
T.C. 

TRAKYA ÜNİVERSİTESİ 

TIP FAKÜLTESİ 

RADYOLOJİ 

ANABİLİM DALI 

 
Tez Yöneticisi 

Prof. Dr. Nermin TUNÇBİLEK 

 

 

 

 

 

 

 

HEPATOSELLÜLER KARSİNOMUN TANISAL 

AYRIMINDA MANYETİK REZONANS 

GÖRÜNTÜLEMEDE DİFÜZYON TENSÖR 

GÖRÜNTÜLEME VE DİFÜZYON AĞIRLIKLI 

GÖRÜNTÜLEMENİN KATKISI 
  
 

 

 

 
 

(Uzmanlık Tezi) 

 
 

Dr. Cihan ÖZGÜR 
 

 

 
EDİRNE - 2020 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

TEŞEKKÜR 

 

Radyoloji Anabilim Dalı’ndaki uzmanlık 

eğitimim sırasındaki katkılarından dolayı anabilim 

dalı başkanımız ve tez yöneticim Sn. Prof. Dr. 

Nermin TUNÇBİLEK’e, Radyoloji Anabilim 

Dalı’ındaki hocalarım Sn. Dr. Öğr. Üyesi Derya 

KARABULUT, Sn. Dr. Öğr. Üyesi Osman KULA, 

Sn. Dr. Öğr. Üyesi Fethi Emre USTABAŞIOĞLU 

ve Sn. Dr. Öğr. Üyesi Serdar Solak’a, araştırma 

görevlisi arkadaşlarıma, tez verilerinin istatistik 

aşamalarındaki katkılarından dolayı Biyoistatistik 

Anabilim Dalı’ndan  Prof. Dr. Necdet SÜT’e en 

içten teşekkür ve saygılarımı sunarım. 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

İÇİNDEKİLER 

 

GİRİŞ VE AMAÇ ................................................................................................................ 1 

GENEL BİLGİLER ............................................................................................................ 3 

KARACİĞER ANATOMİSİ, EMBRİYOLOJİ, HİSTOLOJİSİ VE  

FİZYOLOJİSİ ................................................................................................................. 3 

HEPATOSELLÜLER KARSİNOM ............................................................................. 6 

DİFÜZYON AĞIRLIKLI GÖRÜNTÜLEME ve DİFÜZYON TENSÖR 

GÖRÜNTÜLEME ........................................................................................................ 23 

GEREÇ VE YÖNTEM .................................................................................................... 30 

BULGULAR ........................................................................................................................ 35 

TARTIŞMA ......................................................................................................................... 52 

SONUÇLAR ........................................................................................................................ 59 

ÖZET ..................................................................................................................................... 62 

SUMMARY ......................................................................................................................... 64 

KAYNAKLAR .................................................................................................................... 66 

EKLER 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

SİMGE VE KISALTMALAR 

 

AASLD : American Association for the Study of Liver Diseases (Amerikan karaciğer 

hastalıkları araştırmaları derneği) 

ADC  : Apparent Diffusion Coefficient (Görünür difüzyon katsayısı) 

AFB1  : Aflatoksin B1 

AFP  : Alfa-feto protein 

BT  : Bilgisayarlı Tomografi  

DAG  : Difüzyon Ağırlıklı Görüntüleme 

DDDN  : Düşük Dereceli Displastik Nodül 

DTG  : Difüzyon Tensör Görüntüleme 

ECOG  : Eastern Cooperative Oncology Group (Doğu Onkoloji İşbirliği Grubu) 

FA  : Fraksiyonel Anizotropi 

HbsAg  : Hepatitis b surface antigen (Hepatit B yüzey antijeni) 

HBV  : Hepatit B virüsü 

HCV  : Hepatit C virüsü 

HSK  : Hepatosellüler Karsinom 

LI-RADS  : Liver Imaging Reporting and Data System (Karaciğer görüntüleme, raporlama ve 

bilgi sistemi) 

MELD     : Model For End-Stage Liver Disease (Son dönem karaciğer hastalığı için model) 

MRG : Manyetik Rezonans Görüntüleme 

NAFLD : Non-alcoholic fatty liver disease (Non-alkolik yağlı karaciğer hastalığı) 

PACS       : Picture Archiving and Communication Systems (Görüntü Arşivleme ve İletişim             

Sistemleri) 



RFA : Radyofrekans ablasyon 

ROI : Region of Interest (İlgilenilen alan) 

SGO : Sinyal gürültü oranı 

TAKE : Transarteriyel Kemoembolizasyon 

TARE : Transarteriyel Radyoembolizasyon 

TE : Time of echo (Eko zamanı) 

US : Ultrasonografi 

YDDN : Yüksek Dereceli Displastik Nodül
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GİRİŞ VE AMAÇ 

Kronik karaciğer parankim hastalıkları ve genellikle bu zeminden gelişen 

hepatosellüler karsinom (HSK) dünyada ve ülkemizde önemli bir sağlık problemi haline 

gelmiştir. Akciğer ve mide kanserinden sonra dünyada kansere bağlı ölümlerin üçüncü en sık 

nedenidir (1). Sağlık Bakanlığı tarafından yapılan çalışmada 2011-2015 yılları arasında 

386908 kanser vakası içinde 4998 karaciğer kanseri saptanmıştır. Ülkemizde karaciğer 

kanserinin yaşa göre standardize edilmiş hızı erkeklerde 4,4/100.000; kadınlarda 1.6/100.000 

bulunmuştur (2). 

Görüntüleme yöntemleri HSK tanısında ve tedavi sonrası hasta yönetiminde önemli 

rol oynar. HSK histopatolojik doğrulamaya gerek olmadan büyük oranda görüntüleme ile 

teşhis edilebilir. Atipik vakalarda ve moleküler değerlendirme amacıyla doku örneklemesi 

gerekebilir. Görüntülemenin ek avantajları arasında tüm lezyonu analiz edebilmesi, lezyon 

heterojenitesinin tespiti ve tedaviye yanıtı değerlendirmek yer alır (3). Bu noktada radyolog; 

görüntüleme, tarama, tanı, evreleme ve tedavi sonrası takip ve lokal tedavi noktasında görev 

üstlenmektedir. 

Hepatosellüler karsinom, tümör boyutuna ve histolojik farklılaşma derecesine bağlı 

olarak geniş radyolojik görüntüleme bulgularına sahiptir. İlk olarak Mart 2011'de Amerikan 

Radyoloji Koleji tarafından yüksek riskli hastalarda bilgisayarlı tomografi (BT) ve manyetik 

rezonans görüntüleme (MRG)’de karaciğer değerlendirmelerini standartlaştırmak amacıyla 

Liver Imaging Reporting and Data System (LI-RADS) oluşturulmuştur (4). 

Difüzyon ağırlıklı görüntüleme (DAG), Brownian hareketi olarak bilinen serbest su 

moleküllerinin rastgele mikroskopik hareketinin saptanmasına dayanır. Görünür Difüzyon 

Katsayısı (ADC) ile birlikte kullanıldığında difüzyon ağırlıklı görüntüleme dokulardaki suyun 
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fonksiyonel ortamı hakkında bilgi sağlar, böylece geleneksel manyetik rezonans 

görüntülemenin sağladığı morfolojik bilgiyi arttırır. Su moleküllerinin hareketindeki 

değişikliklere bağlı olarak elde edilen fonksiyonel bilgi, onkolojik görüntülemede, tümör 

tespitinde, karakterizasyonunda ve tedaviye yanıtın değerlendirilmesinde yardımcıdır (5). 

Konvansiyonel DAG’de, difüzyon duyarlılaştırıcı gradyentler x, y ve z olmak üzere üç yön 

boyunca uygulanır. Tensör modeli ise anizotropik difüzyonu tanımlamak ve ölçmek amacıyla 

geliştirilmiştir. Difüzyon tensör görüntüleme (DTG) modelinde su moleküllerinin hareketinin 

olası her yönünü hesaplayan bir matris oluşturma amacıyla birçok ara yönde difüzyon 

gradyenti oluşturulmaktadır (6). DTG’de canlı dokulardaki anatomik mimariye ait daha fazla 

bilgi alınabilmesi DTG’nin DAG’ye gore üstünlüklerinden biridir (7). 

