Portal
faz genellikle arterial fazdan 45 sn sonra, ge¢ faz ise arterial fazdan en az 120 sn
sonra elde edilir (120, 174, 175). Her faz igin sekanslar, KC’in tiimiinii igerecek
sekilde, tek bir nefes tutma periodunda (<25 sn) ayarlanmalidir. Rutin olarak 2B
GRE sekanslarinda 6-8 mm’lik kesit kalinliklar1 kullanilir. 3B GRE sekanslarinda
daha ince kullanilabilir (3-4 mm). Ideal olarak, zaman-intensite egrisinde (TIC) daha
fazla veri noktasi elde etmek amaciyla, bir “time-resolved” gadoliniumlu sekans da
uygulanmalidir. Abdomende nefes tutma gerekliligi nedeniyle her bir fazin
yakalanmasi i¢in siirekli tarama pek miimkiin olmadigindan birgok MR merkezi en

az dort farkli fazda goriintli almaktadir.

Hepatik kontrast tutulumunun degerlendirilmesi diger intraabdominal
organlara nazaran daha karmasiktir, ¢linkii kanlanmasinda hepatik arter ve portal ven
olmak {tizere iki komponent vardir (163, 164). Bu iki damar karacigere iki farkli
zamanda kan akimi saglar. Bu da kontrastin KC’e girisi, dagilimi ve ¢ikigint etkiler.
Ayrica bu verilerin degerlendirilmesi, farkli akim egrilerinden etkilenebilir. Bu fark
hepatik arterin tipik arterial kontrastlanma egrisi (sistolik ve diastolik pikler) ve

portal venin siirekli pozitif vendz akim egrisidir (165).

3T MR cihazlan sayesinde SNR degerleri yiikselmis, yiiksek performanslh

gradient sistemleri ve gelismis yazilim platformlar1 ile abdomenin dinamik
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goriintillenmesinde gelismeler baslamistir. Bu sayede, Ozellikle MR anjiografi
¢ekimlerinde 6nem arz eden, ¢Oziiniirliigli daha yliksek, daha hizli ve daha ince

kesitli gortintiilerin elde edilebilmesi saglanmaktadir (176, 177).

Dinamik Multifazik Goriintillemede Kullanilan Kontrast Maddeler

Bircok MR kontrast maddenin MR goriintiilemede kullanilmasi karacigerdeki
lezyonlarin saptanmasi ve Kkarakterizasyonunda gelisme saglamistir. Dinamik
multifazik kontrastlh MR goriintiilemede yiiksek ya da diisiik molekiil agirlikli
maddeler ya da karacigere spesifik olan veya olmayan gadolinium selatlari
kullanilabilir. Ideal kontrast madde giiclii manyetik etkiye sahip, biyodagilimsal
farklilig1 olan, yan etkisi az olandir. Kontrast maddeler dokuya ulastiklarinda T1 ve
T2 relaksasyon zamaninda kisalma olustururlar. T1 siiresinin kisalmasi kontrasti
tutan dokularda sinyal giiclinlin artmasina neden olur. T2 siiresinin kisalmasi ise
kontrastlanan dokularda sinyal azalmasina neden olur (137).

Hepatik perfiizyon ve biliyer eksresyonun Ol¢limii amaciyla T1 kisaltict
ajanlar, T2 kisaltict ajanlar ve makromolekiiler ajanlar gibi farkli kontrast ajanlarinin

kullanildigt MR goriintiilemenin kullanimini 6neren yayinlar mevcuttur (148).

MR kontrast maddeler; nonspesifik ekstraselliiler, hepatobiliyer sisteme 6zgii
(retikiiloendoteliyal, hepatosit spesifik), kan havuzu ve ekstra-intraselliiler (kombine)

olarak gruplandirilmiglardir (136).

Ekstraselliller Maddeler

Giliniimilizde kullanilan karacigere spesifik olmayan gadolinium selatlarinin
cogu ekstraselliiler ajanlardir (Tablo 2). Giivenli ve ucuz olmalar1 yaninda diger
organ lezyonlarin1 da gosterdiginden en sik kullanilan ajanlardir. Gadolinium
karacigere hepatik arter ve portal ven yoluyla girer. KC’e spesifik olmayan diigiik
molekiil agirlikli gadolinium selatlar1 plazmada hizlica diliie olurlar. Intravaskiiler
alam1 hizlica terk ederek intersitisyuma gecerler ve intravaskiiler alandaki
konsantrasyonlariyla intersitisyumdaki konsantrasyonlar1 kisa siirede dengelenir.
Karaciger incelemesinde 0,1 mmol/kg dozunda kullanilir ve 2-3 ml/sn hizla IV
verilir. Uygulanan toplam dozun yalnizca %1-2’si hiicre i¢ine geger (143). Hem T1

hem T2 zamanlarmi kisaltirlar; ancak T1 kisaltma etkisi ¢ok daha belirgindir. Bu
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nedenle rutinde ekstraseliiler MR kontrast ajan1 alim1 sonrasi kullanilan sekans T1
sekansdir (233). Bu tip kontrast maddeler ile doku kontrastlanmasini etkileyen
faktorler; arterial kan akim miktari, kapiller yatakta kan yayiliminin kinetigi, kapiller
duvarlardan disar1 kagis ve intersitisyal alanin hacmidir. Ancak yiiksek vaskiiler
gecisleri nedeniyle, kan voliimiiniin ve kapiller gegisin tahmininde sikintilar
yaratmaktadirlar. Bobrek yolu ile elimine edilirler. Diisiik dozlar renal yetmezlikli
hastalarda bile kullanilabilir; ancak yiiksek dozlari iyotlu kontrast maddeler gibi
nefrotoksiktir. Serbest gadolinium toksik oldugundan selat halinde olmalidir.
Gadolinyum selatlarinin ~ biyokimyasal farki iyonik/noniyonik yiikte ve

makrosiklik/lineer 6zellikte olan selatlarca belirlenir (234).

Tablo 2: Ekstraseliiler Gd selatlari

Genel Adi Kisa Adi Ticari ismi Firma Adi
Gdeiﬁoepxlenteltate Gd-DTPA Magnevist Schering
glumine
Gadodiamide Gd-DTPA-BMA Omniscan Nycomed Amersham
Gadoteriol Gd-HP-DO3A ProHance Bracco
Gadoversetamide Gd-DTPA-BMEA Optimark Mallinckrodt
Gadoterate meglumine Gd-DOTA Dotarem Guebert
Gadobutrol Gd-BT-DO3A Gadovist Schering

Retikiiloendoteliyal Maddeler:

Retikiiloendotelyal sisteme yoOnelik kontrast maddeler demir oksit igeren
partikiillerdir ve retikiiloendotelyal sistem hiicrelerine, hiicre duvarmdaki

reseptorlere veya kan havuzuna yonelik olarak etki ederler.

SPFeO partikiilleri karaciger, dalak ve kemik iligindeki makrofaj-monositik
sistem hiicreleri tarafindan fagosite edilir ve hepatositler tarafindan degisken oranda
biliyer sekresyona ugrarlar. T2 sekanslarda sinyal kaybina yol agarlar (138, 148-
150). Superparamanyetik demir oksid partikiilleri (SPIO) ve ¢ok kiiciik
superparamanyetik demir oksid partikiillerinden olusur (USPIO). SPIO partikiilleri
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50 nm’den biiyiik iken, USPIO partikiilleri 50 nm’den kiigiiktiir. USPIO partikiilleri
bolus enjeksiyon seklinde kullanilabilir (138). SPIO partikiilleri T2 ve T2* zamanin
kisaltip, biriktigi dokularda sinyal intensitesini azaltirlar. 0,05 ml/kg dozunda
kullanirlar. 100 ml %5 dextroz igerisinde 30-60 dakika infiizyon seklinde verilir. IV
enjeksiyon sonras1t SPFeO partikiillerinin biiylik kism1 (enjekte edilen dozun yaklagik
%80°1) karacigerde tutulurken, %>5-10’u dalakta tutulur. Demirin yar1 Omri
karacigerde 3 giin, dalakta ise 4 giin kadardir. SPFeO partikiilleri metabolize olarak
demirin siiperparamanyetik olmayan formuna doniisiir ve birkag¢ giin i¢inde viicuttaki
demir havuzuna katilir (ferritin, hemosiderin ve hemoglobin). Tek doz i¢in toplam
demir yiikii total viicut demirinin %?2’sini ge¢mez (145, 148). T2 ve T2*
goriintiilerde ilk 24 saatte karaciger belirgin hipointens izlenir (136). Bu maddeler
siklikla kontrastsiz ve Gd’lu MR inceleme lezyon tanimlanmasinda yetersiz kaldigi
zaman kullanilir. Ornegin arteriyel fazda kontrastlanma gosteren kiiciik
hipervaskiiler metastazin Gd’lu imajlarda kiiciik FNH’dan ayirimi zordur. Bununla
birlikte bu lezyonlar retikiiloendoteliyal ajanlarla kolayca ayirtedilir (139). Sonugta
ozellikle metastazlarla karaciger arasindaki kontrast farkliligi belirginlesir. Normal
karaciger dokusunda SNR’da azalma, tiimor ve ¢evre karaciger dokusu arasindaki
SNR’da artma sonucu lezyon saptanma orani artar (144,145). Karaciger lezyonunu
saptamada SPFeO sonrasi alinan MR goriintiilerinin kontrastsiz T1 ve T2 sekanslara
ve kontrastli helikal BT ye gore daha iistiin oldugu gosterilmistir (146).

Goriintiileme zamani genis olup 30 dk ile 6 saat arasinda degismektedir.
Kontrast etki siiresi 3-7 giin siirer (144, 147). Yan etki olarak en sik infiizyon
sirasinda ortaya cikan bel agris1 (%4), ylizde kizarma (%?2) ve dispnedir. Bu tiir
hastalarda inflizyon hizinin yavaslatilmasi veya durdurulup bel agris1 gegince tekrar
baslatilmasi 6nerilmektedir (138, 145). Etki mekanizmasi bilinmemektedir. Diger
yan etkiler bas agrisi, gogiis agrisi, soguk ekstremite, gastrointestinal semptomlar,
tirtiker ve kas spazmidir (144).

Gadopentat dimeglubin ile isaretlenmis albumin gibi makromolekiiler kontrast
maddeler -diger adiyla kan havuzu maddeleri (blood pool agents)- de gelistirilmistir
(29). Kan havuzu maddelerinin vaskiiler goriintiilemede hem uzaysal ¢oziiniirliik

hem de SNR avantajlar1 vardir. Bununla birlikte, diisiik glomerular filtrasyon hizlar
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(GFR) ve proteinlere diisiik ve geri doniisiimlii baglanimlar1 nedeniyle bu ajanlarin

klinik uygulamalar1 kisithdir.

Hepatobiliyer Maddeler

Hepatositler tarafindan alinip, biliyer sekresyona ugrarlar. Mangafodipir
trisodyum  (Teslascan), gadobenate dimeglumin  (Multihance), Gd-EOB-
DTPA(Primovist) kullanilan formlardir (140). Karacigere spresifik gadolinium
selatlarinin gelisimi, fokal karaciger lezyonlarinin belirlenmesi ve tanimlanmasindaki
dogruluk oranini arttirmistir (30). Gadobenat dimeglumin (gadolinium-BOPTA) ve
gadolinium-etoksibenzil-dietilentriaminpentaasetik asit (gadolinium-EOB-DTPA)
gibi karacigere spesifik bu maddeler, ekstraselliiler yayilimlarinin ilk fazinda hem
dinamik (morfolojik) hem de fonksiyonel bilgiler verdiginden lezyonun
tanimlanmasinda degerli veriler saglarlar (30). Geleneksel ekstraselliiler gadolinium
selatlarmin 6zelliklerini karacigere spesifik halde gostererek, kontrast tutulumunun
dinamik fazindaki gadolinium selatlariyla analog davramis gosterirler (31). T1
goriintiilerde hepatositten yoksun lezyonlar hipointens olarak kalirlar. Geg¢ fazda
MR’1n karaciger lezyonunu gosterebilme giiciinii arttirirlar (30).

Mangafodipir (Teslascan) veya siliperparamanyetik demir-oksit partikiilleri
(SPIO) gibi baz1 karaciger spesifik kontrast maddelerin dinamik goriintii verme
kabiliyetleri yoktur. Hem dinamik hem de ge¢ goriintiilerin alinabilmesi amaciyla
gadolinium selatlar1 ve Teslascan’in ardarda uygulanabilecegi de bildirilmistir (32).
Bununla birlikte bu tip kombinasyonlar yliksek maliyetleri, iki maddenin birlesimine
bagli karmasik T1 kisalma etkileri (“T1 shortening effect”) ve yakin zamanda
bildirilmis olan norotoksik yan etkileri (Parkinson benzeri progresif ekstrapiramidal
bozukluk) nedeniyle tercih edilmemektedir (33).

Gadobenate Dimeglumine veya Gd BOPTA (Multihance); ekstraseliiller Gd
ajanlarindan hepatosit selektif olmasi ve safrayla sekrete edilmesi ile ayrilir. Onerilen
doz 0,1 ml/kg’dir. Fonksiyone hepatositler tarafindan selektif olarak alinirken,
hepatosit icermeyen tiimorler (metastaz ve kolanjiokarsinom gibi) ve fonksiyon
gérmeyen hepatosit iceren tlimorler tarafindan tutulum gdstermez. Boylece lezyon-
karaciger kontrastinin artmasina neden olur. Gd-BOPTA hipovaskiiler lezyonlarin

saptanma oraninda artig saglamistir (142).
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Gadoksetik Asid veya Gd-EOB-DTPA (Primovist); diger Gd selatlarina gore
yiiksek T1 relaksivitesine sahiptir. Injeksiyonu takiben vaskiiler-intertisyel araliga
dagilim gosterir. Biliyer sistemden atiliminin yiiksek ve erken olmasi kontrastli MR
kolanjiografi i¢in cekici kilar. Onerilen doz 0,1 ml/kg’dir. injeksiyonu takiben 20
dakika sonra karaciger kontrastlanmasi en fazla olur ve etkisi 2 saat siirer (142).
Metastazlar ve kolanjioseliiller karsinom, enjeksiyonu takiben 90-120 sn en fazla
kontrastlanma gosterirken, 3 dakika sonra kontrastlanma azalir. Kontrast
enjeksiyonundan 10 dakika sonra uzamis kontrast varligi hemanjiomlar1 metastaz ve
kolanjiokarsinomdan ayirt ettirir. HSK hepatik arteriyel fazda karaciger parankimine
benzer sekilde kontrastlanir, ge¢ fazlarda ise saptanmasi giiclesir (141).