Bu çalışmada LI-RADS sınıflamasında yardımcı yöntem olarak belirlenen DAG’nin 

ve DTG’nin HSK tanısındaki katkısını ve tanıda biyobelirteç olarak kullanımını, zeminde 

çoğunlukla eşlik eden sirotik parankim özellikleriyle karşılaştırmayı hedefledik. 
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GENEL BİLGİLER 

 

KARACİĞER ANATOMİSİ, EMBRİYOLOJİ, HİSTOLOJİ VE FİZYOLOJİSİ 

Karaciğer en büyük iç organdır ve birçok temel metabolik, ekzokrin ve endokrin 

fonksiyon sağlar. Bunlar arasında safra üretimi, besinlerin metabolizması, detoksifikasyon, 

glikoz seviyelerinin glikojen depolanması yoluyla düzenlenmesi ve pıhtılaşma faktörlerinin ve 

albumin gibi serum proteinlerinin salgılanması bulunur.  Hepatositler karaciğerde ana hücre 

tipidir ve bunlar safra epitel hücreleri ile birlikte embriyonik endodermden gelişir. 

Hepatositler, organın kütlesinin yaklaşık % 70'ini oluşturan karaciğerdeki ana hücre türüdür. 

Safra epitel hücreleri olan kolanjiyositler ile birlikte hepatositler embriyonik endodermden 

gelişirken, stromal hücreler, stellat hücreler, kuppfer hücreleri ve kan damarları mezodermal 

kökenlidir. Karaciğerin embriyolojik olarak trilaminar germ diski oluşumundan sonra üçüncü 

haftanın ortası ve dördüncü haftanın başında ön bağırsağın kaudal parçasındaki hepatik 

divertikülden gelişmektedir. Hepatik divertikülün ön kesiminden karaciğer ve intrahepatik 

safra yolları, arka kesiminden ise safra kesesi ile ekstrahepatik safra yolları gelişir (8). Bu 

gelişim aşamalarında çok sayıda transkripsiyon faktörleri, proteinler, genler ve sinyal 

yolakları rol oynamaktadır (9). Erişkin karaciğeri içinde intrahepatik safra yolları, portal ven 

ve hepatik arter paralel olarak ilerler ve portal triadı oluşturur. Portal triad, sinüsoid 

boşluklarıyla ayrılmış hepatositler ile çevrilidir. Portal venden gelen kan plazması sinüzoid 

boşluğa girer hepatositlerin bazal yüzeyi ile doğrudan temas eder. Safra, hepatositlerden 

komşu safra kanaliküllerine salgılanır ve daha sonra intrahepatik safra yollarından 

ekstrahepatik safra yollarına ve depolandığı safra kesesine akar (8).  
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KARACİĞER ANATOMİSİ VE SEGMENTASYONU 

 

Genel Anatomi 

Karaciğer toplam vücut ağırlığının %2,5’unu oluşturan ve yaklaşık 1500 gr ağırlığa 

sahip vücuttaki en büyük organdır (10). Sağ ve kısmen sol hemidiyaframın altında sağ üst 

kadranda yerleşimli olup kostalar tarafından kısmen çevrelenir. Ligamentöz yapışma olarak 

tariflenen peritoneal refleksiyonlar yoluyla pozisyonunu korur. Bu yapışmalar gerçek 

ligament olarak adlandırılmamakla birlikte Glisson kapsülü ile devamlılık gösterir (11). 

Karaciğer ayrıca ‘çıplak alan’ dışında önden ve arkadan viseral periton ile çevrelenir (12). 

Porta hepatis içinde sırasıyla lateral, medial ve posteriorda ortak safra kanalı, hepatik arter ve 

portal ven bulunur (11). 

 

Komşuluklar 

Mide gastrohepatik ligamen ve omentum minusun üst kısmı yoluyla sol lob ile 

komşuluk gösterir. Gastrohepatik ligamentin içinde vagusun hepatik dalları ve bazı 

durumlarda aberran sol gastik arterden köken alan aberran sol hepatik arter bulunur. Kolonun 

hepatik fleksurası karaciğer sağ lobu ile yakın komşulukta olup bazen direk temas halindedir. 

Duodenum ve portal yapılar, hepatoduodenal ligament ve porta hepatis yoluyla karaciğer ile 

doğrudan ilişkilidir. Sağ adrenal bez sağ hepatik lobun altındaki retroperitoneal alanda 

bulunur (11). 

 

Vaskülarizasyon 

Kan akımı ve oksijenizasyon başlıca portal ven tarafından sağlanır. Superior ve 

inferior mezenterik ven ile splenik venin pankreas boynu arkasında birleşek oluşturduğu 

kapaksız ve düşük basınçlı (3-5 mm Hg) bir damardır. Portal vene dökülen diğer venöz dallar 

arasında koroner (sol gastrik) ven, sistik ven ve sağ gastrik ve pankreatikoduodenal 

damarların dalları bulunur. Karaciğere girmeden hemen önce portal ven, sol ve sağ portal ven 

sistemine ayrılır. Ayrılmadan hemen önce veya sonra kaudat loba giden küçük bir dal görülür. 

Sağ tarafta genellikle iki sektörel dal vardır (ön ve arka); sol tarafta ise, sol ana portal dalın iki 

kısmı vardır: Ekstrahepatik kısım (pars horizontalis) ve intrahepatik kısım (pars umbilicalis). 

Sektörel dallar daha distalde segmental dallara ayrılırlar (11, 13). 

Karaciğerin venöz drenajı İnferior Vena Cava’ya dökülen üç adet hepatik ven 

aracılığıyla olur. Sol hepatik ven anatomik sol lobun, orta ve sağ hepatik venler ise sağ lobun 
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venöz drenajını gerçekleştirir. Kaudat lobu ise kısa subhepatik venler drene eder. Sol ve orta 

hepatik damarlar doğrudan İnferior Vena Cava’ya dökülebilir; ancak daha yaygın olarak 

dökülmeden önce kısa bir ortak gövde oluşturur. Sağ hepatik ven daha geniş olup, kısa bir 

ekstrahepatik seyir ile doğrudan İnferior Vena Cava’ya dökülür. Bunun yanında kısa 

retrohepatik damarlar ve bazen de sağ inferior aksesuar hepatik ven yoluyla İnferior Vena 

Cava’ya ek drenaj sağlanabilir (11,13).  

Karaciğer arteryel beslenmesini sağlayan arteria hepatika propria, çölyak trunkustan 

kaynaklanan arteria hepatika kommunisin, gastroduodenal arteri verdikten sonraki dalıdır. 

Hepatoduodenal ligamanın içinde, portal venin anteromediali ve ortak safra kanalının 

medalinde seyrederek portal triadı oluşturur. Porta hepatise girmeden önce sağ ve sol hepatik 

arter dallarına ayrılır (14). Hepatobiliyer ve pankreatik cerrahilerde ve organ nakli 

cerrahisinde olası yaralanmaların önüne geçebilmek için arteryel ve portal sistem ile safra 

yolu anatomisi ve varyasyonlarının bilinmesi oldukça önem taşımaktadır. Literatürde çok 

sayıda varyasyon tanımlanmıştır (15-17). 

 

Segmentasyon 

Karaciğer fonksiyonel ve anatomik segmentasyonu 1957’de Couinaud tarafından 

ismiyle anılan sınıflamaya göre yapılmaktadır. Karaciğer kendisine ait vasküler yapıları ve 

biliyer drenajı bulunan birbirinden bağımsız sekiz segmente ayrılır (18) (Şekil 1). Daha sonra 

yapılan yapılan önemli değişikliklerle karaciğer, iki lob, dört sektör ve sekiz segmente 

ayrılmaktadır (19, 20). Sağ ve sol lob safra kesesi fundusundan İnferior Vena Cava’ya uzanan 

hat şeklinde tanımlanan Cantlie çizgisiyle birbirinden ayrılmaktadır (21). Sağ, orta ve sol 

hepatik venler dört sektörü birbirinden ayırmaktadır: Sağ anterior, sağ posterior, sol lateral ve 

sol medial sektörler. Sektörler portal ven dalları bifurkasyonundan geçen hayali enine bir 

düzlemle sekiz segmente ayrılır (Şekil 1). Kaudat lob segment 1 olarak isimlendirilir. Diğer 

segmentler kaudat loba göre saat yönünde numaralandırılır (12). 
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Şekil 1. Karaciğerin segmental anatomisi görülmektedir (22) 

 

Orta ve sol hepatik venler arasında superiorda segment 4a, inferiorda ise segment 4b 

yer alır. Orta ve sağ hepatik ven arasında superiorda segment 8, inferiorda ise segment 5 yer 

alarak sağ anterior sektörü oluştururlar. Sağ posterior sektör ise sağ hepatik ven ile karaciğer 

posterior sınırı arasında olup superiorda segment 7, inferiorda segment 6 yer alır (12). 

 

Biliyer Sistem 

Safra kesesi, IV. ve V. segmentlerin arka arayüzünde safra kesesi fossasında yer alır. 

Sistik kanal yoluyla ortak safra kanalı ile devamlılık sağlar. Sistik arter en sık sağ hepatik 

arterden bir dal olarak ortaya çıkar. Safra kanalının anatomisi, portal sistemi ve karaciğerin 

segmentasyonunu takip eder. Safra kanalı, portal triadın bir parçasıdır ve karaciğere Glisson 

kapsülünün hilumdan invajinasyonu yoluyla girer. Sağ ve sol loblar sağ ve sol hepatik kanalla 

boşaltılır. Segment 1, hilumdaki biliyer konflüense yakın sağ ve sol safra kanallarına drene 

olan kanallar tarafından boşaltılır. Sağ ve sol hepatik safra kanalları karaciğer parankiminin 

dışında birleşerek ortak hepatik safra kanalını oluşturur.  Portal venin sağ dalının anterioru 

boyunca seyir gösterir. Ortak hepatik kanal sistik kanalla birleşerek koledoğu oluşturur. Sistik 

kanalın ortak hepatik kanalla birleştiği düzey değişkenlik gösterir. Bu durum biliyer cerrahide 

önem taşımaktadır (23). 

 

HEPATOSELLÜLER KARSİNOM 

 

Epidemiyoloji 

Hepatosellüler karsinom, Dünya Sağlık Ögütü’ne göre en sık görülen beşinci kanser 

olup kansere bağlı ölümlerinde üçüncü en sık sebebidir. Erkelerde görülen en sık beşinci, 
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kadınlarda ise yedinci kanserdir (24, 25). 2012 yılında dünya genelinde 782.000 vaka olduğu 

tahmin edilmektedir. Bu vakaların % 83'ü dünyanın daha az gelişmiş bölgelerinde tanı 

almıştır. Doğu Asya ve Sahra Altı Afrika'da yıllık insidans oranları 100.000 kişi başına 15'i 

aşarken, rakamlar Akdeniz Havzası, Güney Avrupa ve Kuzey Amerika'da orta düzeydedir 

(100.000'de 5-15 arasında). Kuzey Avrupa’da ise 100.000’de 5’in altındadır. Coğrafi 

farklılığın genetik yatkınlıktan ziyade risk faktörlerine ve predispozan faktörlere maruz kalma 

oranındaki farklılıklarla ilişkili olduğu ileri sürülmektedir (26). Sağlık Bakanlığı verilerine 

göre 2014 yılı için ülkemizde HSK insidansı erkeklerde 100.000’de 3,9 iken kadınlarda 

100.000’de 1,5 saptanmıştır.  

Hepatosellüler karsinomun ortaya çıktığı yaş cinsiyete, coğrafi bölgeye ve kanser 

gelişimi ile ilişkili risk faktörlerine göre değişmektedir. Yüksek riskli ülkelerde, tanıdaki 

ortalama yaş genellikle 60 yaşın altındadır. Orta ve düşük riskli ülkelerde ise genellikle 60 

yaşın üstünde tanı konulmaktadır. Bununla birlikte HSK çocukluk ve erken yetişkinlik 

döneminde de ortaya çıkabilir (27). Tüm bölgelerde erkeklerin kadınlara göre prevalansı daha 

yüksektir, cinsiyet oranı genellikle 2:1 ile 4:1 arasında değişmektedir ve çoğu bölgede 

kadınlarda tanı yaşı erkeklerden daha yüksektir (28). HSK için 5 yıllık sağkalım % 6,5-8,3 

olarak belirtilmiştir. Ortalama sağkalım süresi 11 aydır (29, 30). El-Serag ve ark. (25) 

tarafından yapılan çalışmada Türkiye için erkek kadın oranı E/K: 1.7 ve yaşa göre standardize 

edilmiş insidans erkekler için 100.000’de 1,5 kadınlarda ise 100.000’de 2,6 olarak 

bildirilmiştir. 

 

Etyoloji 

Hepatosellüler karsinom, olguların %80’inde siroz zemininde gelişmektedir. Sirozlu 

hastalarda yıllık % 2-8 HSK gelişme riski vardır (31). Bu nedenle, kronik karaciğer hasarına 

ve nihayetinde siroza yol açan herhangi bir etiyolojik ajan, HSK için bir risk faktörü olarak 

düşünülmelidir (26, 32). Bununla birlikte HSK en çok sirotik karaciğerde ortaya çıkmasına 

rağmen, premalign bir durum olmayıp hepatokarsinojenez ile aynı koşullara yanıt olarak 

ortaya çıkan paralel bir süreç olduğunu savunan görüşler de bulunmaktadır (33). Çoklu risk 

faktörleri olan hastalar daha yüksek risk altındadır. Ülkemizde viral hepatitler önemli bir 

sağlık sorunudur. 2012-2016 yılları arasında gerçekleştirilen karaciğer transplantasyonu 

olgularının yaklaşık yarısından fazlasını viral hepatitler oluşturmaktadır. 1999-2009 yıllarını 

kapsayan çalışmada (34) Türkiye’de hepatitis b surface antigen (HbsAg) pozitifliği %4,57 

saptanmış, 3.3 milyon kişide HBV taşıyıcılığı olduğu öngörülmüştür. Tozun ve ark. (35) 
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tarafından 2015’te yapılan çalışmada yetişkin nüfusun %4'ünde HBsAg pozitifliği, 

yetişkinlerin %1'inde anti-HCV pozitifliği saptanmış ve nüfusun en az üçte birinin HBV 

enfeksiyonuna maruz kaldığı bildirilmiştir. 

 

Hepatit B enfeksiyonu: Hepatit B virüsü (HBV) enfeksiyonları virüsle ilişkili 

HSK’nın %75-80'ini oluştururken, HCV %10-20'sinden sorumludur. Genel olarak HSK’nın 

yüksek insidanslı olduğu bölgelerde etyolojide ana faktör HBV iken Batı Avrupa ve Kuzey 

Amerika gibi düşük insidanslı bölgelerde ana faktör hepatit C virüsü (HCV)’dir (1). Kronik 

hepatit B viral enfeksiyonu olan hastalar, siroza yol açan uzun inflamasyon döneminden önce 

HSK’yı geliştirebilir. Kronik hepatit B virüsü enfeksiyonu olan hastaların % 30'unda siroz 

gelişmeden HSK gelişebilir (36). Yıllık HSK riski, asemptomatik HBsAg taşıyıcıları için 

%0,5, kronik hepatit B'li hastalar için %0,8 iken HBV’ye bağlı siroz gelişen hastalarda, 

HBsAg negatif bireylere kıyasla 100 kat daha fazla HSK gelişme riski bulunmaktadır (1). 

Alacacıoğlu ve ark. (37) tarafından yapılan çok merkezli yapılan çalışmada Türkiye’de HSK 

tanılı olgularda %44,4 oranında HBV, %21,3 oranında HCV pozitifliği saptanmıştır. Benzer 

şekilde Uzunalımoğlu ve ark. tarafından yapılan çalışmada da %56 oranında HBV pozitifliği, 

%23,2 oranında HCV pozitifliği, %15,9 oranında alkol kullanımı saptanmış ve hastaların 

%16,3 oranı kriptojenik olarak değerlendirilmiştir. Türkiye’de, HSK etiyolojisi coğrafi 

bölgeye göre farklılık göstermektedir. Türkiye'nin batısındaki etiyolojik patern, hepatit B ve 

hepatit C maruziyeti için, Avrupa’nın Akdeniz’e komşu ülkelerinin etiyolojik paternine 

benzemektedir. İç Anadolu, Doğu ve Güneydoğu Anadolu’da ise Hepatit C sıklığında 

azalmayla birlikte Hepatit B baskın nedendir. Hepatit B'nin coğrafi bölgeye göre HSK 

gelişimi üzerindeki etkisine ilişkin varyasyon, Türkiye'nin farklı bölgelerindeki HBsAg 

taşıyıcı oranındaki farklılığa paraleldir (38). 

 

Hepatit C enfeksiyonu: Hepatit C virüsü, Batı ülkelerinde en sık görülen HSK 

nedenidir. Küresel HCV prevalansının %2,5 olduğu ve dünyada 177.5 milyon insanı 

etkilediği tahmin edilmektedir (39). Enfekte bireylerde HSK riski 20 kat artmıştır (40). Siroz 

gelişmeyen olgularda HSK riski yıllık %1’in altındayken, siroz geliştiğinde risk %2-8 

arasında değişen bir oranda artmaktadır (41, 42). 