Mangafodipir  Trisodyum (Teslascan); Mn-DPDP Tl1’de fonksiyone
hepatositlerde artmis sinyal intensitesi olusturur. 1-2 dakikada enjekte edilen yavas
intravendz infiizyon seklinde kullamlir. Infiizyondan sonraki 10 dakika icinde
karaciger kontrastlanmas1 en fazla olup, birkag saat siirer. Hepatosit icermeyen fokal
lezyonlar genel olarak hipointens goriilirler. FNH, adenom ve HSK gibi
hepatoselliiler lezyonlar genellikle Mn-DPDP ile kontrastlanir. Bdylece
hepatoselliiler orjinli lezyonlar ile hepatoselliller olmayan lezyonlar1 ayirmak
miimkiin olur (142). Mn-DPDP intraseliiler alimin1 takiben Mn+2 salmaya baglar ki
bu, karacigerde Gd selatlarina gore 3 kat fazla T1 relaksivitesi saglar.
Kolanjiokarsinom hepatosit icermediginden dolayr Mn-DPDP’yi tutmaz ve tipik
olarak santral kontrastlanma gostermez. Bu bulgular karaciger metastazlarina
oldukg¢a benzerdir. Diger hepatosit igermeyen lezyonlar (6rnegin kist ve hemanjiom)
kontrast ajan1 almazlar. Iyi diferensiye HSK énemli derecede Mn-DPDP tutulumu
gosterirken, az diferensiye HSK minimal kontrastlanma gosterir veya hig
kontrastlanmaz (141).

Dinamik kontrastli MR goriintiileme, goriintiilenen dokunun mikrovaskiiler
yapist ve fonksiyonunu yansitan kantitatif parametreler elde etmek icin kullanilan
noninvaziv bir goriintiileme teknigidir (228). Kontrastlanmanin temelinde tiimoral
anjiogenezis yatmaktadir.

Kontrast madde intravendz uygulandiktan sonra vaskiiler sistem boyunca
dolasarak neoplastik dokuya ulasir ve tiimor damarlanmasindan sizarak pasif

difiizyonla, ekstraselliiler ekstravaskiiler boslukta (EES) birikmeye baglar. Renal
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atilm nedeniyle plazma konsantrasyonu diismeye basladiginda, kontrast ajan
tamamen elimine edilene kadar EES’den plazmaya geri akimi devam edecektir
(229). Dinamik kontrastli MR goériintiilerde dinamik bilgi toplama sirasinda kontrast
maddenin relaksitivite etkisini belirlemek i¢in, T1 agirlikli goriintiiler kullanilir.
Gadoliniumlu kontrast ajanlarinin soliisyonlarinda, T1 relaksasyon oraninin artmasi
kontrast maddenin konsantrasyonu ile orantilidir. Bu ylizden T1 agirlikhh
gorintiilerdeki sinyal artis1 dokuda kontrast ajanin konsantrasyonuyla iligkili olabilir.
Zaman i¢inde timor dokusu igindeki gadolium konsantrasyonunu tarif eden zaman-

konsantrasyon fonksiyonu yaratilabilir (230).

Insan tiimorleri vaskiiler proliferasyon ile tempo tutabilecek yapisal
maturasyonun derecesine dayanan bir spektrum boyunca bir seri patoloji
kombinasyonu igerir (231). Lezyonlarin kontrast tutulumundaki farkliliklara sebep
olan mekanizmalarin; timor perfiizyonu, tiimor kapiller duvarlarinin gegirgenligi ve
hidrostatik basin¢ oldugu diisiiniilmektedir. Anjiogenez ve tiimoriin biiylimesi
genellikle hizli ve diizensiz oldugundan; 1) immatiir kan damarlarinin miktar
fazladir, 2) damarlarda perisit ve endoteliyal hiicrelerle iliskili diiz kaslarin
yokluguna bagli olarak damar duvarlarinin anormal bazal membranlara sahip
olmasindan dolay1 kontrast maddenin damardan kacis1 artar, 3) tiimor damarlari
kivrimli, ¢aplart degisken ve asir1 derecede dallanma ve santlar icerme egilimindedir,
4) damarlar akut olarak kollabe olup intermitan ve instabil kan akimina neden
olurlar, ve 5) tiimoér ve normal doku arasindaki azalmis ya da kaybolmus lenfatik
akimdan kaynaklanan hidrostatik basing farklar1 kontrast maddenin tutulumunu
etkiliyor olabilir (192). Yogun neovaskiilarizasyon igeren timor bolgeleri, diger
bolgelerden daha hizli kontrastlanabilir. Bu bolgelerin tiimor igindeki yeri, timoriin
kan dagilimma gore degisir. Bu yiizden yliksek dereceli anaplastik tiimorler fark
edilebilen matiir elementler igcermeden, olduk¢a disorganize ve heterojen vaskiiler
yolaklar igermeye egilimli iken, iy1 differansiye tiimorler normale yakin damarsal
mimari igerebilir. Bu da tlimoral kontrastlanmadaki farkliliklarin temelinde rol alir

(232).

Kan hacmi, kan akimi, ortalama gecis siiresi ve mikrovaskiiler permeabilite

ile ylizey alanm1 carpimi gibi degerler aslinda farmakokinetik modellemelerin
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kullanimiyla yapilan dinamik gadolinyum kontrastli MR goriintiilerinin analizi

sayesinde olgiilebilirler (221).

Karacigerin dinamik multifazik gadolinyum kontrastli MR incelemelerinin
analizinde gorsel, kantitatif ve semi kantitatif metottan yararlanilmaktadir. Bu
amacla otomatize edilmis rotus teknikleri glintimiizde kullanilmaktadir. Elde edilen
dinamik kontrastli MR goriintiilerinin rétuslama isleminde mevcut cihazdaki yazilim
paketi,  kontrast uygulamasini takiben farkli wvaskiiler fazlarda gerceklesen
kontrastlanma degisikliklerini adim adim analiz ederek zaman-yogunluk egrilerinin
(time-intensity curve, TIC) elde edilmesini saglar (194). Bu da KC lezyonlarinin
icindeki neo-anjiogenezin tespitinde degerli bilgi anlamma gelir. Cevre KC
parenkiminin kontrast tutulum paternleri de bu bilgilerle kombine edilerek daha
ayrmtili bilgi edinilebilir. TIC goriintiilerin analizi, timdr davranislarinin anlagilip
yorumlanmasini sematik ve kolay bir hale getirmekte ve uygun ayirici tani icin ek
nitelikler saglamaktadir (192). Rutin abdominal goriintiileme protokoline TIC
goriintiilerin eklenmesi; MR goriintiileme bulgulariin spesivitesitinin arttirtlmasini
ve timoOr tamisinin, evrelenmesinin @ ve anti-timor tedavisinin takibini
kolaylastirabilir.

Kantitatif ve semi kantitatif analiz gorilintii analizinde niteliksel veriler
saglayabilir. Toft ve ark. yakin zamanda; doku perflizyonu, mikrovaskgler
gecirgenlik ve yiizey alani ile ilgili kantitatif parametreler elde edilirken kullanilan
bu teknigi uygularken benimsenmesi gereken standart kantiteler ve semboller ile
ilgili bir fikir birligi olusturma girisiminde bulunmuslardir (185). Bununla birlikte
cogu grup halen, T1 agirlikli goriintiilerde sinyal intensitesi -zaman egrisinin
baslangi¢ gradienti (initial gradient) gibi semi-kantitatif indeksi kullanmaktadir. Bu
gibi semi-kantitatif parametrelerdeki rolatif degisiklikler, perfiizyon gibi fizyolojik
bir sonug ile indirekt olarak iliskilidir (222-225). Bugiine kadar dinamik kontrasth
MR’1n farkli donemlerde tekrarlanabilirligi ile ilgili ¢ok az yayin yapilmistir (226).
Bu tekrarlanabilirlik, 6zellikle tedavinin etkilerinin degerlendirilmesinde 6nemlidir.
Bu amagcla yapilan bir ¢calismada 21 hastadan olusan bir grupta herhangi bir tedavi
almadan bir hafta igerisinde iki kez dinamik kontrastli MR goriintiileme yapilmistir.
Semikantitatif parametrelerden gradient, AUC ve kontrastlanma ile kantitatif

parametrelerden Ktrans, Kkep, Ve karsilastirmistir. Ek olarak tiim tiimoér ROI’sinde
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ya da tek tek piksel analiziyle hesaplanan parametre ol¢timleri de karsilagtirilmistir.
Burada semi-kantitatif parametrelerin tam kantitatif parametrelerden daha diisiik
varyasyon katsayisi degerlerine sahip oldugu, Kas ve Ktrans’in varyasyon katsayisi
Ol¢timiiniin  glivenilir olmadig1 belirtilmistir. Kontrastlanma semi-kantitatif ve
kantitatif parametrelerin en tekrarlanabilir olanidir, Kontrastlanma ve baslangic AUC
gibi semi-kantitatif parametreler olduk¢a tekrarlanabilirdirler.  Ktrans gibi bir
gradient daha degisken bir parametredir. Gradient ve Ktrans’taki biiyilik
degiskenligin sebebi, bunlarin arteryal inputtaki ya da kardiak outputtaki
degisikliklere daha hassas olmalarindan kaynaklaniyor olabilir (212). Kantitatif
analiz i¢in MR sinyal intensitelerinin T1 relaksasyon zamani degerlerine ¢evrilmesi,
doku T1’inden de denklemler aracilifiyla Gd-DTPA konsantrasyonlarina ¢evrilmesi
gerekir (227). Gd-DTPA’nin arterden EES (ekstraselliiler eksravaskiiler alan) igine
akisini ve venoz ¢ikisini tanimlamak gerekir. Bu da denklemler araciligiyla kontrast
madde konsantrasyonunun zaman icerisindeki egrisini tanimlayan standart bir
kompartman modeli ile olabilir. Bu model, iki serbest parametre olan Ktrans ve kep
degerlerini elde etmek amaciyla, dinamik MR konsantrasyon verilerine
uyarlanmustir. Ugiincii bir parametre olan ve birim doku hacmi basima diisen EES’yi
(yani akis alanini) belirten Ve ise Ktrans’in kep’e boliinmesiyle bulunmustur.
Kantitatif analiz yukarida tariflendigi tlizere bir¢ok formiile dayanilarak elde
edilirken; semi-kantitatif analiz direkt olarak T1 agirlikli goriintiilerde uygulanarak
elde edilebilmektedir (212). Bu semikantitatif analiz sayesinde kinetik kontrast
bilgisi otomatik olarak, yorumlamasi kolay veriler haline doniistiiriilebilir. Bu da
dokudaki kontrastlanmanin heterojenitesi ve miktarinin hizlica

degerlendirilebilmesini saglar.

TIC olusumu, goriintiilerde kullanic1 tarafindan yerlestirilen ROI alanlarinin
tanimlanmasiyla elde edilen sinyal yogunluk 6l¢iimlerine dayanmaktadir. Kontrast
uygulanmas1 Oncesi ve sonrasinda olusan minimal sinyal yogunluk farklarini
diizeltmek i¢in, TIC olusumunun O6lglimleri substraksiyonlu goriintiilerden yapilir.
Bu islem yazilim programi tarafindan otomatik olarak uygulanir. Dinamik
degerlendirmenin bu semikantitatif yorumlanmasinin solunum hareketlerinden
etkilenecegini de belirtmek gerekir. Bu durum en belirgin olarak subdiyafragmatik

yerlesimli milimetrik fokal lezyonlarda goriilmektedir (192).

47



P intensity
»
-
W

N
—

b . ...
o - —

me

Sekil 1: maksimum yogunluk (intensite) (1), maksimum kontrastlanma (2),

time to peak (3), wash-in (4) ve wash-out (5) hizlar1 ve brevity of enhancement (6)

Sekil 1 spesifik kontrastlanma paternlerinin bazi parametrelerin gosterildigi
temel bir TIC 6rnegidir. Literatiirde de bazi tipik sekilli TIC’ler tanimlanmistir (Sekil
2) (194).

A Type |

Typell

Type lll

Rolatif enhansman(%) » zaman

Sekil 2. Egri tipleri

Tip I egrisi (sabit/devamli kontrastlanma), benign bir 6zellik olarak kabul
edilen, lezyonun icinde siirekli artan sinyal yogunlugunu gosterir. Tip I
kontrastlanma egrisi kontrast uygulanmasinin ilk fazlarinda sinyal yogunlugunda
hizl bir artis1, sonrasinda ise gec fazlarda bu artisin azalmasini gosterir. Bu tip bir

egri; stabil bir mikrosirkiilasyona sahip, yasama ve biiytime ihtimali olan bir tiimdriin
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belirteci olarak kabul edilir. Tip III kontrastlanma egrisi hizli bir arterial

kontrastlanmay1 takiben ge¢ fazlarda sinyal yogunlugunun kaybini gdsterir. Bu da

malignensinin, timor smirlarinin ya da damarlarinin proliferasyonunun belirteci

olarak kabul edilir (192). TIC, intravaskiiler ve ekstravaskiiler kompartmanlardaki

kontrast madde tarafindan belirlenir. Ik gegis esnasinda kontrast maddenin biiyiik

kismi damar igindedir ve kontrastlanma perfiizyonu ve kan hacmini yansitir. Geg

kontrastlanma ise kontrast maddenin damar digina ¢ikisiyla olur.

TIC elde edilen parametrelerin tanimlamalari:

10.

TO: Kontrastin dokuya varis ant.