 

Alkol kullanımı: Uzun süre boyunca 50-70 g/gün'den fazla kullanım olarak 

tanımlanan ağır alkol alımı, iyi bilinen bir HSK risk faktörüdür ve Batı dünyasında önde gelen 
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HSK risk faktörlerinden biridir. Düşük veya orta düzeyde alkol alımı olanlarda HSK riskinin 

önemli ölçüde değişip değişmediği belirsizdir. Ağır kullanım siroz gelişimi ile güçlü bir 

şekilde ilişkili olmasına rağmen, alkolün doğrudan kanserojen etkisine dair çok az kanıt vardır 

(43). Siroz oluşumunda alkolün HCV ve daha düşük oranda HBV ile sinerjistik etkisi 

olduğuna dair kanıtlar vardır (25). Child-Pugh Sınıf A veya B alkolik sirozlu hastalardaki 

yıllık HSK oranı yaklaşık %2,5'tur (44). 

 

Diyabet, obezite ve non-alkolik yağlı karaciğer hastalığı: Birçok çalışmada, 

hastaların % 30-50'si kadarında, HSK veya kronik kronik hastalığı için önemli bir risk faktörü 

tanımlayamamaktadır (30, 43). Non-alkolik yağlı karaciğer hastalığı (NAFLD) ve daha ileri 

formu olan non-alkolik steatohepatit (NASH), kriptojenik HSK olgularında etiyolojide risk 

faktörü olarak ileri sürülmüştür. NAFLD epidemiyolojisi, obezite ve diyabet prevalansındaki 

değişikliklerle korelasyon göstermektedir (45). NAFLD'nin kronik hepatit C ve alkolik 

karaciğer hastalığı gibi diğer HSK risk faktörleri ile sinerji gösterdiğine dair kanıtlar da vardır 

(1). Aşırı kilolu kişiler için %117, obezlerde ise %189 artmış relatif HSK riski bulunmaktadır 

(46). Çoğunluğu siroz zemininde gelişmekle birlikte NAFLD olgularının %39-49’unda HSK 

nonsirotik zeminden gelişebilmektedir (47). Diyabet ve obezitenin ortadan kaldırılmasının 

HSK insidansında % 40'lık bir azalma potansiyeline sahip olduğu bildirilmiştir (48). 

 

Aflatoksin B1 maruziyeti: Aflatoksin B1 (AFB1), Aspergillus mantarı tarafından 

üretilen bir mikotoksindir. Asya ve Afrika’nın Güneyi gibi aflatoksin endemik bölgelerinden 

toplanan HSK örneklerinin % 30 ila % 60'ında bulunur (49). Bu mantar sıcak, nemli 

koşullarda depolanan mısır ve yer fıstığı gibi gıda maddelerinde kolayca büyür (43). AFB1, 

DNA’ya bağlanır p53 tümör baskılayıcı proteinin belirli bir amino asidini değiştirir. HSK 

prevalansı yüksek ve AFB1 amruziyeti yüksek alanların, endemik HBV enfeksiyonu olan 

bölgelere karşılık geldiği ve HSK geliştirme riski en yüksek olan hastaların hem HBV hem de 

AFB1'e maruz kalan hastalar olduğu gözlemlenmiştir. AFB1 maruziyetinin HSK riskini 4 kat, 

hem AFB1 hem HBV enfeksiyonunun ise HSK riskini 60 kat arttırdığı ve HBV ile AFB1’nin 

sinerjistik etki ettiği bildirilmiştir (50-52). HBV ile ilişkili HSK'nın önlenmesi, aflatoksinin 

HSK riski üzerindeki etkilerini azaltacaktır (25). 

 

Daha az sıklıkta görülen nedenler: Herediter hemokromatozis, primer biliyer siroz, 

otoimmün hepatit, alfa-1 antitripsin eksikliği ve çocukluk çağında görülen HSK (HBV, biliyer 
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atrezi, primer sklerozan kolanjit, Fanconi sendromu, kalıtsal tirozinemi ve glikojen depo 

hastalığı tip IA) daha az sıklıkta görülen HSK nedenleri arasındadır. Alfa-feto protein (AFP) 

dışında cinsiyet hormonlarındaki farklılıklar da HSK için bir risk faktörü olarak önemli 

görünmektedir. Testosteron, hepatosit hücre döngüsü düzenleyicilerinin pozitif bir 

düzenleyicisidir, bu da hepatokarsinogenezi hızlandırır, aksine östradiol hücre döngüsü 

düzenleyicilerini baskılar ve böylece karaciğer kanseri gelişimini engelleyici etkisi bulunur 

(53). 

 

Siroz 

Siroz, etyolojiden bağımsız olarak karaciğer parankim hastalığının son evresi olarak 

tanımlanır. Siroz, fibrotik bantlarla çevrili sayısız rejeneratif nodül normal parankimin yerini 

alması ile karakterizedir (31). Parankimal hasarın şiddetine bağlı olarak hepatosellüler 

fonksiyonda değişken kayıp gelişir. Kronik karaciğer hastalıklarının tümü siroza ilerleyerek 

karaciğer fibrozisine yol açabilir. Erken siroz potansiyel olarak geri dönüşümlü iken ileri evre 

siroz geri dönüşümsüz bir süreçtir. Kronik karaciğer parankim hastalığı olgularında siroz 

gelişimini saptamak, karaciğer yetmezliği ve hepatosellüler karsinom dahil artan karaciğer 

ilişkili morbidite ve azalan yaşam süresini belirlemesi nedeniyle oldukça önem taşımaktadır 

(54-56). Karaciğer biyopsisi hala sirozun tipik özelliklerini tanımlamak için altın standart tanı 

yöntemi olarak kabul edilmekle birlikte sirozun tanısında non-invaziv tekikler geliştirilmiştir. 

Bu non-invaziv teknikler radyolojik görüntüleme teknikleri ile klinik ve laboratuvar bulguları 

olarak ikiye ayrılabilir. Bunlar arasında en sık kullanılan kolaylıkla ulaşılabilen laboratuvar ve 

klinik verileri değerlendiren NAFLD Fibrozis Skoru (NFS), Fibrotest, Fibrozis-4 (FIB-4) ve 

aspartat aminotransferaz (AST)-Trombosit Oranı İndeksi (APRI) ve Fibroindeks’tir (56). 

Bununla birlikte, bu serum testleri fibrozis ile ilişkili olmayan (Aktif hepatit veya Gilbert 

sendromu gibi) durumlarda yanlış pozitif sonuçları verebildiğinden ve farklı seviyelerdeki 

fibrozu ayırt edemediğinden güvenilir değildir (57). 

Ultrasonografi (US), MRG veya BT'de normal görünen bir karaciğer siroz tanısını 

dışlamaz. Ayrıca sadece görüntüleme bulgularına dayanarak siroz tanısı koyulamamaktadır. 

Bununla birlikte uygun klinik ve laboratuvar bulgularının eşliğinde görüntüleme bulguları 

tanıya yardımcıdır. Aşağıda tanımlanan görüntüleme bulguları etyolojide rol alan durumlara 

göre değişik ağırlıkta görülebilir. Bununla birlikte temel görüntüleme bulguları benzerdir: 

Yüzey nodülaritesi, karaciğer volümünde azalma, segmental volümde değişiklik, bölgesel ya 

da fokal parankimal çekinti, parankimal nodüller, parankimal nodülleri çevreleyen fibrotik 
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skar, konfluent hepatik fibrozis, nonspesifik parankimal heterojenite, yağ birikimi, demir 

birikimi, hepatik arter genişlemesi ve tortuyozitesi, kavernöz malformasyon, arterioportal şant 

gelişimi, portosistemik kollateral gelişimi, portal vende genişleme, daralma, tromboz ve 

skleroz, intrahepatik venlerde ve intrahepatik vena kavada distorsiyon ve daralma, 

portosistemik kollateraller, splenomegali ve Gamna-Gandy cisimleri, asit, mezenterik, 

omental, retroperitoneal ödem, perihepatik ve retroperitoneal lenfatiklerde genişleme, safra 

kesesi, mide, jejunum, sağ kolonda submukozal ödem, peribiliyer kistler, sarkopeni (31, 58-

66). 

 

Hepatokarsinogenez 

Hepatokarsinogenez, çok aşamalı bir süreç olup ilerleyici hücresel ve moleküler 

farklılaşma zemininde benigniteden maligniteye dek uzanan bir spektrumu oluşturur. Bu 

zincirin oluşmasında en önemli rol oynayan faktörlerin başında kronik enflamasyon 

gelmektedir. Kronik enflamasyon hücre hasarını, ölümünü ve rejenerasyonunu tetikleyerek 

anormal hücre sinyali ile genetik ve epigenetik mutasyonlar oluşturarak HSK oluşumunda rol 

oynar. Bu süreçte en sık etkilenen yolaklar arasında p53 ve Retinoblastoma (Rb) tümör 

baskılayıcı genlerinin inaktivasyonu, Wnt/b katenin ve Epidermal growth factor receptor 

(EGFR) hücresel proliferasyon sinyal yollarının aktivasyonu ve konakçı immünosupresyonu 

yer alır (67). Hepatokarsinogenez sırasında, hepatosellüler nodüller, benigniteden HSK ile 

sonuçlanan maligniteye doğru aşamalar halinde spektrum şeklinde ilerler; ancak atlamalı 

şekilde ilerleme de görülebilir. Bu aşamalar beş kategoride açıklanmıştır: rejeneratif nodül, 

düşük dereceli displastik nodül, yüksek dereceli displastik nodül, erken dönem HSK ve ileri 

dönem HSK (68, 69). 

 

Rejeneratif nodül: Sirotik nodül olarak da bilinir. Hasarlı karaciğer dokusunun 

rejenerasyonu ile ortaya çıkan fibrotik skar dokusu ile çevrili iyi sınırlı bir nodüler bölgedir. 

Hücreler histolojik olarak benign olarak kabul edilirler ve klonal özellikleri yoktur (69). 

Rejeneratif nodüller, Budd Chiari sendromu gibi vasküler bozukluklarda siroz zemini 

bulunmadan oluşabilir (33). 

 

Displastik nodül: Benign rejeneratif nodül ile malign HSK arasında prekanseröz 

aşamada olan küçük nodüllerdir. Genellikle renk, doku ve hücresel değişim açısından 

çevredeki karaciğer parankiminden farklıdırlar. Düşük dereceli  (DDDN) ve yüksek dereceli 
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(YDDN) olarak alt gruplara ayrılırlar (69). DDDN’ler genellikle belirsiz olup karaciğer 

parankiminden fibröz skar ile çevrelenmeleriyle ayrılırlar. Gerçek kapsül ve hücresel atipi 

içermezler. Nodül içinde nodül görünümü DDDN’lerde mevcut değildir. DDDN’ler diffüz 

siderozis veya bakır tutulumu gösterebilirler. YDDN ise hücresel ve yapısal atipi gösteren 

premalign nodüllerdir. Artmış vaskülarizasyon gösterebilirler. Bu nedenle iyi diferansiye 

HSK ile karışabilirler. Artmış hücre yoğunluğu, düzensiz trabeküller, küçük hücre 

değişiklikleri ve bağımsız arteryel beslenme özelliği gösterirler. Nodül içinde nodül 

görünümü bazen bulunabilir. Stromal invazyonun ve artmış anjiyogenezin gerçekleşmesiyle 

YDDN’den HSK’ya dönüşüm tamamlanmış olur (70, 71). 

 

Klinik Bulgular 

Hepatosellüler karsinomda klinik bulgular olgunun yaşına, genellikle altta yatan 

siroza, tümörün büyüklüğü ve yayılımına bağlı olarak değişir. Semptomlar genellikle 

hastalığın ilerlemesine bağlı ortaya çıkar. Sağ omuza vuran sağ üst kadran ağrısı, halsizlik, 

yorgunluk, iştahsızlık ve kilo kaybı görülebilir. Fizik muayenede hastalarda hepatomegali 

veya palpabl kitle bulunur. Bu en sık saptanan bulgudur. Sarılık, ani massif intraperitoneal 

kanama, ateş, dispne, asteni, kilo kaybı, periferik ödem görülebilir. Portal hipertansiyona bağlı 

özefagus varisleri ve gasrointestinal kanama, asit görülebilir. En yaygın görülen 

paraneoplastik tablo hipoglisemidir (72). 

 

Tarama 

American Association for the Study of Liver Diseases (AASLD), genel sağkalımı 

iyileştirdiği için sirozlu yetişkinlerin taranmasını önermektedir. US, HSK taramasında tercih 

edilen görüntüleme yöntemidir. Optimal sürveyans aralığı 4 ile 8 ay arasında önerilmiştir. 

İstisna olarak, European Association For The Study Of The Liver, European Organisation For 

Research And Treatment Of Cancer (EASL-EORTC)’ye göre boyutu 1 cm altında nodül 

saptanan olguların takiplerinin ve rezeksiyon veya lokorejyonel tedavi sonrası takiplerin, daha 

kısa aralıklarda, 3-4 ayda bir gerçekleştirilebileceği belirtilmiştir (73). Tarama için uygun 

aralığın belirlenmesinde hastanın etyolojisine ve risk durumuna göre değişik süreler 

belirtilmemiştir. AFP’nin USG ile taramaya eklenmesinin sağkalımda daha fazla iyileşmeye 

yol açtığını belirlemek mümkün değildir. Bu sebeple taramanın AFP ile birlikte veya AFP 

olmadan gerçekleştirilebileceği belirtilmiştir. Child Pugh C sirozu olan hastalar için düşük 

beklenen sağkalım göz önüne alındığında, nakil bekleme listesinde olmadıkça bu hastalarda 
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tarama yapılması önerilmemektedir. BT ve MRG, sirozlu hastalarda HSK’nın sürveyansı için 

birincil yöntem olarak önerilmemektedir. Bununla birlikte, yetersiz US olasılığında veya US 

denenmesine rağmen yetersiz kaldığında (alkol kullanımı, obezite, NAFLD, göğüs duvarı 

deformitesi, intestinal gaz varlığı gibi) BT veya MRG kullanılabilir (26, 73, 74). AASLD 

tarafından HSK gelişimi açısından yüksek riskli gruplar belirlenmiş olup bu gruplara tarama 

yapılması önerilmektedir (Tablo 1).  

 

Tablo 1.Hepatosellüler karsinom gelişimi açısından en yüksek riskli hastalar (75) 

Taramanın faydalı olduğu hastalar 

      1-Hepatit B taşıyıcısı 40 yaşın üstündeki Asyalı erkekler 

      2-Hepatit B taşıyıcısı 50 yaşın üstündeki Asyalı kadınlar 

      3-Ailede hepatosellüler karsinom öyküsü olan hepatit B taşıyıcıları 

      4-Hepatit B'li Afrika ve/veya Kuzey Amerika siyahileri 

      5-Sirozlu hepatit B taşıyıcıları 

      6-Hepatit C'ye bağlı sirozlu hastalar 

      7-Evre 4 primer biliyer sirozlu hastalar 

      8-Sirozlu herediter hemakromatozis hastları 

      9-Sirozlu alfa-1-antitripsin ekliği hastaları 

      10-Diğer nedenlere bağlı sirozlu hastalar 

Taramanın faydasının belirsiz olduğu hastalar 

      1-Kadınlarda 50 yaşın altında, erkeklerde 40 yaşın altında Hepatit B taşıyıcıları 

      2-Hepatit C enfeksiyonu ve evre 3 fibrozis 

 

Alfa-fetoprotein 

Alfa-fetoprotein, HSK’yı etkili bir şekilde tespit etmek için ideal bir belirteç 

olmamasına rağmen, hala HSK tanısında ve erken tespitinde en yaygın kullanılan tümör 

biyobelirtecidir. AFP’nin HSK’daki eşik değerini belirlemek amacıyla çok sayıda çalışma 

yapılmıştır (76). Eşik değer olarak 20 ng/ml alındığında, AFP’nin duyarlığının %41-65 ve 

özgüllüğünün %80-94 olduğu belirtilmiştir (77-82). Eşik değer olarak 400 ng/ml alındığında 

ise özgüllük %99,4’e ulaşmaktadır (76). Bununla birlikte bu eşik değerlerde duyarlılık 

belirgin şekilde düşmektedir. Küçük HSK olgularının % 80'inde artmış AFP değerinde artış 

olmadığı belirtilmiştir (83). Ayrıca AFP, gebelik sırasında, aktif karaciğer hastalığında, 

embriyonik tümör ve bazı gastrointestinal tümörlerde yanlış pozitif sonuçlanabilmektedir 

(84). AASLD kılavuzunda HSK taramasında USG ile birlikte bakılıyorsa, serum AFP değeri 

için ≥20 ng/mL değerinin HSK açısından uyarıcı olması gerektiği belirtilmiştir. Ayrıca tedavi 

sonrası rekürrensin takibinde de AFP kullanımı için eşik değerler bildirilmiştir. LI-RADS’ta 
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AFP ≥200 ng/mL değeri için HSK için yüksek olasılık ifadesi kullanılmıştır. Ayrıca 

radyologların biyobelirteç değerlerini multidisipliner tartışma bağlamında yorumlayabileceği 

belirtilmiştir (31). 