S0O: kontrastin varisindan 6nceki intensite/yogunluk.
Maksimum intensite: Egrinin pik degeri.

Maksimum kontrastlanma: Pik deger ile SO arasindaki fark.

Time to peak (uptake hizi): TO ile pik intesite zamani arasindaki siire

farki

“Wash-in: TO ile pik intensite zaman1 arasindaki maksimum diklikteki
teget (Sekil 1, 4 numara). Kontrast madde tutulumunun maksimum hizini
belirtir. Bu da tiimoér dokusunun erkenden gii¢lii bir sekilde kontrast

tutulumunun yeterince tahmin edilebilmesini saglar.

“Wash-out”: Pik intensite zamani ile son Olglim noktasi arasindaki
maksimum diklikteki teget. Kontrast maddenin maksimum temizlenme

hizim gosterir.

“Brevity of enhancement” (kontrastlanma kisaligi): “Wash-in” ve “wash-

out” aras1 gegen sure.

Relatif kontrastlanma: Sirasiyla, postkontrast ve prekontrast sinyal

intensiteleri arasindaki sinyal intensite artiglarinin yiizdesi.

“Maksimum relatif kontrastlanma: Maksimum postkontrast ve
prekontrast sinyal intensiteleri arasindaki sinyal intensite artisinin

yiizdesi.
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11.

12.

13.

14.

Egri altindaki alan: Zaman-yogunluk (TIC) egrisinin altindaki alan (yani

egrinin integrali).

Hacim aktarma/iletim/gegis sabiti (Ktrans): Bu sabit kontrast maddenin
damar icinden disina gecisini belirler. Yaklasik olarak endotelyal

permeabilite ile yiizey alaninin ¢arpimina denk gelir.

Hiz sabiti (Kep): Kontrast maddenin damar disindan igine gegisini
belirler. Kep, damar permeabilitesinden yiiksek oranda etkilenir ve
mikrodamar yogunlugu (195) ve relative kan hacmiyle (rBV) (196, 197)
yiiksek oranda iligkilidir.

Ekstraselliiler ekstravaskiiler alan (Ve): Dokunun birim hacmine diisen
ekstraselliiler ekstravaskiiler alan1 belirtir (195). Bu alana olan akist

belirler.

Bu bilgiler aracilifiyla kantitatif ve semikantitatif analiz degerlerinin

degerlendirmesi ve yorumlanmasi daha kolay hale gelebilir. Bu da dokudaki

kontrastlanmanin heterojenitesi ve miktarinin hizlica degerlendirilebilmesini saglar.
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3. GEREC ve YONTEM

Bu ¢aligmaya Ocak 2011-Kasim 2011 tarihleri arasinda Haydarpasa Numune
Egitim ve Arastirma Hastanesi Radyoloji Boliimii MR birimine dinamik kontrasth
iist batin MR istemi nedeniyle basvuran benign ve malign, primer veya metastatik
karaciger timori bulunan, 18 yas ve tizerindeki eriskin hastalar dahil edildi. Genel
durumu bozuk, solunum kooperasyonu kurulamayan, MR c¢ekimi i¢in uygunsuz
durumu olan (MR uyumsuz protez, kardiyak pace-maker tasiyanlar, vs) hastalar
calisma dis1 birakildi. Calismaya toplam 91 hastadaki 376 (n) karaciger kitlesi dahil
edildi. Calismaya multipl lezyonu olan hastalarda, ¢ap1 1 cm iizerindeki lezyonlar
dahil edildi.

Calismaya dahil hemanjiomlar (n=60) MR goriiniim Ozellikleri, tipik
kontrastlanma paternleri ile kesin taniya ulasti. Bu lezyonlarmm 33 tanesi zaten
radyolojik goriintiilleme yontemleri (US, BT ya da MR) ile takipli idi. Caligmadaki
203 metastatik kitleden 102 tanesi primer malignitesi patolojik tanist ile bilinen
olgularda (meme kanseri, GIS, pankreas vs.) rutin takipler sirasinda ortaya ¢ikip
biiylime gosteren ve metastaz olarak tani alan lezyonlardi. Geri kalan 101 metastatik
karaciger kitlesi ise biyopsi ile tanis1 konan hastalardaki lezyonlardi. Caligmadaki
primer karaciger tiimorlerine dahil olan 4 adenom hastasindan biri takipli ve tipik
radyolojik goriintiileme 6zellikleri olan, ikisi ek olarak karacigere spesifik kontrast
madde ile ¢ekilen dinamik kontrastli MR ile teyit edilen ve biri de biyopsi ile kesin
tan1 almis hasta idi.

Calismaya dahil olan hastalar arasinda goriintiileme yontemleri ve biyopsi ile
tant alan bir FNH, bir malign hemanjioendotelioma olgusu mevcuttu. 1 hasta ise
anjiomyolipom nedeni ile takip edilmekte idi.

Caligmaya dahil 15 hepatoseliiler karsinom olgularinin 13 tanesinin tanisinda
literatiirde mevcut radyolojik (AASLD) ve laboratuar tani kriterleri referans alindi
(211) ve bunlarin 3 tanesinde portal ven invazyonu da mevcuttu. 2 olgu ise
histopatolojik olarak HSK tanisi almisti. MRG sinyal 6zelliklerine gore displastik
veya rejeneratif nodiil olarak degerlendirilen kitleler ¢alismaya alinmadi. HSK’Iu
hastalardan 10 tanesi siroz nedeni ile takip edilmekteydi. HSK’lu hastalarin 7 tanesi

kronik HBV, 4 tanesi kronik HCV nedeni ile takipli hastalardi.
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Iki intrahepatik kolanjioseliiler karsinom tanili hastadan birinin histopatolojik
tanis1 mevcuttu; diger hastada ise tipik radyolojik goriintiileme 6zellikleri ve klinik
ile tan1 konuldu.

Tiim hastalarin klinik ve radyolojik takiplerinde tanisal degisiklik olmadi.

Hastalardan tetkik Oncesi en az iki saat siire boyunca gida almamalar1 istendi,
teknik bilgi verildi ve aydinlatilmig onam bilgi doldurtuldu. Bunu takiben antekubital
venlerden birine IV kanil ile damar yolu acildi. Tiim hastalara 1,5 Tesla MR
cihazinda (Philips Achieva) faz dizilimli sargi ile rutin iist batin dinamik kontrasth
MR incelemesi yapildi. Tim olgulara aksiyal planda karacigerin tiimi
goriintiilenecek sekilde ve kubbedeki artefaktlar1 azaltabilmek amaciyla karaciger
santralize edilerek FOV yerlestirilip kesit plan1 uygulandi. Rutin incelemeyi, aksiyal
planda yag baskili TSE T2 agirlikli (TR/TE: 386/80; yatis acisi: 90°; kesit kalinlig
7,5mm; FOV: 375 mm), TSE T2 agirlikli (TR/TE: 524/80), TSE long TE T2 agirlikli
(TR/TE: 520/200), gradyent eko “in faz” ve “out of faz” T1 agirlikli, (TR/TE:
181/4,6 (in faz), 181/2,3 (out faz); flip angle: 80°), dinamik kontrastli, yag baskili
gradyent eko T1 agirlikli goriintiiler (THRIVE sekans1) (TR/TE: 4,1/1,9, flip angle:
10°, FOV: ortalama 400, matrix: 196x224, kesit kalinligi: 4 mm., kesit araligr: 2
mm.) olusturuyordu. Dinamik seriler arteryel fazi olasi teknik problemlerden dolay1
kacirmamak amaciyla 5 fazda alindi. Kontrasth kesitler alinmadan 6nce difiizyon
agirlikli MR incelemesi uygulandi. Difiizyon agirlikli sekans (TR/TE: 1666/76; flip
angle: 90°; kesit kalinligi: 7,5 mm; kesit araligi:1,5 mm; FOV: ortalama 375;
matrix:152x124) aksiyal planda, single-shot eko-planar sekansa, her 3 yonde (X, y,
z), b=0 degerine ek olarak b=1000 mm?/s diflizyon duyarl gradiyentler uygulanarak
elde edildi.IV kontrast madde verildi. Kontrastsiz kesitlerin alinmasini takiben
Kontrast maddenin tam olarak gitmemesi ya da kardiyovaskiiler ve solunum
problemlerinden dolayr dinamik fazlarin optimal olmadigi hastalar calisma
kapsamindan ¢ikarildi. Biitiin hastalar kontrastli tetkik sonrasi yaklasik 45 dakika
gozlem altinda tutuldu, herhangi bir problem olmamasi iizerine hastalar génderildi.

Elde edilen imajlar daha sonra incelenmek ve sinyal intensite Ol¢timii
yapilmak amaci ile sistem hafizasinda bekletildi. Dinamik kontrastli kesitlerde elde
edilen goriintiilerden 1is istasyonunda mevcut yazilimdaki kantitatif analiz

6l¢iimiinden yararlanilarak asagida tariflenen kriterlere uyarak TIC egrileri otomatik
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olarak olusturuldu ve tiim lezyonlarin semikantitatif analiz degerleri bu ekrandan
degerlendirildi.

Olgiimlerde kitle eger homojen i¢ yapida ve yuvarlak sekilli ise ROI kitlenin
tamamini i¢ine alacak ve kitle disina tasmayacak sekilde yerlestirildi. Yuvarlak
olmayan homojen kitlelerde kitle sinirlar1 “free-hand” ROI ile ¢izilerek yapildi.
Lezyonlardan 2,5 cm.’nin altindaki lezyonlarda tiim lezyonu kapsayacak region of
interest (ROI) yerlestirilerek 6l¢iim yapildi. 2,5 cm. ve iizerindeki lezyonlar ile
heterojen i¢ yapidaki lezyonlarda ise hem tiim lezyonu kapsayacak ROI
yerlestirilerek 6l¢iim yapildi; hem de lezyonun konvansiyonel sekanslar ve kontrastl
kesitlerde en cok kontrast tutan solid periferik kismma ROI yerlestirilerek 6lciim
yapildi. Biiyiik lezyonlarda ayni kesitten 3 Ol¢iim degeri alinmis olup bunlarin
ortalamasi alindi. 1 cm’nin altindaki lezyonlar ¢aligma kapsamina alinmadi. Ayrica
degerleri karsilagtirabilmek icin her hastada karaciger dokusu icin de oOlgiimler
yapildi. Karaciger i¢in 6l¢iimler sag lob posterior segmentlerinden, her kesitte 3 ayr1
lokalizasyona yerlestirilen 1 cm capli ROI'ler ile yapilmis olup bunlarin ortalamasi
alindi.  Sag lobda kitlesel lezyonlarin varligi nedeniyle Ol¢iim yapilamayan
hastalarda ise kitlesel lezyonlara en az 2 cm. uzaklikta ve vaskiiler yapilar
icermeyen sag lobun diger segmentleri ya da sol lobtan yine 1 cm. ¢apli ROI’ler ile

yapilan ol¢iimlerin ortalamasi alindi.

Istatistiksel analiz

Istatistiksel analizde MedCalc® yazilim programi kullanildi. TIC verilerinin
istatistiksel farkliligt ANOVA testi, gruplar arasindaki farklilik ise Student-Newman-
Keuls testi ile degerlendirildi. Lezyonlarin T1 ve T2 agirlikli serilerdeki morfolojik
Ozelliklerinin karsilastirnlmasinda frekans ve ki kare testi kullanildi. Lezyon
gruplarinin benign-malign ayriminda yararlanilabilecek “cut- off” (esik deger)

belirlenmesinde ise ROC egrisi yontemi kullanildi.
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BULGULAR

Calismaya Ocak 2011-Kasim 2011 tarihleri arasinda Haydarpasa Numune
Egitim ve Arastirma Hastanesi Radyoloji Klinigi MR birimine dinamik kontrastl iist
batin MR istemiyle bagvuran, benign veya malign primer veya metastatik karaciger
tiimdri bulunan, 18 yas ve lizerindeki eriskin hastalar dahil edildi.

Calismadaki 91 hastanin 50°si erkek, 41’1 kadin idi. Yaslar1 28 ile 81 yil

arasinda olup ortalama 55 idi.

60
50 -
40 -
30 -
20 -
10 |
0_

Erkek Kadin

Grafik 1: Hastalarin cinsiyete gore dagilimi
Calismaya dahil edilen 91 olguda toplam 376 karaciger kitlesi degerlendirildi.
Lezyonlarin boyutlar1 1 cm. ile 12,5 cm. arasinda degismekte olup ortalama 2,7 cm.
idi.
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Grafik 2: Lezyonlarin boyuta gore dagilimi

Kitlelerin 303’1i malign, 73’ii benign lezyonlardi. Malign lezyonlarin 70’1
hepatoseliiler karsinom, 11’1 intrahepatik kolanjiokarsinom, 14’ malign epiteloid
hemanjioendotelioma ve 208’1 metastaz idi. Benign 73 lezyonun 60’1 hemanjiom,

11°1 hepatik adenom, 1’1 FNH, 1’1 anjiomyolipomdu.
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W HSK B Metastaz

B Hemanjiom B Hepatik adenom
® FNH ¥ Anjiomyolipom
M intrahepatik kolanjiokarsinom B Malign epiteloid hemanjioendotelioma

Grafik 3: Lezyonlarin tiplerine gore dagilimi

Lezyonlar

B Primer benign (hemanjiom, hepatik adenom, FNH, anjiomyolipom)

B Primer malign(HSK, intrahepatik kolanjiokarsinom, malign epiteloid
hemanjiomendotelioma)

= Metastaz(GIiS, meme, pankreas, ndroendokrin tm., prostat, GIST, jinokolojik vs.)

Grafik 4: Lezyonlarin primer ve metastatik olarak dagilimi
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MAKSIiMUM ENHANSMAN

Lezyon gruplarinda maksimum enhansman degerlerinin (pik deger ile So

arasindaki fark) karsilastirilmas: istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001). Ikili

karsilastirma verileri

degerlendirildiginde gruplar arasinda anlamli farklilik

saptanmadi. F orani:8,58, P<0,001, ANOVA; Student-Newman-Keuls testi

kullanildi.