 

Hepatosellüler Karsinomda Tanı Yöntemleri 

Biyopsi: American Association for the Study of Liver Diseases kılavuzuna göre HSK 

tanısında her hastada biyopsi yapılma gerekliliği bulunmamaktadır. Biyopsi, tedavi kararını 

değiştirme potansiyeli bulunan durumlarda önerilmektedir. Bununla birlikte biyopsinin 

kanama, tümör ekilmesi gibi riskleri bulunur. Biyopsi sonrası tümör ekilme prevelansının 

%2,7 olduğu gösterilmiştir (85). Ayrıca tümörün uygun komponentinden yapılmayan 

örnekleme negatif biyopsi sonucu oluşturabilir. Karaciğer biyopsisinin duyarlılığı yerleşime, 

büyüklüğe ve karaciğer biyopsisi konusunda tecrübeye bağlıdır ve tüm tümör boyutları için 

%70 ile %90 arasında değişebilmektedir. Patolojik tanı özellikle 1 ile 2 cm arasındaki 

nodüller için zordur (86). HSK içi görüntüleme yöntemleri tipik olmayan hastalarda özellikle 

LI-RADS-4 ve LI-RADS-M olarak tanımlanan grupta biyopsi yapılabilir (26). Tipik 

mikroskopik morfoloji ve retikülin paterni ile birlikte CD34 ve hepatosit parafin antijen (Hep-

Par1) tümör belirteçlerinin varlığı, hepatosellüler karsinom tanısı koymada temel bileşenler 

olarak kabul edilir (87). HSK ile yüksek dereceli displastik nodül ayrımında glifikan-3 

(GPC3), ısı şok proteini 70 (HSP70) ve glutamin sentetaz (GS) ve çeşitli gen ekspresyon 

profilleri (GPC3, LYVE1, survivin gbi) histopatolojik işaret olarak önerilmiştir (88). 

 

Ultrasonografi: Ultrasonografi, siroz ve/veya portal hipertansiyon şüphesi olan 

hastalarda yapılacak ilk basamak görüntüleme yöntemidir. Non-invaziv, ucuz, güvenli, 

kolayca tekrarlanabilir olması ve hastalar tarafından kolayca kabul edilebilir olması USG’nin 

avantajları arasındadır (58, 89). USG ile sirotik parankimde kaba nodüler görünüm, 

hepatomegali, kaudat lob hipertrofisi görülür. Karaciğerde meydana gelen morfolojik 

değişikliklerin yanı sıra portal ven çapını, akım paternini, splenomegali ve asit varlığını 

saptayarak, portal hipertansiyon gibi kronik karaciğer hastalığının komplikasyonları hakkında 

yararlı veriler sağlar (90). HSK’nın tarama amaçlı kullanımında ve erken tanısında faydalı 

bulunmuştur. AASLD kılavuzuna göre uygun risk grubundaki hastalar için 6 ay süreyle AFP 

değeri ile birlikte ve/veya birlikte olmaksızın USG ile tarama yapılması önerilmektedir (26). 

USG taramasında kist gibi kesinlikle benign karakterde özelliklerin tanımlanması durumunda 

tarama negatif kabul edilir. Bununla bilirkte 10 mm eşik değer olarak belirlenmiş, 10 mm ve 
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üzeri lezyonlarda artan malignite olasılığı nedeniyle taramanın pozitif kabul edilmesi 

gerektiği bildirilmiştir (26, 36). Colli ve ark. tarafından yapılan 300 olguluk çalışmada 

USG’nin karaciğer sirozu ve ciddi hepatik fibrozu saptamada duyarlılığı düşük (%41-57) 

bulunmakla birlikte özgüllüğü yüksek (%76 -95)  bulunmuştur (91). 

 

Bilgisayarlı tomografi: Hepatosellüler karsinomda radyolojik görüntüleme özellikleri 

geniş olup lezyon boyutuna ve histolojik farklılaşma derecesine bağlı olarak 

değişebilmektedir (92). Hepatosellüler karsinomun radyolojik tanısı, incelemenin çok fazlı 

kontrast madde ile gerçekleştirilmesi şartıyla BT veya MRG ile yapılabilir. HSK karakteristik 

olarak, anormal hepatik arteryel kanlanma nedeniyle arteriyel faz sırasında kontrast madde 

tutulumu gösterir. Bu aşamada çevre parankimdeki kan akışı henüz kontrast maddenin 

ulaşmadığı portal damarlar tarafından sağlanır. Portal venöz fazda, çevre karaciğer 

parankiminde kontrast madde tutulumu başlar ve portal venöz kanlanma azlığı nedeniyle 

lezyon hipoattenüe şekilde algılanır. Bu görünüm, wash-out (yıkanma) etkisi olarak 

adlandırılır. Bazı durumlarda wash-out etkisi geç faz görüntülerde belirgin olur. Bu nedenle, 

kontrastsız faz, arteryel faz, portal venöz faz ve geç fazı içeren dört fazlı görüntüleme 

önerilmektedir. Arteryel fazda kontrastlanma ile portal venöz veya geç fazda yıkanma 

özelliklerinden her ikisi birlikte görülmezse ve görüntüleme bulguları iyi huylu bir süreçle 

(hemanjiyom gibi) uyumlu değilse, alternatif bir yöntemle ikinci görüntüleme yapılmalıdır 

(87). Ayrıca 2 cm’den küçük boyutlu olarak tariflenen küçük HSK’larda ve büyük boyutlu 

HSK’larda bu klasik paternin görülmeyebileceği belirtilmiş ve bu lezyonlar hipovasküler 

HSK olarak tanımlanmıştır. BT’de kontrast madde olarak iyot bazlı düşük moleküler ağırlıklı 

hücre dışı kontrast madde kullanılır. İncelemenin en az 8 dedektörlü multidedektör BT ile 

yapılması önerilmektedir. 

 

Manyetik rezonans görüntüleme: Hepatosellüler karsinom tümör boyutuna ve 

histolojik farklılaşma derecesine bağlı olarak geniş radyolojik görüntüleme bulgularına 

sahiptir. Klasik HSK, T1 ağırlıklı görüntülerde hipointens görülmektedir. HSK’da izlenen T2 

hiperintensitesi displastik nodüllerden ayrımda faydalı bir bulgudur. Arteryel fazda 

kontrastlanma neoanjiyogenezi temsil eder. Yıkanma etkisi çevre karaciğer parankimine göre 

hipointensite şeklinde izlenmekte olup lezyonda ekstrasellüler volüm azalması, hızlı venöz 

drenaj ve azalmış portal beslenmeye bağlı olarak gelişir. Kapsül görünümü, HSK’ların 

yaklaşık % 80'inde görülmekte olup, lezyondaki azalmış portal beslenmeye ikincil olarak geç 
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faz görüntülemelerde görülmektedir. Histolojik olarak sıkıştırılmış bitişik karaciğer 

parankiminden oluşan bir psödokapsüle karşılık gelmektedir. Çevresel kontrastlanma, 

tümörün kendisinin kontrastlanmasından sonra görülen periferal parankimal konrastlanma 

olup kontrast maddenin drenaj sinüsleri ve portal venüller yoluyla çevre sinüzoidlere 

ulaşmasına bağlı oluşur. Lezyonda demirden korunmuş alan bulgusu, siderotik bir nodül 

içerisinde demir içermeyen HSK odağını göstermektedir. Lezyonda yağ izlenmesi, faz dışı 

görüntülerde faz içi görüntülere göre hipointensite şeklinde saptanır. Mozaik patern, hemoraji, 

arteriyovenöz şant, fibrozis ve nekroz alanları içeren nodüler alanlar şeklinde izlenir. Nodül 

içinde nodül görünümü, T2 ağırlıklı görüntülerde düşük sinyalli nodül içinde hafif yükselmiş 

sinyalli alan şeklinde izlenir. Bu alan arteryel fazda kontrastlanabilir. DDDN’deki HSK 

odağını temsil etmektedir. Geçiş fazı ve hepatobiliyer faz hipointensitesi, hepatobiliyer 

kontrast maddelerle gerçekleştirilen incelemelerde saptanır. Çevre parankime göre 

hipointensite şeklinde görülür. Bununla birlikte hepatobiliyer fazda paradoksal kontrastlanma 

da bildirilmiştir (93). Tümör trombüsü, HSK’nın lümen içerisini invaze etmesiyle genişlemiş 

damarın içerisinde tümörle benzer sinyal özelliklerine sahip sinyal değişiklikleri şeklinde 

izlenir (Tablo 2) (92, 94). 