Maksimum enhansman

3000

2500

2000

1500

1000

500

Grafik 5: Lezyonlarin

Lezyon kodu

maksimum enhansman (kontrastlanma) degerlerinin (pik

deger ile So arasindaki fark) karsilastirilmas: (1= Hepatoseliiler karsinom, 2=

Metastaz, 3= Hemanjiom, 4= FNH, 5= Hepatoseliiler adenom, 6= Anjiomyolipom,

7= Hemanjioendotelioma, 8= Lenfoma).
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TIME-TO-PEAK

Time to peak (uptake hizi), To ile pik intensite zamani arasindaki siire
farkidir. Lezyon gruplarinin Tpeak degerlerinin karsilastirilmasi istatistiksel olarak
anlamlidir (p<0,001). Ikili karsilastirma verilerinde, i{ic temel grup arasindaki
(hepatoseliiler karsinom, metastaz, hemanjiom) degerler birbirlerinden anlamli
diizeyde farkliydi. F orani:11,63, P<0,001; ANOVA, Student-Newman-Keuls testi
kullanildi. Uptake hiz1 hepatoseliiler karsinomda metastaz ve hemanjiomlardan
yiiksektir; yani kontrastin dokuya varis ani ile pik intensite zamani arasi siire kisadir.

Diger gruplar da bu ana gruplara oranla anlamli olarak farklilik

gostermekteydi.
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Grafik 6: Lezyonlarin Tpeak (T, ile pik intesite zamani arasindaki siire farki)
degerlerinin karsilastirlmas1t (1= Hepatoseliiler karsinom, 2= Metastaz, 3=
Hemanjiom, 4= FNH, 5= Hepatoseliler adenom, 6= Anjiomyolipom, 7=

Hemanjioendotelioma, 8= Lenfoma).
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WASH-IN RATE

“Wash—in” degerinin lezyon gruplari arasinda karsilagtirilmasi istatistiksel
olarak anlamlidir (p<0,001). Metastazlarin hemanjiomlara oranla daha uzun “wash-
in” gosterdigi ve ikili karsilastirma sonuglarma gore bu siirenin istatistiksel olarak
anlaml farklilik gosterdigi saptandi. Hepatoseliiler karsinom ve metastazlar ile
hemanjioendotelioma ve lenfoma grubu arasinda da ikili karsilastirmada anlamli
farklilik izlendi. F orani: 6,26, P<0,001; ANOVA, Student-Newman-Keuls testi
kullanildi. Buna gore, hepatoseliiler karsinomun kontrast maddeyi tutma hizi

metastazlara ve hemanjiomlara oranla daha hizlidur.

Wash in rate
(1/sn)
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Grafik 7: Lezyonlarin Wash in (T, ile pik intensite zamani arasindaki
maksimum diklikteki teget; kontrast ajan tutulumunun maksimum hizimt belirtir)
degerlerinin karsilagtirtlmas1 (1= Hepatoseliiler karsinom, 2= Metastaz, 3=
Hemanjiom, 4= FNH, 5= Hepatoseliler adenom, 6= Anjiomyolipom, 7=
Hemanjioendotelioma, 8= Lenfoma).
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WASH OUT

“Wash-out” oranmin karsilastirilmast  istatistiksel olarak anlamlidir
(p<0,001). Metastaz ve hemanjiomlar hepatoseliiller karsinom’lar ile
karsilistirildiginda, hepatoseliiler karsinom’larin “wash-out” degerlerinde anlamli
farklilik saptandi. F orani: 6,85, P<0,001; ANOVA, Student-Newman-Keuls testi
kullanildi.Buna gore , hepatoseliiler karsinomun kontrast maddeyi birakma hizi
metastazlara ve hemanjiomlara oranla daha hizlidir.Metastazlarin kontrast maddeyi

birakma hiz1 da hemanjiomlardan istatistiksel olarak anlamli farklidir.

Wash out rate (1/sn)
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Grafik 8: Lezyonlarin “wash-out” (pik intensite zamani ile son Ol¢iim

noktas1 arasindaki maksimum diklikteki teget; kontrast maddenin maksimum

temizlenme hizin1 gosterir) degerlerinin karsilastirilmasi (1= Hepatoseliiler karsinom,

2= Metastaz, 3= Hemanjiom, 4= FNH, 5= Hepatoseliler adenom, 6=

Anjiomyolipom, 7= Hemanjioendotelioma, 8= Lenfoma).
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WASH IN/WASH OUT

Wash in rate/’wash-out” degerlerinin lezyon gruplar1 arasinda
karsilastirilmasi istatistiksel olarak anlamli idi (p=0,020). Ikili karsilastirmada
hemanjiomlardaki Wash in rate/”wash-out” rate oran1 metastaz ve hepatoseliiler
karsinom’ lerden ortalama degerlerde farklilik gosterdi. F orani: 2,43,P<0,02;
ANOVA, Student-Newman-Keuls testi kullanildi. Buna gére Wash in rate/ wash out
rare degeri , hemanjiomlarin egri paterni ile uyumlu olarak, hemanjimolarda

metastaz ve hepatoseliiler karsinoma oranla ytiksektir.

Wash in/Wash out
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Grafik 9: Lezyonlarin Wash in /wash-out degerlerinin karsilastiriimasi (1=
Hepatoseliiler karsinom, 2= Metastaz, 3= Hemanjiom, 4= FNH, 5= Hepatoseliiler

adenom, 6= Anjiomyolipom, 7= Hemanjioendotelioma, 8= Lenfoma).
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“BREVITY OF ENHANCEMENT”

“Wash—in” ve “wash—out” arasi gecen siire olarak tanimlanan ve
kontrastlanmanin kisaligin1 ifade eden brevity of enhancement degerlerinin
karsilastirmas1 istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001, F orani: 12,82). Ikili
karsilastirmada hepatoseliiler karsinom, hemanjiom ve metastazlarin “brevity of
enhancement” degerlerinde anlamli farklilik oldugu saptandi. F orani: 3,51, P=0,001;
ANOVA, Student-Newman-Keuls testi kullanildi.

Tablo 3: Lezyonlarin brevity of enhancement degerlerinin karsilastirilmasi
(1= Hepatoseliiler karsinom, 2= Metastaz, 3= Hemanjiom, 4= FNH, 5=

Hepatoseliiler adenom, 6= Anjiomyolipom, 7= Hemanjioendotelioma, 8= Lenfoma).

Student-Newman-Keuls testi

Lezyon n Mean Different (P<0.05)

from factor

(1)1 70 74,2500 2)(3)(7)(8)

(2)2 194 39,3562 LR)7?)

(3)3 59 15,2102 L2

(4)4 1 41,5000

(5)5 11 50,8636

(6)6 1 80,1000

(77 14 10,9143 (1)(2)

(8)8 25 25,5080 1)
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MAKSIMUM ROLATIF ENHANSMAN

Maksimum rdlatif enhansman degerlerinin (maksimum postkontrast ve
prekontrast sinyal intensiteleri arasindaki sinyal intensite artisinin yilizdesi)
karsilastirilmasi istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,001). Ikili karsilastirmada
hemanjioendoteliomalarin maksimum rolatif enhansman degerleri ile diger gruplar
arasinda anlamli farklilik saptandi. Yine ikili karsilastirmada metastaz ve hemanjiom
arasindaki maksimum rélatif enhansman degerleri arasinda anlamli farklilik izlendi.
F orani: 3,602, p=0,001; ANOVA Student-Newman-Keuls testi kullanildi. Buna
gore hemanjiomlarin maksimum postkontrast ve prekontrast sinyal intensileri

arasindaki artis yiizdesi metastazlardan yiiksektir.

Maksimum rolatif enhansman
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Grafik 10: Lezyonlarin maksimum rdlatif enhansman(kontrastlanma)
degerlerinin (maksimum postkontrast ve prekontrast sinyal intensiteleri arasindaki
sinyal intensite artisinin yiizdesi) karsilastirilmasi (1= Hepatoseliiler karsinom, 2=
Metastaz, 3= Hemanjiom, 4= FNH, 5= Hepatoseliiler adenom, 6= Anjiomyolipom,
7= Hemanjioendotelioma, 8= Lenfoma).
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AUC

Lezyonlarin AUC degerlerinin karsilastirilmasi istatistiksel olarak anlamlidir
(p=0,001). Ikili karsilastirmaya gore hemanjioendoteliomalarin AUC degerleri;
hepatoseliiler karsinom, metastaz ve HA” dan anlamli farklilik gosterdi. Hemanjiom

ve metastazlarin karsilastirilmasinda da AUC degerleri anlamli farkliydi.

Tablo 4: Lezyonlarin AUC degerlerinin karsilastirilmas: (1= Hepatoseliiler
karsinom, 2= Metastaz, 3= Hemanjiom, 4= FNH, 5= Hepatoseliiler adenom, 6=
Anjiomyolipom, 7= Hemanjioendotelioma, 8= Lenfoma).

Student-Newman-Keuls test

Lezyon n Mean Different (P<0.05)
fromfactornr
(D1 70 176586,2943 (7
(2)2 194 172292,0160 (3)(7)(8)
(3)3 59 130598,9729 (2)
44 1 100745,0000
(5)5 11 250616,2727 (7)(8)
(6)6 1 191545,0000
(N7 14 45594,1429 D)(2)(5)
(8)8 25 101438,9600 (2)(5)
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Grafik 11: Lezyonlarin AUC (zaman-yogunluk (TIC) egrisinin altindaki
alan) degerlerinin karsilastirilmasi (1= Hepatoseliiler karsinom, 2= Metastaz, 3=
Hemanjiom, 4= FNH, 5= Hepatoseliler adenom, 6= Anjiomyolipom, 7=
Hemanjioendotelioma, 8= Lenfoma).
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EGRI TIPLERI

Lezyon gruplart ile egri tiplerinin karsilastirilmas: olduk¢a anlamli idi

(p<0,0001). Frekans-Ki kare testi kullanildi. Tip I egri daha ¢ok hemanjiomlar ve

metastazlarda, tip 2 egri metastazlarin ¢ogunlugunda ve hepatoseliiler karsinomda ve

tip 3 egri hepatoseliiler karsinomlarin ¢ogunlugunda ve metastazlarda goriillmekteydi.

Tip 1 egri hepatoseliiler karsinomlarda goriilmedi.

Tablo 5: Lezyonlarin egri tiplerine gore dagilimi (1= Hepatoseliiler

karsinom, 2= Metastaz, 3= Hemanjiom, 4= FNH, 5= Hepatoseliiler adenom, 6=

Anjiomyolipom, 7= Hemanjioendotelioma, 8= Lenfoma).

Lezyon kodu

Egri 1 2 3 4 5 6 7 8
tipi
1 0 40 31 0 0 0 3 13
2 39 126 23 0 5 0 9 8
3 31 28 5 1 6 1
70 194 59 1 11 1 14 25
(18,7%) : (51,7%) @ (15,7%) | (0,3%) : (2,9%) : (0,3%) | (3,7%) : (6,7%)
1404
120+
100+
80— egri tipi
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Grafik 12: Lezyonlarin egri tiplerine gore dagilimi (1= Hepatoseliiler

karsinom, 2= Metastaz, 3= Hemanjiom, 4= FNH, 5= Hepatoseliiler adenom, 6=

Anjiomyolipom, 7= Hemanjioendotelioma, 8= Lenfoma).
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T1 SINYALI

Lezyon gruplarinin T1 morfolojilerinin degerlendirilmesi istatistiksel olarak
anlamli idi (p=0,0035). Lezyonlarin biiyiik ¢ogunlugu(%91,7) T1 agirlikli serilerde
hipointens olarak gozlendi. P< 0,0035 Frekans-Ki kare testi kullanildu.

Tablo 6: Lezyonlarin T1 morfolojilerine gore dagilimi ( T1 morfolojisi: 1:
Hiperintens, 2: Hipointens, 3: Izointens, 1+2: hipointens ve hiperintens alanlar iceren
heterojen , 2+3: hipointens alanlar i¢eren izointens) (Lezyon kodu: 1= Hepatoseliiler
karsinom, 2= Metastaz, 3= Hemanjiom, 4= FNH, 5= Hepatoseliiler adenom, 6=
Anjiomyolipom, 7= Hemanjioendotelioma, 8= Lenfoma).

Lezyon kodu

Tl 1 2 3 4 5 6 7 8

morfolojisi

1 5 7 0 0 0 0 0 0 12(3,2%)

2 59 178 57 0 10 1 14 25 344(92%)

3 1 8 2 1 1 0 0 0 13(3,5%)

1+2 4 0 0 0 0 0 0 0 4(1,1%)

2+3 1 0 0 0 0 0 0 0 1(0,3%)
70 193 59 1 11 1 14 25 374

(18,7%) @ (51,6%) : (15,8%) : (0,3%) : (2,9%) : (0,3%) : (3,7%) : (6,7%)
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Grafik 13: Lezyonlarin T1 morfolojik paternlerine goére dagilmm ( T1 morfolojisi: 1:
Hiperintens, 2: Hipointens, 3: Izointens, 14+2: hipointens ve hiperintens alanlar igeren heterojen ,
2+3: hipointens alanlar igeren izointens ) (Lezyon kodu: 1= Hepatoseliiler karsinom, 2=
Metastaz, 3= Hemanjiom, 4= FNH, 5= Hepatoseliiler adenom, 6= Anjiomyolipom, 7=
Hemanjioendotelioma, 8= Lenfoma).
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T2 SINYALI

Lezyon gruplarinin T2 morfolojilerinin degerlendirilmesi istatistiksel olarak
anlamli idi (p<0,0001). Lezyonlarin %57°1ik kism1 T2 agirlikli serilerde heterojen
hiperintens sinyal Ozellikleri gosterdi. Bu grubun da cogunlugunu metastazlar ve
hepatoseliiler karsinom olusturdu. %?20’lik kismi olusturan, homojen hiperintens
sinyal Ozelliklerine sahip grubun da ¢ogunlugunu hemanjiomlar olusturdu.
Lenfomalar periferal hiperintens sinyal 6zelliklerine sahipti. Hemanjioendotelioma
periferal hipointens sinyal 6zellikleri gosterdi. P< 0,0001 Ki kare testi kullanildi.