 

Tablo 2. Hepatosellüler karsinomda manyetik rezonans görüntüleme sekanslarında 

değerlendirilebilen özellikler (92). 

MRG sekansları  HSK görüntüleme özellikleri 

T2 ağırlıklı görüntüler Genellikle hiperintens görülür. 

T1 faz-içi ve faz-dışı görüntüler 
Lezyon içinde mikroskopik yağ (faz-dışı düşük sinyal) veya 

demir (faz-içi düşük sinyal) görülür. 

Kontrast öncesi yağ baskılı T1 

ağırlıklı görüntüler 

Makroskopik yağ ve kan ürünlerinin varlığını gösterir. 

Lokorejyonel tedavilerden sonra hiperintensite koagülasyon 

nekrozunu gösterir. 

Dinamik geç arteryel faz Kontrastlanma görülür. 

Dinamik portal venöz faz Yıkanma ve kapsül görünümü görülür. 

Dinamik geç faz Yıkanma ve kapsül görünümü görülür. 

Difüzyon ağırlıklı görüntüleme 
Kısıtlanmış difüzyon görülür. Lezyon saptanmasını 

kolaylaştırır. 

Çıkarma görüntüleri 

Kontrast öncesi T1 görüntülerde hiperintens görülen nodüllerin 

kontrastlanmasını gösterir. 

Özellikle kan ürünleri içeren lezyonlarda ve lokorejyonel 

tedavi sonrası değerlendirmede faydalıdır. 

Multiplanar görüntüleme 
HSK'yı kitle benzeri lezyonlardan veya karaciğer dışı 

lezyonlardan ayırt etmeye yardımcı olur. 

Hepatobiliyer faz Genellikle hipointens görülür. 

MRG: manyetik rezonans görüntüleme, HSK: hepatosellüler karsinom.  
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 2 cm’den küçük boyutlu olarak tariflenen küçük, erken dönem HSK’ların görüntüleme 

bulguları bazen displastik nodüllerle karışabilmektedir. Histopatolojik olarak bu ayrım 

stromal invazyon varlığıyla yapılabilmektedir. Radyolojik olarak ise, HSK’lar T2’de sinyal 

intensitesinin daha yüksek olması, arteryel fazda parankime göre izo-hipointens 

kontrastlanma ve geç fazda wash out göstermeleriyle ayrılırlar. İleri evre HSK’lar ise 

metastaz oluşturma ve vasküler yapıları invaze etme eğiliminde olan malign tümörlerdir. 

Değişken görüntüleme bulgularına sahiptirler. Sıklıkla, mozaik patern gösterirler. Ana 

görüntüleme bulguları T2 ağırlıklı görüntülerde hiperintensite, arteryel fazda kontrastlanma, 

geç ya da portal venöz fazda yıkanma, geç fazda nodül çevesinde kapsül ya da yalancı kapsül 

görünümüdür (92). 

Hepatosellüler karsinom büyüme paternine göre soliter nodüler tip, multifokal tip ve 

diffüz patern gösteren tip olarak sınıflandırılmaktadır. Soliter nodüler tip kapsüle sahip iyi 

sınırlı ve daha iyi prognozludur. Olguların %50’sinde görülür. Multifokal tip birden fazla 

segmentte nodüller ile karakterizedir. Kötü prognozludur. Diffüz patern ise geniş alana 

yayılımlı, heterojen yapıda değişik derecelerde kontrastlanan alanlar barındıran, genellikle geç 

faz hipointensite alanları içeren ve vasküler invazyon saptanan tiptir (36, 95, 96). Kötü 

prognozludur. 

 

Atipik veya az görülen görüntüleme bulguları: Santral kontrastlanan skar, venöz ve 

geç fazlarda artan veya devam eden kontrastlanma, zayıf arteryel beslenme, devamlı çevresel 

kontrastlanma, tümör içinde geniş drenaj venleri, nodüler çevresel kontrastlanma, kistik 

dejenerasyon, tümör rüptürü ve hemoperitonyumdur (94). 

 

Fibrolamellar hepatosellüler karsinom: Hepatosellüler karsinomun hepatit veya 

siroz ile ilişkili olmayan varyantıdır. Olguların sadece %20’sinde kronik karaciğer hastalığı 

bulunur. Çoğunlukla genç erişkinlerde görülür ve olgularda ele gelen kitle veya karın ağrısı 

görülür. Tek, büyük (>10cm), iyi sınırlı kitle şeklinde ortaya çıkarlar. Görüntüleme bulguları 

fokal nodüler hiperplazi, sklerozan hemanjiyom, metastaz, kolanjiokarsinom veya hepatik 

adenoma benzerlik gösterebilmektedir. MRG’de T1 ağırlıklı görüntülerde hipointens, T2 

ağırlıklı görüntülerde hipointens veya hiperintens görülürler. %35-68 oranında santral 

kalsifikasyon gösterirler. %20-71 oranında santral skarları bulunabilir. Santral skar T1 ve T2 

ağırlıklı görüntülerde hipointens olup geç kontrastlı serilerde değişen oranda kontrastlanma 

gösterebilir (97-100).  
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Kollizyon tümörler: Hepatosellüler karsinom ve kolanjiyokarsinomun birlikteliği ile 

karakterize bifenotipik tümörlerdir. Tüm HSK’ların %1’ini, karaciğerin primer tümörlerinin 

%7’sini oluştururlar. Görüntüleme bulguları henüz tam olarak anlaşılamamıştır. İntralezyonel 

yağ, AFK ve yıkanma gibi HSK’ya ait özellikler gösterebilmekle birlikte fibröz komponent 

baskınlığı ve portal venöz fazda kontrastlanma gibi kolanjiokarsinoma benzerlikleri de 

bulunabilmektedir. Hepatosellüler farklılaşma derecelerine bağlı olarak, HSK’dan ayrımı güç 

olabilir. Tanı için biyopsi gerekebilir (31, 101, 102). Literatürde HSK ve lenfoma birlikteliği 

bulunan kollizyon tümör de tanımlanmıştır (103). 

Hepatokarsinogenez sürecinde neoanjiyogenez aşamasından çok daha öncesinde bir 

safra tuzu taşıyıcı protein olan organik anyonik transport polipeptitlerinin hepatositler 

tarafından ekspresyonunun azaldığı gösterilmiştir. Bu bulgu hepatobiliyer kontrast maddelerin 

kullanılmasıyla HSK’nın erken tespitinde fayda sağlamıştır (92). MRG ile HSK tanısında iki 

farklı tipte Gadolinyum bazlı kontrast madde kullanılabilir: hücre dışı kontrast maddeler 

(ekstrasellüler kontrast madde) ve hepatobiliyer kontrast maddeler. Her iki kontrast maddenin 

de avantajları ve dezavantajları vardır. Her ikisi de uygun kriterler sağlanırsa yüksek 

özgüllükte HSK tanısına izin verir. HSK tanısında kullanımda iki adet hepatobiliyer kontrast 

madde bulunmaktadır: gadoksetat disodyum (Gd-EOB-DTPA) ve gadobenat dimeglumin 

(Gd-BOPTA). Yakın zamanlı yapılan bir meta-analizde ekstrasellüler yada hepatobiliyer 

kontrast maddelerle gerçekleştirilen MRG'nin HSK tanısında BT’ye göre duyarlılığının daha 

fazla olduğu belirtilmiştir (47). Bununla birlikte AASLD, benzer performans özellikleri 

nedeniyle HSK hastalarının tanısal değerlendirmesinde çok fazlı BT veya çok fazlı MRG 

önermektedir (26, 75). European Association for the Study od Liver Diseases (EASL) and 

American Association for the Study of Liver Diseases (AASLD) kılavuzları tarafından, 

HSK’da MRG'nin ana endikasyonları tablo 3’te özetlenmiştir (73,75).  