Tablo 7: Lezyonlarin T2 morfolojik paternlerine gore dagilimi (0: Homojen
hipointens, 1: Homojen hiperintens, 2: Heterojen hiperintens, 3: Periferal hiperintens,
4: Periferal hipointens, 5: Izointens, 6: Heterojen hipointens) ) (Lezyon kodu: 1=

Hepatoseliiler karsinom, 2= Metastaz, 3= Hemanjiom, 4= FNH, 5= Hepatoseliiler
adenom, 6= Anjiomyolipom, 7= Hemanjioendotelioma, 8= Lenfoma).

Lezyon kodu

T2 1 2 3 4 5 6 7 8 %
morfolojik
paterni
0 1 0 0 0 0 0 0 0 (0,3%)
1 13 12 46 0 6 0 0 0 (20,6%)
2 52 143 11 1 5 0 1 0 (57,0%)
3 0 1 0 0 0 0 0 25 (7,0%)
4 0 35 0 0 0 0 13 0 (12,8%)
5 0 1 2 0 0 0 0 0 (0,8%)
6 4 0 0 0 0 0 0 0 (1,1%)
1+3 0 0 0 0 0 1 0 0 (0,3%)
5+6 0 1 0 0 0 0 0 0 (0,3%)
% (18,7%) : (51,6%) : (15,8%) : (0,3%) (2,9%) (0,3%) (3,7%) (6,7%)
160 -
140 - I mo
120 - m1
100 - m2
= 80 m3
- 60 m4
ms
40 -
6
207 1+3
1 2 3 4 5 6 7 8 >+

Lezyon kodu

Grafik 14: Lezyonlarin T2 morfolojik paternlerine gore dagilim: (0: Homojen
hipointens, 1: Homojen hiperintens, 2: Heterojen hiperintens, 3: Periferal hiperintens, 4:
Periferal hipointens, 5: Izointens, 6: Heterojen hipointens) ) (Lezyon kodu: 1=
Hepatoseliiler karsinom, 2= Metastaz, 3= Hemanjiom, 4= FNH, 5= Hepatoseliiler adenom,
6= Anjiomyolipom, 7= Hemanjioendotelioma, 8= Lenfoma).
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ROC EGRISi

Orneklem biiyiikliigii 335
Pozitif grup Malign? = 1 264
Negatif grup Malign? = 0 71
(AUC) 0,667
Standard Error® 0,0352
95% giiven araligi(CI)° 0,614t00,717
Significancelevel P (Area=0.5) <0,0001

®DelLong et al., 1988

bBinomialexact
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Grafik 15: ROC egrisi grafigi
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ROC Egrisi Analiz Degerleri

Sinir
deger/Criterion
>=0
>0
>0,06
>0,08
>0,34
>0,35
>0,58
>0,65
>0,66
>0,7
>0,82
>0,88
>0,99
>1
>1,1
>1,4
>15
>1,9
>2
>2,2
>2,3
>2.4
>4,3
>4.,4
>4.5
>4.,6
>4,7
>4,8
>4.9
>6
>6,1
>6,4
>6,6
>7,5
>7,6
>8,6
>8,9
>14,7
>16,5
>31

Duyarlilik

100,00
65,53
64,39
64,39
61,36
61,36
57,95
57,95
57,58
57,20
54,55
54,55
51,89
51,52
50,38
44,32
42,05
35,23
34,47
32,20
30,30
28,79
13,26
11,36
10,98
10,98
10,23

9,85
9,47
7,58
7,20
5,68
5,68
3,79
3,79
3,03
2,65
0,38
0,38
0,00

95% CI

98,6 - 100,0

59,5-712
58,3-70,2
58,3-70,2
55,2 -67,3
55,2 -67,3
51,7-64,0
51,7-64,0
51,4 -63,6
51,0-63,2
48,3 - 60,7
48,3 - 60,7
45,7-58,1
453 -57,7
44,2 - 56,6
38,2 -50,5
36,0 - 48,3
295-413
28,8 -40,5
26,6 - 38,2
24,8 - 36,2
23,4 -34,7
9,4-18,0
7,8-15,8
75-154
75-154
6,8 - 14,5
6,5-14,1
6,2-13,7
4,7-115
44-110
3,2-9,2
3,2-9,2
1,8-6,9
1,8-6,9
1,3-59
1,1-54
0,010-2,1
0,010-2,1
00-1,4

Ozgillik

0,00
67,61
67,61
70,42
70,42
71,83
71,83
73,24
73,24
74,65
74,65
77,46
77,46
78,87
80,28
80,28
83,10
83,10
84,51
84,51
85,92
87,32
87,32
88,73
88,73
90,14
91,55
91,55
92,96
92,96
94,37
94,37
95,77
95,77
97,18
97,18
98,59
98,59

100,00
100,00

95% CI

00-51
55,5-78,2
55,5-78,2
58,4 - 80,7
58,4 - 80,7
59,9-819
59,9-819
61,4-83,1
61,4-83,1
62,9 - 84,2
62,9 - 84,2
66,0 - 86,5
66,0 - 86,5
67,6 - 87,7
69,1 - 88,8
69,1 - 88,8
72,3-91,0
72,3-91,0
74,0-92,0
74,0-92,0
75,6 -93,0
77,3-94,0
77,3-94,0
79,0-95,0
79,0-95,0
80,7-95,9
82,5-96,8
82,5-96,8
84,3-97,7
84,3-97,7
86,2 - 98,4
86,2-98,4
88,1-99,1
88,1-99,1
90,2 - 99,7
90,2 - 99,7
92,4 -100,0
92,4 -100,0
94,9 -100,0
94,9 - 100,0

+LR

1,00
2,02
1,99
2,18
2,07
2,18
2,06
2,17
2,15
2,26
2,15
2,42
2,30
2,44
2,55
2,25
2,49
2,08
2,22
2,08
2,15
2,27
1,05
1,01
0,97
1,11
1,21
1,17
1,34
1,08
1,28
1,01
1,34
0,90
1,34
1,08
1,88
0,27

-LR

0,51
0,53
0,51
0,55
0,54
0,59
0,57
0,58
0,57
0,61
0,59
0,62
0,61
0,62
0,69
0,70
0,78
0,78
0,80
0,81
0,82
0,99
1,00
1,00
0,99
0,98
0,98
0,97
0,99
0,98
1,00
0,98
1,00
0,99
1,00
0,99
1,01
1,00
1,00



ROC analizinde egri altinda kalan alan 0,667’ dir. “wash-out” i¢in esik deger
> 0,08 olarak saptand1 ( p<0,0001, 95%giiven araligi: 0,61- 0,71). Bu esik degerde
duyarlilik %64,3 (95% giiven araligr: 58,3%-70,2%), ozgiillik ise % 70,4 (95%
giiven aralig1: 58,4%- 80,7%). Pozitif LR (likelihood ratio) 2,18, negatif LR 0,51dir.

TIC egrilerinin istatistiksel analizinde FNH ve AML sayisal olarak yetersiz

oldugundan degerlendirme dis1 birakildi.
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TARTISMA

MR goriintiileme tekniklerindeki gelismelere bagli olarak, primer hepatik
tiimorlerin radyolojik degerlendirmesi de degisiklikler gostermektedir. Dinamik
kontrastli MR goriintiileme, tiimorlerin baslangi¢ tanis1 ve evrelendirmesi de dahil
olmak iizere pek ¢ok klinik durum igin kullanilmistir (198-200). Coulam ve
arkadaglarinin 2001 yilinda 114 fokal karaciger lezyonunu 3B dinamik GRE
gorlntiiler ve kontrastsiz 3B TI1A goriintiileri karsilastirdiklar1 ¢alismada, 3B
dinamik GRE gorintiilerin fokal karaciger lezyonlarinin ¢ogunu saptadigir rapor
edilmistir (207). Dinamik kontrasth MR ile lezyonun intrinsik doku
karakteristiklerinin belirlenmesi ve erken evrede neovaskiilarizasyonun tespiti
miimkiin olmakta, bu tiimorlerin aymriminda c¢ok degerli bilgiler elde
edilebilmektedir. Ayrica bu kontrast maddeler tiimoriin orijini ile ilgili daha ayrintili
bilgiler saglayabilmektedir. Bu 0&zellikleriyle dinamik MR goriintiileme, fokal
karaciger lezyonlarinin tespiti ve ayrimi agisindan ideal tetkiktir (169). Biz de
calismamizi ayirici tanisina yonelik daha fazla niteliksel veriye ihtiya¢ duyulduguna
inandigimiz, giinliik pratikte de sik olarak karsilastigimiz ve ayriminin klinik stire¢
acisindan 6nemli oldugu fokal karaciger lezyonlarina yonelik yapmaya karar verdik.

Teknolojik gelismeler neoplastik siireglerin daha iyi goriintiilenebilmesini
saglayan yag baskili T2 agirhikli sekanslarin ve “black-blood” eko-planar
goriintiileme gibi yeni sekanslarin gelistirilmesini saglamistir (193). Yakin gelecekte
fokal karaciger hastaliklarinin tan1 ve takibinde spektroskopi, perfiizyon
gorlntiileme, diflizyon agirhikli goriintileme ve MR elastografinin rutin olarak
kullanilmast muhtemeldir (172). Ek olarak, kontrast madde uygulamasi sonrasi elde
edilen gelismis multifazik dinamik goriintiileme ile arteryal pik kontrastlanma
zamanlamasinda gelisme saglanmustir. Ozellikle malign lezyonlarin tanisinda pik
arteryal kontrastlanmanin analizi gerekli oldugundan, dinamik MR goriintiileme ve
TIC analizleri birlikte kullanilarak tiimdriin tanimlanabilme olasilig1 artmistir (169).

Literatiire baktigimizda son yillarda karaciger kitlelerinin ayirimina yonelik
yapilan ¢alismalarda diffiizyon MRG’nin 6nemli bir yer tuttugunu gérmekteyiz. Koh
ve ark.’nin (155) derlemesinde; Taouli ve ark. (216), Namimoto ve ark. (217),
Muller ve ark. (218), Yamada ve ark. (219) ve Ichikawa ve ark.’nin (220) olgtiikleri
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normal karaciger dokusu ve metastazlardaki ADC degerlerini karsilagtirmiglardir.
Sonug olarak literatiirdeki benign ve malign lezyonlar arasindaki ADC degerleri
arasinda anlamli farklilik oldugunu belirtmislerdir. Bu farkliligin baslica nedeni
caligmalarda kullanilan diflizyon agirlikli goriintiileme yontemleri arasindaki teknik
farkliliklar olabilecegi gibi, bu goriintiileme yonteminin artefaktlardan etkilenmeye
acik oldugu da unutulmamalidir. Biz bu nedenleri de géz oniinde bulundurarak
calismamizi dinamik kontrastli MR tetkiki ile yapmay1 planladik. Calismamizda
karacigerin dinamik kontrastlh MR incelemesinde fokal karaciger kitlelerinin
ayriminda bize yol gosterici olabilecek; ancak giinliikk pratikte de kolay
uygulanabilecek ipuglart bulmayr hedefledik. Bu amacgla da, dinamik MR
goriintiilerin analizinde kullanilan subjektif degerlendirme olan gorsel degerlendirme
ve olduk¢a karmasik formiiller ve zamana ihtiyag gosteren kantitatif analiz yerine
semikantitatif degerlendirmeyi sectik.

Primer ve metastatik karaciger tiimorleri; lezyonun rejeneratif ya da displastik
dogasinin, c¢evre hepatik stromanin anatomik ozellikleriyle kombine edilmesiyle
kategorize edilirler. Lezyonlarin ¢ogu hemanjiom, FNH, hepatoselliiler adenom,
hepatoseliiler karsinom ve metastazdir (178). Bizim ¢alismamizdaki 376 lezyonun da
biiyiik cogunlugunu (%90,4) bu lezyonlar olusturmaktaydi.

Hepatoseliiler karsinom karacigerin en yaygin primer malignitesidir ve
siklikla erkeklerde goriiliir (100). %50 olguda soliter, %40’inda multifokal ve
%10’unda da diffiizdiir. Sirotik karacier hastaligi olanlarda adim adim gelisen
primer bir karaciger lezyonu olan hepatoseliiler karsinom; displastik odaklarin
displastik nodiillere (diisiik grade ve yiiksek grade) ve bunlarin da hepatoseliiler
karsinoma doniismesiyle gelisir. Bu gelisim dinamik kontrasth MRG ile takip
edilebilir (179). Diger taraftan, nonsirotik karacigerde gelisen hepatoseliiler karsinom
¢ok daha biuyiktir (181). Sirozlu hastalarda hepatoseliiler karsinomun erken
yakalanmasi, hasta neticesini ve terapotik stratejilerin kararinin verilmesini
etkilediginden 6nemlidir (179). Yapilan ¢alismalar hepatoseliiler karsinomun erken
evrede yakalanmasinda ve biiylimekte olan hepatoseliiler karsinomun
degerlendirilmesinde secilecek olan modalitenin dinamik MR gériintiileme oldugunu
belirtmektedir (192). Hepatoseliiler karsinom T2 goriintiilerde genellikle orta

derecede yiiksek sinyal gosterir. Arterial fazda tipik olarak yogun kontrastlanma
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gosterir (yiiksek “wash in”), sonraki fazlarda ise kontrastinin biiyiik bir kismini
kaybeder (yiiksek “wash out”). Ge¢ fazlarda ¢ogu hepatoseliiler karsinom timor
kapsiiliinde kontrastlanma gosterir. Oncesinde bilinen hepatit ya da sirozu olan
hastalarda yukarida anlatilan tarzda kontrastlanan ve T2 goriintii veren lezyonlar
Ozellikle hepatoseliiler karsinomu diistindiiriir. Hepatoseliiler karsinomlar tip III
kontrastlanma egrisi gosterirler. Yani ge¢ fazda karaciger ile karsilastirildiginda
lezyonun daha diisiik sinyal intensitesi gosterdigi goriiliir (192). Bununla beraber
arteryel hipervaskiilaritenin spesifitesi sirotik karacigerde smirlidir (201). Benign ve
malign lezyonlardan hipervaskiiler hepatoseliiler karsinomun ayriminda vendz faz
wash-out spesifiktir; ama bunun sensivisitesi de kii¢iikk lezyonlarda kafa
karistirmaktadir. Yapilan yeni caligmalarda 2 cm‘nin altindaki hepatoseliiler
karsinom tanisinda portal ve ge¢ faz degerlendirme sensitif bir ara¢ olmak icin ¢ok
zayiftir (201). AASLD ve EASL kriterlerine gore bircok kiiciik hipervaskiiler
hepatoseliiler karsinom, hepatoseliiler karsinomun non-invaziv tani Kriterlerini
karsilayamamaktadir (202, 203). Biiylimekte olan hepatoseliiler karsinomlarin MR
goriintliileme bulgular1 farklilik gosterebildiginden displastik nodiiliin hepatoseliiler
karsinoma doniislimii esnasinda T2 sinyal intensitelerindeki ve arteryal
kontrastlanma paternlerindeki degisimlerin degerlendirilmesi énemlidir. Bu durum
yalnizca intrinsik doku karakteristiklerini yansitmakla kalmaz, ayn1 zamanda degisen
kan miktarin1 ve gadolinium selati uygulanmasi sonrasi selatin dagilimi ve
eksresyonu gibi dinamik kontrastlanma paternlerini de yansitir (179). Bizim
calismamizdaki hepatoseliiler karsinom olgularinin 4’iinde hepatoseliiler karsinom
ile birlikte farkli evrelerdeki displastik nodiiller de mevcuttu. Ancak bunlarin
istatistiksel degerlendirmesi ve prospektif goriintiileme takibi yapilamadigindan bu
lezyonlar c¢alismaya dahil edilmedi. Calismamizda kullandigimiz semikantitatif
analiz degerleri ile lezyon sayis1 yiiksek tutularak yapilacak bir ¢alisma bu nodiillerin
karakterizasyonu ve takibinde faydalanilan niceliksel degerlere ek olarak niteliksel
degerler de saglayabilir; ancak literatiirde bu ydnde yapilmis bir c¢aligmaya
rastlamadik. Bizim c¢alismamizdaki 70 hepatoseliiler karsinom lezyonunun
tamaminda arteryel fazda kontrastlanma mevcuttu. Bu lezyonlarin ¢ogunlugunda
(%61,4) tip III kontrastlanma egrisi izlenmekteydi. Hepatoseliiller karsinom

olgularinda tip I kontrastlanma egrisi gozlenmedi. Tip II egri izlenen 27 lezyonun
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tamami kronik karaciger sirozu zemininde geligsmis lezyonlar olup 13 tanesi 2 cm‘nin
altinda, 7 tanesi ise 5 cm‘nin Tlzerindeydi. Egrideki bu farklilik arteryel
hipervaskiilaritenin spesifitesinin sirotik karacigerde sinirli olmasi (201) ile birlikte,
lezyon boyutlarindaki biiylikliige bagli inhomojenite ve 2cm’nin altindaki
lezyonlarda portal ve vendz wash-out sensivitesinin zayifligina bagli olabilir (201).
Lezyonun tamamini igeren ROI 6l¢iimlerinde tip II egri gosteren 12 lezyonda (>3
cm); tariflenen kriterlere gore alinan parsiyel dlgtimlerde tip III egri paterni gézlendi.
Olgiimlerde tip III kontrastlanma egrisinin izlenmesi; kapsiiler boyanma gdsteren
hepatoseliiler karsinom lezyonlarinin i¢ yapilarindaki heterojenite nedeniyle parsiyel
Olcimlerin daha duyarli olabilecegi ihtimalini de diisiindiirdii. Calismamizdaki
hepatoseliiler karsinom lezyon sayisi yiiksek olsa da hasta sayis1 kismen yetersizdi.
Hepatoseliiler karsinomu olan hasta sayist artarsa, hasta grubunun heterojenitesiyle
lezyonun kontrastlanma kinetigini etkileyen faktorlerin cesitliligi artacagindan,
egrilerdeki patern farkinin kitle nedenli, zemin karaciger nedenli ve 6l¢iim teknigi
nedenli etkileri daha detayli ortaya konabilir kanaatindeyiz.

Fibrolamellar hepatoseliiler karsinom, hepatoseliiler karsinomun nadir
goriilen bir tipidir ve geng¢ kadinlarda daha siktir (120). MRG’de fibrolamellar
hepatoseliiler karsinom ve FNH baz1 benzerlikler gosterir. Bunlardan biri
merkezlerindeki fibroz skar dokusunun 6zelligidir. Aralarindaki diger 6nemli farklar
sunlardir; 1) FNH arterial fazda daha belirgin ve homojen kontrastlanma gosterirken,
fibrolamellar hepatoseliiler karsinom daha heterojen ve daha az belirgin bir
kontrastlanma gosterir. 2) Fibrolamellar hepatoseliiler karsinomda kontrast
uygulamasi sonrasi ge¢ fazda wash out goriiliir, FNH’de kontrast uygulamasi sonrasi
ge¢ fazda persistan yiiksek sinyal intensitesi goriiliir (192). Fibrolamellar
hepatoseliiler karsinom ve FNH ayriminin daha rahat yapilabilmesi i¢in TIC
gorlntiiler kullanilabilir. Daha genis gruplarla semikantitatif analiz sonuglari
degerlendirilebilir. Ancak ¢alismamizdaki hasta grubumuzda fibrolameller
hepatoseliiler karsinom olgusu mevcut degildi.

Hemanjiomlar %0,4-20’lik insidanslariyla en yaygin gorillen hepatik
timorlerdir (190). Uzun T2 degerlerine sahip olduklarindan, T2 agirlikhi
gorlntiilerde yiiksek sinyal intensitesi gdosterirler. Ayrica, uzun eko siireli

goriintiilerde de sinyal intensitelerini korurlar. Bu da lezyonun ¢ok sayida sivi dolu
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alandan olustugunu gosterir (192). Hemanjiomlarin biiyiik ¢ogunlugu, zamanla tiim
lezyonu dolduran, tipik periferik nodiiler kontrastlanma paterni gosterirler. Bu
kontrastlanma paterni, tip I egriye sahip tipik bir benign lezyonun kontrastlanma
paternidir (192). Bizim ¢alismamizda da hemanjiomlar beklenildigi tizere T2 agirlikli
serilerde olduk¢a yiiksek oranda (%78) homojen hiperintens, az (%20) oranda
heterojen hiperintens sinyal 6zellikleri gdstermekteydi, heterojen sinyal gosterenlerin
boyutlar1 daha biiyiiktii. Calismamizda hemanjiomlar genellikle tip I olmak iizere, tip
I ve tip II egri paterni gostermekteydi. Tip II kontrastlanma egrisi gosteren 2,5 cm.
tizerindeki hemanjiomlarda ise lezyonun periferinden 6l¢iilen ROI’ler tama yakin
oranda tip I egri ile uyumlu idi. Periferal kontrastlanma paterni gosteren lezyonlarin
egri analizinde periferik ROI 6l¢iimleri daha degerli olabilir.

Hepatik adenom genellikle OKS kullanan gen¢ eriskin kadinlarda goriiliir
(208). Adenomun T1 ve T2 agirhikli goriintiilerde sinyal intensiteleri farklilik
gosterir. Hepatik adenomlar dinamik gadoliniumlu goriintiilerin arterial fazinda
karakteristik olarak kisa siireli kontrastlanma, ge¢ fazlarda da izointensiteye doniis
gosterirler(192). Bizim ¢alismamizda hepatik adenomlar tip II ve tip III egri
paternine sahip olup Tlagirlikli serilerde %92 oraninda hipointens, T2 agirlikli
serilerde homojen/heterojen hiperintens sinyal dzellikleri gosterdiler.

FNH genellikle eriskin kadinlarda goriilmekle birlikte erkeklerde de
goriilebilir (30). FNH’lerin OKS’ler ile iliskisi yoktur ve olgularin 2/3’iinde tek
lezyon olarak goriiliirler. FNH T1 goriintiilerde karacigere gore hafif hipointens, T2
goriintlilerde ise hafif hiperintenstir. Orta kisminda tipik olarak skar dokusu goriiliir
ve burasi gadolinium uygulanmasi sonrasi ge¢ fazda kontrast tutar (30,209). FNH’ler
arterial fazda tipik olarak yogun homojen kontrastlanma gosterirler. Bu
kontrastlanma, gecikmis fazda izointensiteye doner. Her ne kadar FNH’ler benign
lezyonlar olsalar da, tip I degil de tip III kontrastlanma egrisi paternini gosterirler.
Bunun sebebi bilinmemektedir, ancak ge¢ fazda FNH’nin kontrastlanma egrisinin
karacigerden daha yiiksek oldugunu, yani wash out’un olmadigini da goz Oniinde
bulundurmak gerekir (192). FNH’nin zaman-yogunluk egrisinin (TIC) ilk boliimii
arterializasyonun (hizli kontrastlanma) tipik bulgularini igerir, bunu takiben
hepatizasyon bulgularin1 gosterir (egri hafifce yukar1 dogru ¢ikmaya devam eder

ancak karacigerin egrisine paralel gider). FNH’nin MR goriintiileme bulgularinin
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degerlendirildigi yakin zamanl bir ¢alismada (210) bu durumdan bahsedilmistir. Ek
bir bilgi olarak, FNH’lerde karacigere spesifik demiroksit kontrast maddesinin
verilmesi FNH tanmisin1  kolaylastirmaktadir. Cilinkii bu madde ile FNH’nin
karakteristik 6zelligi olan merkezi skar ve septanin goriilmesi kolaylasir. FNH ve
adenomun ayrimi dnemlidir, ¢iinkii adenomlarda kanama ve malign transformasyon
riski yiiksektir. Nadir de olsa malign transformasyon literatiirde defalarca
bildirilmistir. Bu baglamda karaciger hiicre displazisi, adenom ve hepatoseliiler
karsinom arasindaki baglanti olarak degerlendirilmistir, ¢iinkii hepatik adenom
premalign degilken, karaciger hiicre displazisi potansiyel olarak maligndir ve
hepatoseliller karsinoma doniisebilir (179). Adenom-FNH ayrimina yonelik
calismalar, ¢ogu hepatik adenomda yagh infiltrasyon mevcutken FNH’de bdyle bir
durumun ¢ok nadir oldugunu géstermistir (169). Rutin klinik uygulamalarda klasik
olarak FNH’nin takibine gerek yokken, adenomlarda 6-12 aylik araliklarla takipler
onerilmektedir. Bu takip amaciyla, hem timor karakteristigi ile ilgili ayrintili bilgi
vermesi, radyasyon icermemesi, hem de hepatoseliiler karsinoma doniisiim ya da
kanama gibi potansiyel komplikasyonlar1 gosterebilmesi nedeniyle dinamik
kontrasth MRG ideal tetkiktir (169). Bizim g¢aligmamizdaki FNH olgusunda da
literatiirle uyumlu olarak arteriel fazda yiiksek sinyal intensitesi mevcuttu ve tip 11l
kontrastlanma egrisi gozlendi. FNH T1 agirlikli serilerde histopatolojik 6zelliklerine
uygun olabilecek sekilde izointens olarak izlendi. Lezyon T2 agirlikli serilerde ise
santralde daha heterojen olmak iizere hafif hiperintens olarak izlendi. Ancak adenom
basta olmak lizere diger lezyonlarla TIC analiz degerlerinin karsilastirmasi icin
istatistiksel olarak anlamli sonu¢ verecek sayilara ulagilamadi. Klinik 6nem arzeden
adenom-FNH ayriminda, yeterli olgu sayisi ile yapilacak ¢alismalarda TIC
egrilerinin semikantitatif analizi ile yol gosterici sayisal verilere ulasilabilecegi
kanaatindeyiz.

Metastazlar karacigerin en yaygin malign tiimorleridir (192). MRG’de
optimal degerlendirmenin yapilabilmesi i¢in, timorlin tespitinin  yanisira
tanimlanmasinin da yapilmas: gereklidir. Tanimlama onemlidir; ¢linkii bilinen
primer malignensili hastalarin ¢ogunda kiigiik benign kistler ve hemanjiomlar da
bulunur. Ek olarak, metastatik hastalifin segmental yayiliminin dogru

degerlendirilmesi, hastanin tedavisinin yonetiminde dnemli etkiye sahiptir. Karaciger
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metastazlar1 genelde T1 goriintiilerde diigiik, T2 goriintiilerde orta derecede yiiksek
sinyal intensitesi gosterirler. Kiigclik hipervaskiiler metastazlar arterial fazda yogun
kontrastlanma gosterebilirler. Karaciger metastazlar1 genellikle periferik, diizensiz
halka seklinde kontrastlanma gosterirler. Karaciger metastazlarinin TIC’leri en ¢ok
tip II kontrastlanma paterniyle uyum gosterir. Lezyonun kontrastlanma paterni
arterial fazda cevre karaciger dokusuyla benzerlik gosterir, ancak portal ve geg
fazlarda farkliliklar igerirler. Bu fazlarda kontrastlanma yogunlugu g¢evre karaciger
dokusundan daha diistiktiir. Bu da tip II kontrastlanma egrisiyle uyumludur (192).
Bizim ¢aligmamizdaki metastazlarin arteryal fazda sinyal intensiteleri ve
olusturduklart egri tiplerinde farkliliklar oldugu gozlendi. Tip I kontrastlanma
egrisine sahip lezyon grubunda hemanjiomlar yaninda buna yakin oranda metastaz
da izlendi. Metastazlarin hipovaskiiler veya hipervaskiiler olmasi ve ana kitlenin
histopatolojik diferansiasyon derecesi bunda etkili olabilir. Ancak g¢alismamizda
metastazlar kategorize edilmediginden bu yonde bir degerlendirme yapilamadi.
Gelecek calismalarda metastazlarin vaskiilarizasyon ve differansiasyon dereceleri de
dikkate alinarak kategorize edilmesi, primer hastaliklarin ayirici tanisi i¢in daha
anlamli ipuclar elde etmemize yardimer olabilir. Calismamizda TIC semikantitatif
analizinde metastazlarin ve hemanjiomlarin AUC ve maksimum rolatif enhansman,
“wash-in”, “wash-out” degerlerinin ikili karsilastirilmasinda anlamli bir farklilik
oldugu bulundu. Bu bilgiler, 6zellikle primer malignitesi olan hastalarda diger
ozellikleri ile net ayirtedilemeyen hemanjiom ve metastaz ayriminda yarar
saglayabilir. Ciinkii lezyonlarin T2 sinyal 6zellikleri ana grubumuzdaki lezyonlardan
hemanjiomlar ile metastaz ve hepatoseliiler karsinom ayriminda kismen yol gosterici
olabilse de ortiistiigli durumlarin varligi nedeniyle sinirli kalmaktadir. Lezyon
gruplarinin T1 morfolojilerinin degerlendirilmesinde de biiyiik ¢ogunlugu (%91,7)
hipointens olarak gézlenmis olup ayirici tanida yarar saglayamamaktadir.
Calismamizdaki  hemanjioendoteliomalar  periferal hipointens sinyal
ozellikleri gosterdi. Lezyonlarin ¢ogunlugu sirastyla tip I ve II egri tiplerine sahipti.
Lenfomalar ise periferal hiperintens sinyal 6zelliklerine sahip olup yiiksek oranda tip
IT egri paterni gosterdi. Calismamizdaki hemanjioendotelioma ve lenfoma olgulari
lezyon sayis1 olarak kabul edilebilir degerde olmasina ragmen; lezyonlarin az sayida

hastaya ait multipl lezyonlar olmalar istatistiksel verileri homojen hale getirmistir.
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Bu lezyonlarin AUC ve “wash-in” degerlerinin ikili karsilastirmaya gore
hepatoseliiler karsinom, metastaz ve hepatik adenomdan anlamli farklilik gostermis
olmast bundan kaynaklanabileceginden degerlendirmeye alinmadi. Yine
hemanjioendoteliomalardaki maksimum enhansman ve maksimum rolatif enhansman
degerlerinin diger gruplarla farklilig: tariflenen nedenlerle dikkate alinmadi; ancak
genis alt gruplara sahip daha kapsamli analiz sonuglart ile saglikli bir yorum
yapilabilecegi kanaatindeyiz.

Calismamizdaki TIC egrilerinin semikantitatif analiz sonuc¢larindan “time to
peak” (uptake hizi) degerinin ikili karsilastirma verilerine bakildiginda ise 6zellikle
bizim i¢in ayr1 bir onem arz eden {i¢ gruptaki (hepatoseliiler karsinom, metastaz,
hemanjiom) degerlerin birbirinden anlamli farklilik gdsterdigi saptandi. Uptake hizi
hepatoseliiler karsinomda metastaz ve hemanjiomlardan yiiksektir. Bu durum
lezyonlarin kontrastlanma karakteristikleri ile uyumlu olarak degerlendirilmis olup
ayirici tanida yol géstermede 6nemli ipuglarindan olabilir.

Yine TIC semikantitatif analizinde, “wash-in” ve “wash-out” aras1 gecen siire
olarak tanimlanan ve kontrastlanmanin kisaligii ifade eden “brevity of
enhancement” degerlerinin karsilastirilmasi istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0,001). Daha heterojen bir veri grubu olusturan hepatoseliiler karsinom,
hemanjiom ve metastazlarin kontrastlanma kisaliginin ikili karsilastirmada
birbirinden anlamli farkli oldugu tespit edildi. Bu durum yukarida tariflendigi lizere
lezyon kontrastlanma karakteristiklerindeki farkliliklar ile uyumlu olarak
degerlendirildi.

TIC egrisi semikantitatif analizinde maksimum enhansman degerlerinin (pik
deger ile So arasindaki fark) ikili karsilagtirma verileri degerlendirildiginde ise
gruplar arasinda 6nemli farklilik saptanmad.

“Wash—in”/"wash—out”  orammmin  ikili = karsilastirma  sonuglarinda
hemanjiomlarda metastaz ve hepatoseliiler karsinomlardan ortalama degerlerde
farklilik gosterse de, ROC analizinde, iki lezyonun birbirinden ayrimimi saglayacak
bir esik degeri hesaplamada giivenilir bir deger saglayamadi.

Elde ettigimiz parametrelerden biri olan “wash-out” degerinin lezyon
gruplarinin benign-malign ayrimindaki etkinliginin belirlenmesinde kullanilan ROC

analizinde egri altinda kalan alan1 0,667’ dir. “Wash-out” i¢in esik deger 0,08 olarak
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saptandi( p<0,0001, 95% giiven araligi: %0,61-%0,71). Bu smir degerde duyarlilik
%64,3 (95% giliven araligi: %58,3-%70,2), ozgiilliik ise %70,4 (95% giiven aralig1:
%58,4- %80,7). Pozitif LR (likelihood ratio) 2,18, negatif LR 0,51°dir; yani “wash-
out”™0,08 oldugunda yukarida belirtilen giiven araliklarinda malignite riskinin
yiiksek oldugu bulundu. Ancak bu verilerin daha yiiksek duyarlilik ve o6zgiillik
degerlerine ulasabilmesi i¢in daha heterojen hasta gruplarina ihtiyag¢ vardir. Biz de bu
On sonuglarla daha genis bir caligma yapmay planladik.

Calismamizin  bazi siirlamalari  mevcuttu. Genis bir hasta-lezyon
popiilasyonunun ¢aligmaya dahil edilmis olmasma ragmen bazi lezyon tiplerinde
simirli sayida vaka olmasi nedeniyle istatistiksel degerlendirmenin imkansiz hale
gelmesi bunlardan  biridir. TIC egrilerinin istatistiksel analizinde FNH ve
anjiomyolipom sayisal olarak yetersiz oldugundan degerlendirme dis1 birakildi.
Ayrica ROI’lerin tek bir okuyucu tarafindan yerlestirilmesi de bir nyargiya neden
olabilir. ROI heterojen lezyonlarda hem lezyonun tamamindan hem de
konvansiyonel ve kontrastli serilerde en cok kontrast tutan periferik kismindan
Olciilmiis olmakla birlikte, nereye yerlestirilecegi konusunda sabit bir protokoliin
bulunmamasi belki de bu konuda yapilan tiim ¢aligsmalarin bir sorunudur.

Bir dezavantaj olarak dinamik kontrastlit MRG fizyolojik olarak hareketli olan
akciger ya da karaciger gibi organlarda kisitlidir ve bu kisitlhiligi ortadan kaldirmak
icin nefes tutma, deformasyon kayd: ya da navigator atimlar gerekebilir (205,206).
Bizim calismamizda da solunum artefaktlar1 nedeniyle dahil edilemeyen hastalar
oldugu gibi ozellikle 1 cm’in altindaki lezyonlarda goriintii kalitesinin ve
semikantitatif degerlendirmenin optimal yapilamadig1 goriildii. Bu nedenler birlikte
degerlendirildiginde ¢alismamiza 1cm’in altindaki lezyonlar dahil edilmedi. Ancak
yiikksek manyetik alanli MR tarayicilariin gelisimiyle (3.0T) artan sinyal-giiriiltii
oraninin (SNR) (teorik olarak 2 kat daha fazla), hepatobiliyer goriintiilemede
gelismeler saglayacagi kanaatindeyiz. Ciinkii bu iki kat artmig SNR, ayni sekans
stiresindeki uzaysal ¢Ozlinilirliigiin artmasini, ayni1 kapsama alanindaki kesit
kalinliginin %2 oraninda azalmasini ya da aym ¢oziiniirlilkte 4 kat daha hizli tarama
yapilmasini saglayabilmesiyle kontrastli dinamik MR goriintiilemenin kalitesini
arttirmis, paralel goriintiileme ile yiiksek ¢oziiniirlikklii T1 agirlikli sekanslar elde

edilebilmistir (176). Ayrica bu kiiciik lezyonlarda SPIO kontrastli dinamik MRG*nin,
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vendz “wash-out” gostermeyen kiicliik hipervaskiiler hepatoseliiler karsinomlarin
erken tanisinda tamamlayici olabilecegine dair de yayinlar mevcuttur (204).

Ayrica dinamik kontrastli MR goriintiilemenin bobrek yetmezligi (nefrojenik
sistemik fibrozis riski nedeniyle), metalik implantlar1 bulunan (kalp pili, kapak
protezi, kafa i¢i anevrizma klipleri, sarapnel yarasi) ve klostrofobisi olan hastalarda
kullanilamamasi da bir dezavantaj1 olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Yiiksek kalitesi ve
tekrarlanabilir  Olglimleri nedeniyle dinamik kontrasth MR goriintiillemenin
hepatobiliyer sistem patolojileri olan hastalarin tan1 ve takiplerinde kullanilacak
kesin, noninvaziv ve hasta dostu bir gorlintiileme yontemi olmasi yaninda
anjiogenezin in-vivo bir belirteci olarak kullanilabilecegini, hatta anjiogenezin
gosterilmesinde altin standart olarak kabul edilen histolojik incelemeden de dogru
sonug verdigini One siirenler olmustur (173, 211). Son on yilda MR 1n bize sagladig1
ve artarak devam eden goriintiileme modaliteleri ve bunlarin sagladigi degerli veriler
diisiiniildigiinde, gelecekte de MR goriintiilerinin semikantitatif analizi 6nemli ve
degerli bilgiler verecektir. Ancak halen hangi protokoliin kullanilacagi konusunda bir
goriis birligi yoktur. Ayrica kurumlar verilerini degerlendirmek i¢in genellikle kendi
analiz cihazlarin1 kullanmaktadir ve nicel 6l¢iimlerin daha fazla standardizasyonuna
ihtiya¢ vardir. MR’1n potansiyelinin gelisimini saglayacak calismalar, daha hizli ve
uygulamast kolay goriintiileme {izerine yogunlagsmalidir. Etkinin biiylikligliniin
Olciilebilmesi icin tekrarlanabilirlik ve cogaltilabilirlik calismalar1 gereklidir. Bu
baglamda, daha geligsmis semikantitatif analiz amaciyla, daha genis alt gruplar iceren
veri gruplarinin elde edilmesine odaklanilmalidir. 3.0T MR’larin kullanima girmesi
bu alanda potansiyel bir gelisme imkani1 saglayacaktir. TIC’ler vasitasiyla karacigerin
dinamik kontrastli goriintiilerinin semikantitatif analizi, biiyilk veri gruplarimin
analizini de kolaylastiracaktir. Fokal ya da diffiiz karaciger patolojilerinin ayirici
tanisinda  hepatik  perflizyon  esas  oldugundan, bu  parametrelerin
kantifikasyonu/6l¢iimii hepatik hastaliklarin degerlendirilmesini kolaylastirabilir
(192). Bu sayede abdominal radyolojide daha deneyimsiz radyologlarin da kolay
degerlendirebilecekleri sayisal veriler ve goriintiiler elde edilebilecegi kanaatindeyiz.

Galbraith ve ark. tam kantitatif parametreleri olusturmak i¢in kompleks bir
farmakokinetik modelleme kullanmanin, teknigin tekrarlanabilirligini anlamli olarak

degistirmedigini; tek bir hastadaki ya da bir grup hastadaki rolatif degisikliklerin
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Olgtimii  gerektiginde, daha basit olan semi-kantitatif tekniklerin yeterince
tekrarlanabilir oldugunu belirtmistir (212). Bu nedenle semikantitatif analiz klinik is
akis1 ile kolaylikla birlestirilebilir bir yontem olarak kabul edilebilir. Bir
parametrenin tekrarlanabilirligi, onun faydali olup olmadiginin tek Olgiitlidiir.
Tekrarlanabilirligin ~ dl¢limiinde ideal parametre; bir populasyondaki genis
varyasyonlara hassas, ayni bireyden farkli zamanlarda elde edilen sonuglarda ise
kiiciik varyasyonlar gosteren, yani genis varyans oranina sahip parametredir. Bu
amagcla alt grup sayilarinin arttirildigr ve birbirleri ile karsilagtirma yapilabilecek
daha genis olgu serilerinde bu yonde arastirma yapilmasi faydali veriler saglayabilir.
Parametrelerin her bir pikselde ayr1 degerlendirilmeleri ile tim ROI’de
degerlendirilmeleri arasinda tekrarlanabilirlik agisindan anlamli farklilik olmadig: da

Galbraith ve arkadaslari tarafindan belirtilmistir(212).

Sunu da belirtmek gerekir ki tekrarlanabilir semi-kantitatif 6lgiimler, 6zellikle
farkli ekipman ve sekanslarin kullanilmasi halinde, her bir merkezde kolaylikla
uygulanamaz. Ciinkii belirli bir sekansin kullanildigi her bir dokunun bazal sinyali,
goriintiileyicinin se¢imine goére degisir. Zamanla Gd-DTPA enjeksiyonunda MR
uyumlu ve elektronik enjektdr kullaniminin standardizasyonundaki iyilesmesi
beklenebilir. Ancak doku kan akimindaki degisiklikler, manyetik alanlardaki
varyasyonlar, hastanin pozisyonu ve viicut 1sis1 gibi sebeplerden kaynaklanan bazi
degiskenlikler gelecekte de devam edecektir (213-215). Burada kullanilan
kantifikasyon tekniklerinin amaci; goriintiileme sistemleri, manyetik alan gii¢leri,
sekanslar ve parametrelerin seciminden kaynaklanan degiskenlikleri minimale
indirmektir. Bu sayede de hastalar ve farkli merkezler arasinda karsilastirma
yapabilmektir. Bunun o6tesinde kantifikasyon teknikleri, kinetik parametrelerin
tiiretilmesini  saglayarak  tiimor  biyolojisinin  anlasilmasinda  gelismeler

kaydedilmesini saglayabilirler (212).

80



SONUC

Abdomenin dinamik kontrastli MR incelemeyle elde edilen TIC verileri,
timor i¢ci damar dagilimi ve yapist hakkinda bilgi verebilir. Bu sayede timor
kontrastlanma paternlerinin ve anjiogenezin daha 1yi anlasilmasi ve dolayisiyla
tiimorlerin tanimlanmasi kolaylasabilir. Bunun 6tesinde, hepatik hastaliklarin tespiti,
evrelendirilmesi, tedavi takibi ve anti-timor ilaglarin gelistirilmesindeki tanisal
calismalar1 kolaylastirabilir. Calismamizda TIC semikantitatif analizinde; 6zellikle
hepatoseliiler karsinom, metastaz ve hemanjiom ayriminda “Tpeak” ve “wash-out”
rate degerlerinin anlamli farklilik gosterdigi saptandi. ROC analizinde” wash-out”
icin buldugumuz 0,08 esik degerinin malign-benign ayriminda yol gosterici
olabilecegi diisiiniildii. Bu nedenle semikantitatif analiz ve TIC’in alt grup sayilarinin
arttirildigr ve birbirleri ile karsilagtirma yapilabilecek daha genis olgu serilerinde
arastirilmasi, klinik is akisi ile kolaylikla birlestirilebilir bir yontem olarak yeni

firsatlar saglayabilir.
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OLGULAR
Olgu 1: Hepatoseliiler karsinom (M.R.A. 62 yas-erkek)

A-TSE T2A, B- DWI b 1000, C, D, E- Dinamik seride lezyon, F, G, H- Dinamik seride arteriel
fazda lezyonun tamamina ait zaman-yogunluk egrisi ve semi kantitatif analiz degerleri, I, J, K-
Dinamik seride lezyonun parsiyeline ait zaman-yogunluk egrisi ve semi kantitatif analiz degerleri

U BAYTN
1010

Sc14.1/83
I TREEFREM 5c6
D1 02:17 min [650] 24.08.2011 16:11:19

Ll TUM BATIN
Maximom enhancement 1004.3 AT
Maximum relative enhancement 160.3 %
TO 0.0 s.
Time to peak 93.0 s.
Wash-in rate 22.2 1/s.
Wash-out rate 12 1rs.
Brevity of enhancement 81.6 s.
Area under curve 163293.8
Region area 7820.0 mm?
Rumber of pixels 2248.0
Rr Time Measured Relative
1 00:00.000 626.4 0.0 %
2 00:55.550 798.8 27.5 %
3 01:32.970 1630.7 160.3 %
- - - - 4 02:17.170 1598.8 155.2 %
0 30 60 90 120 150 180 210 S 03:58.720 1481.9 136.6 %
S. WL: 128 WW: 255 [D]
23.10.2011 12:02:48

s s TUM BATIN
Maximom enhancement 1026.0 ¥
Maximum relative enhancement 151.0 %

T0 0.0s
Time to peak 93.0 s
Wash-in rate 14.4 1/s
Wash-out rate 3.11s
Brevity of enhancement 374 s
Area under curve 158512.0
Region area 87.2 mm?
Number of pixels 25.0

Nr Time Measured Relative

1 00:00.000 679.7 0.0 %

2 00:55.550 1166.4 71.6%

3 01:32.970 1705.7 151.0 %

4 02:17.1720 1567.2 130.6 %

s

03:58.720 1257.5 85.0 %

WL: 128 WW: 256 [D)

T T T
120 150 180 210
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OLGU 2: Hemanjiom (L.K. 39 yas-kadin)

A-TSE T2A, B- DWI b 1000, C , D-Dinamik seride lezyonun erken arteryel ve gec faz goriintiileri
ve zaman yogunluk egrisi ile semikantitatif analiz degerleri

TR: 531.2 TE: 80.0
06.06.2011 10:28:18

v - UST ABD DYN DIF
UST ABD DYN DIF k1 1

4 dyn_=-THRIVE_BH

Sc 9.1/62

06.06.2011 10:40:52

L1 UST AB)
Maximom enhancement 1863.3
Maximom relative enhancement 227.2
T0 56.4
Time to peak 159.2
Wash-in rate 14.0
Wash-out rate =
Brevity of enhancement -
Area under curve 161305.0
Region area 2165.3
Rumber of pixels 768.0
Rr Time Measured Relative
1 00:00.000 746.6 0.0 %
2 00:56.400 893.7 19.7 %
3 01:31.180 1381.6 85.1 %
4 03:35.610 2683.5 253.4 % . : : :
WL: 128 WW: 256 [D) 0 30 60 90 120 150 180 210

12.08.2011 17:10:15
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OLGU 3: Kolon Adenokarsinom Metastaz1 (S.E. 61 yas-erkek)

A-TSE T2A, B- DWI b 1000, C, D, E, F, G- Dinamik seride lezyon, H,I,J- Dinamik seride
lezyonun tamamina ait zaman-yogunluk egrisi ve semi kantitatif analiz degerleri

52 UST SATIN DINAMIX

Maximom enhancement 1250.4
Maximum relative enhancement 164.8
TO 52.9
Time to peak 73.5
Wash-in rate 20.5
Wash-out rate 1.8
Brevity of enhancement 73.5
Area under curve 262868.3
Region area 362.4 mm?
Rumber of pixels 128.0
Rr Time Measured Relative
1 00:00.000 759.8 0.0 %
2 00:52.300 757.8 -0.3 %
3 01:28.510 1487 .4 95.8 %
4 02:06.430 2008.2 164 .4 %
§ 05:25.350 1643.9 116.4 %
WL: 128 WW: 256 [D]
23.10.2011 15:03:25

DINAMIK DIFUZYON s
15/3T

ST S

T T T
Sc 91748 - ’ o 60 120 180 240 300
T TREEFSEM 5c6

Dt 0128 min 650]

10.06.2011 09:45:49
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OLGU 4: Mide Adenokarsinom Metastazi (M.E. 68 yas-erkek)

A-TSE T2A, B- DWI b 1000, C, D, E, F - Dinamik seride lezyon, G, H, | — Dinamik seride
arteryel fazda lezyon, lezyonun tamamina ait zaman-yogunluk egrisi ve semi kantitatif analiz
degerleri

S QL0119

5 Lof |
1900 = < L‘l Maxinum enhancement 942.3

1 UST AmD pvi|  Maxinum relative enhancement 92.9%
1800 - S 10 45.6 s.

: Time to peak 30.4 s.
1700 - Vash-in rate 30.5 1/s.
1808 Wash-out rate 0.77 i/s

3 Brevity of enhancement 0.4 5
1500 - Area under curve 95278.8
1400 - Region area 711.1 m?

: Rumber of pixels 215.0
1300 -

§ Rr Time Measured Relative
lom: 1 00:00.000  993.4 0.0%
1100 2 00:45.610  1029.1 3.0%

1 3 01:16.030  1356.5 35.8 %
1000 remrrrrrrrrrerrrrryed . r - v - - 4 01:53.500 1927.8 2,94

0 20 40 60 80 100 120 140 160 S 02:44.120 1316.2 9.7

So |we s 55 00)
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OLGU 5: Noroendokrin Tiimor Metastazi (T.C. 41 yas-erkek)
A- TSE T2A, B- DWI b 1000, C, D, E- Dinamik seride arteryel fazda lezyon, lezyonun

tamamina ait zaman-yogunluk egrisi ve semi kantitatif analiz degerleri, F, G, H-
dinamik seride arteryel fazda lezyon, lezyonun parsiyeline ait zaman-yogunluk egrisi
ve semi kantitatif analiz degerleri.

DWI_BE_b1000

] TR: 517.0 TE: 80.0
06.06.2011 13:41:12

17.08.2011 11:19:05

T T T T
100 120 140 160 180

TUM BATIN

o 14/2P

L1
Maximum enhancement i
Maximom relative enhancement 178.2 %
T0 0.0 s.
Time to peak 81.3 s,
Wash-in rate 21.6 1fs.
Wash-out rate 1.2 1/s.
Brevity of enhancement 122.6 s.
Rrea under ourve 189983.3
Region area 3186.6 mm?
Number of pixels 884.0

Nr Time Measured Relative

1 00:00.000 652.5 0.0 %

2 00:49.460  1723.2 164.1 %

3 01:21.250  1815.6 178.2 %

4 02:02.580 1767.5 170.9 %

03:18.250  1676.3  156.9 % BTRBLRRAM 256
Wi 198 WW: 984 01 Dt 43.5 s [650] 17.08.2011 11:19:05
s 5960 L1 TUM BATIN

: L Maximom enhancement 174,85 =
1500 - 3557 Maximom relative enhancement 282.4 %

] TUM T0 0.0 s.
1408 Time to peak 49.5 s,
1300 = Wash-in rate 35.8 1/s.

3 Wash-out rate 8.4 1/s.
1200 - Brevity of enhancement 49.5 s.

: Area under curve 251592.9
1100 -

: Region area 97.0 mm?
1000 : Nu:?\ber of pixels 27.0
900 -

: Nr Time Measured Relative
800 - 1 00:00.000 627.4 0.0 %

700 = 2 00:49.460 2398.9 282.4 %

1 3 01:21.250 2131.6 239.8 %

T T T T T T T T T T 4 02:02.580 1997.3 218.4 %

6 20 40 60 80 100 120 140 160 180 5 03:18.250  1803.3 187.4 %

S.
WL: 128 Ww: 256 [D]
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OLGU 6: Intrahepatik Kolanjioseliiler Karsinom Metastazi (61 yas, erkek )

A-TSE T2A, B- DWI b 1000, C, D, E, F, G - Dinamik seride lezyon, H, I, J- Dinamik seride arteryel

fazda lezyon, lezyonun tamamina ait zaman-yogunluk egrisi ve semi kantitatif analiz degerleri

750

700

650

550

8¢ 10.1/96
) TRE GRS

M
BE00G s [650]

OL.0L.

|

357

UST SATIMN

T T T
120 150 180 210
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UST BATINAMRCP

22.08.2011 11:37:21

L1
Maximom enhancement
Maximom relative enhancement
T0
Time to peak
Wash-in rate
Wash-out rate
Brevity of enhancement
Area under curve

Region area
Rumber of pixels
Nr Time Measured Relative
1 00:00.000 517.7 0.0%
2 01:01.130 568.8 3:9%
3 01:44.23%0 £93.2 33.9%
4 02:27.700 877.1 £9.4 %
S 03:47.180 935.6 80.7 %

Wiz 178 WW: 254 Tn1

UST BATING M
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OLGU 7: Low Grade Lenfoma Metastazl (S.A. 39 yas-erkek)

A-TSE T2A, B- DWI b 1000, C, D, E, F - Dinamik seride lezyon, G,H,I- dinamik seride
lezyonun tamamina ait zaman-yogunluk egrisi ve semi-kantitatif analiz degerleri

UST ABD
ATSE_BH 1< VST A

«iodyn_=-THRIV

TR: 517.0 TE
20.10.2011 09:

01.01.1

LS
e H Maxinum enhancement e
oo el Maximum relative enhancement 151.9 %
S 10 0.0 s.
b4 Time to peak 214.2 5.
/ Vash-in rate 10.8 1/s.
Wash-out rate =
Brevity of enhancement =
Area under curve 107571.4
// Region area 811.4 m?
/ Humber of pixels 287.0
Rr Time Measured Relative
1 00:00.000 528.6 0.0%
2 00:53.680 700.4 RS
3 01:37.910  1176.3 1226 %
4 02:24.740  1247.7 136.0 %
H 19%

03:34.160 18315 151.

Wi 192 w922 a1
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OLGU 8: Fokal Nodiiler Hiperplazi (A.U. 45 yas-erkek)

A-TSE T2A, B- DWI b 1000, C, D, E, F - Dinamik seride lezyon, G, H, |- arteryel fazda
lezyon, lezyonun tamamina ait zaman-yogunluk egrisi ve semi kantitatif analiz degerleri

o1.01.: '“G%'x_\enl application
oy Slice number: 81.

= == L1
™M BATIM DY
HURES ALY Maximum enhancement
Maximum relative enhancement
T0
Time to peak
Wash-in rate
Wash-out rate

Brevity of enhancement 41,
Area under curve 100745,

Region area 1481,
Rumber of pixels 437.

Nr Time Measured Relative
1 00:00.000 853.4 0.0 %
2 00:52.050 1033.5 21.1 %
3 01:33.540 1342.4 57.3 %
4 05:09.950 1123.8 31.7 %
WL: 128 Ww: 256 (0]
s. 0.2011
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OLGU 9: Adenom (S.A. 46 yas-kadin)

A-TSE T2A, B- DWI b 1000, C, D, E- Dinamik seride arteryel fazda lezyon, lezyonun

tamamina ait zaman-yogunluk egrisi ve semi kantitatif analiz degerleri,

T
180

210
S.

90

Sc 9.1/54

TATFES FEEM
DUA6.4's [650)

L1

Maximom enhancement

Maximom relative enhancement

10

Time to peak
Wash-in rate
Wash-out rate
Brevity of enhancement

Rrea under curve

Reglon area

Nunber of pixels

r
1
2
3
4
5

Tine
00:00.000
00:46.360
01:28.760
02:23.660
03:33.940

Measured Relative

730.1
1463.0
1507.6
1386.3
1282.2

0.0%
100.4 %
106.5 %
89.9 %
75.6%



OLGU 10: Anjiomyolipom (S.K. 36 yas-erkek)

A-TSE T2A, B- DWI b 1000, C, D, E - Dinamik seride arteryel fazda lezyon, lezyonun
tamamina ait zaman-yogunluk egrisi ve semi kantitatif analiz degerleri, F, G- in-out faz
goriintiileri

L1

Maximum enhancement 11439.3
Maximom relative enhancement 105.5 %
T0 0.0 s.
Time to peak 126.9 s.
Wash-in rate 17.7 1/s.
Wash-out rate 2.3 1/s.
Brevity of enhancement 80.1 s.
Area under curve 216525.2
Region area 209.3 mm?*
Rumber of pixels 66.0

Rr Time Measured Relative

1 00:00.000 1089.3 0%

2 00:46.860 1326.3 21.8 %

3 01:30.490 2097.8 92.6%

4 02:06.340 2238.5 105.5 %

5 04:34.770 18%4.6 73.9%
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