 

Tablo 3. Hepatosellüler karsinomda manyetik rezonans görüntülemenin ana 

endikasyonları (73, 75) 

     1-Ultrasonografide 1 cm'den büyük nodüller tanımlanması 

     2-Ortotopik karaciğer nakli bekleme listesindeki hastalar 

     3-Bilgisayarlı tomografide nodülün görüntüleme özellikleri tanısal olmadığında 

     4-Bilgisayarlı tomografide kullanılan iyotlu kontrast maddeye karşı alerji öyküsü 

     5-Lokorejyonel tedavi sonrası 

cm: santimetre. 
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İncelemenin en az 1.5T (Tesla) manyetik alan gücüne sahip cihazlarda çok kanallı faz 

sıralı bobinlerle (coil) ile gerçekleştirilmesi önerilmektedir. HSK tanısında MRG’de standart 

olarak bulunması önerilen sekanslar, kontrast öncesi, arteryel faz (Geç arteryel faz 

önerilmektedir.), portal venöz fazları içeren dinamik görüntülemeler,  kontrast öncesi T1 

ağırlıklı faz içi ve faz dışı sekanslar, kontrast öncesi T2 ağırlıklı sekanslar (Yağ baskılama da 

uygulanabilir.). Hücre dışı kontrast maddeler ve gadobenat için geç faz, gadoksetat için geçiş 

fazı ve hepatobiliyer faz görüntüler elde edilmelidir. Gadobenat ile hepatobiliyer faz 

görüntüleme ve ADC haritasıyla birlikte DAG, multi planar görüntüleme, çıkartma 

görüntüleri (substraction) opsiyonel olarak belirlenmiştir (104, 105). Kesit kalınlığı, dinamik 

seriler için 5 mm veya daha az, diğer görüntülemelerde 8 mm veya daha az olmalıdır. 

Kontrast madde 2 mL/sn'lik hızda uygulanır, bunu salin infüzyonu takip eder. Doz genellikle 

vücut ağırlığına (kg başına 0.025 ile 0.1 mmol arasında), kullanılan kontrast maddeye ve diğer 

faktörlere göre ayarlanır (106). 

  

Liver Imaging Reporting and Data System  

Liver Imaging Reporting and Data System, karaciğer görüntüleme terminolojisi, 

tekniği, yorumu, raporlaması ve veri toplanmasını standartlaştırmak amacıyla geliştirilen 

kapsamlı bir sistemdir. İlk olarak Mart 2011'de Amerikan Radyoloji Koleji tarafından yüksek 

riskli hastalarda BT ve MRG’de karaciğer değerlendirmelerini standartlaştırmak amacıyla 

oluşturulmuştur (4). En son düzeltme 2018 yılında gerçekleştirilmiştir. LI-RADS, sirotik 

nodüllerin değerlendirilmesinde standart ve sade bir yaklaşım sağlar. Radyoloğun nodülleri 

HSK olma olasılıklarına göre sınıflandırmasını sağlar. LI-RADS, lezyonları “kesinlikle 

benign” ile “kesinlikle HSK” spektrumu arasında beş ana kategoriye ve üç ek kategoriye 

ayırmaktadır (Tablo 4). LI-RADS 1 lezyonlar kist, tipik hemanjiyom gibi kesinlikle iyi huylu 

lezyonlardır. LI-RADS 2’den 4’e yükseldikçe lezyonların HSK olma olasılığı artar. LI-RADS 

5 lezyonlar ise kesinlikle HSK olarak tanımlanan lezyonlardır (87). Malign, ancak HSK için 

spesifik olmayanlar LR-M, venöz tümör trombüsü olanlar LR-TIV olarak tanımlanmaktadır. 

HSK olasılığı LI-RADS 1 için %0, LI-RADS 2 için % 11, LI-RADS için %33, LI-RADS 4 

için %80 (%64-87), LI-RADS 5 için %96 (%95-99)’dır. LI-RADS M lezyonlar 

değerlendirildiğinde %42'sinde HSK ve %57'sinde HSK dışında başka bir tümör saptanmıştır 

(4, 107-110). LI-RADS 4 ve LI-RADS M lezyonlarda kesin tanı için biyopsi önerilmektedir.  

Major kriterler olarak arteryel fazda kontrastlanma (AFK), periferal olmayan yıkanma, 

eşik büyüme, kontrastlanan kapsül özellikleri belirlenmiştir. Eşik büyüme 6 ay veya daha kısa 
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bir sürede kitlenin boyutunda %50 veya daha fazla artış olarak tanımlanmıştır. LI-RADS 

sözlüğünde major kriterlere ek olarak çeşitli yardımcı görüntüleme özellikleri de 

tanımlanmıştır. HSK tanısı için yardımcı bulgular kontrastlanmayan kapsül, nodül içinde 

nodül görünümü, mozaik patern, lezyon içinde parankime göre daha fazla yağ varlığı, lezyon 

içinde kan ürünlerinin varlığıdır. Genel olarak malignite tanısında yardımcı bulgular, nodülün 

USG’de görünürlüğü, eşik değerinden daha az büyüme, DAG’de kısıtlanmış difüzyon, T2A 

sekansta hafif-orta hiperintensite, rim şeklinde kontrastlanma, lezyonda demirden ya da 

yağdan korunma, geçiş fazında ya da hepatobiliyer fazda hipointenstedir. Bu yardımcı 

özellikler radyologların tanıda güvenini arttırmada, doğru kategorilendirmede ve lezyon 

saptamada fayda sağlamaktadır. Örneğin LR-4 kategorisine kadar olan skorlarda 1 veya daha 

fazla yardımcı özellik bulunması durumunda bir üst veya alt kategoriye geçiş 

yapılabilmektedir (31). 

Konjenital hepatik fibroz veya vasküler bozukluklara bağlı siroza bağlı gelişen 

HSK’larda ve 18 yaş altı olgularda LI-RADS skorlaması yapılmamaktadır. Yapılan 

revizyonlarla birlikte ultrasonografi tarama algoritmaları, kontrastlı ultrasonografi, tedaviye 

yanıtın değerlendirilmesi başlıkları eklenmiştir. DAG, LI-RADS teknik önerilerinde isteğe 

bağlı olarak önerilmiştir. Optimal b değeri için fikir birliği bulunmamakla birlikte düşük b 

değerleri (≤50 sn/mm²) ve yüksek b değerleri (≥400 sn/mm²) içermelidir (31, 111). Kesit 

kalınlığı, dinamik seriler için 2 mm veya daha az, kesit aralığı 8 mm veya daha az olmalıdır. 

Paralel görüntüleme kullanılması önerilmektedir. 

 

Tablo 4. Liver Imaging Reporting and Data System (LI-RADS)’a göre skorlama 

algoritması (31) 

Arteriyel fazda kontrastlanma (AFK)  AFK Yok 
Periferal olmayan 

AFK 

Tümör çapı (mm) < 20  ≥ 20  < 10  10-19 ≥ 20 

Major özelliklerin sayısı:                

1-Periferal olmayan yıkanma                                  

2-Eşik büyüme                                     

3-Kontrastlanan kapsül 

Hiçbiri LR-3 LR-3 LR-3 LR-3 LR-4 

Bir LR-3 LR-4 LR-4 LR-4/5 LR-5 

≥ İki LR-4 LR-4 LR-4 LR-5 LR-5 

AFK: Arteriyel fazda kontrastlanma, mm: milimetre, LR: LI-RADS kategorisi. 

 

 

 



21 

 

Hepatosellüler Kanserde Evreleme ve Tedavi 

Hepatosellüler karsinomun çoğu olguda siroz zemininde geliştiği göz önüne 

alındığında, prognoz sadece tümör yüküne değil, aynı zamanda karaciğer fonksiyon 

bozukluğunun derecesine ve hastanın performans durumuna da bağlıdır. Diğer solid organ 

tümörlerinde evreleme genellikle tümör rezeksiyonu sonrası yapılan Tumour-Node-Metastasis 

(TNM) evrelemesi ile belirlenirken, HSK’lı olgularda genellikle altta yatan siroz varlığından 

ötürü, karaciğer parankim disfonksiyonu ve hastanın performans durumu oldukça önemlidir 

(26). Okuda, Barcelona Clinic Liver Cancer (BCLC), Cancer of the Liver Italian Program, 

Japan Integrated Staging, Chinese University Prognostic Index gibi çeşitli evreleme sistemleri 

geliştirilmiştir (112). Bu evreleme sistemleri arasında en çok tercih edilen sistem BCLC 

sistemidir (113). Bu sistemde tümör yükü, karaciğer fonksiyonu ve hastanın performans 

durumu da değerlendirilerek hastaların sağkalım süreleri, evreleriyle uyumlu olacak şekilde 

belirlenebilmektedir (114). BCLC evreleme sistemi prognoz için tüm kriterleri karşılayan tek 

evreleme sistemidir. AASLD yönergesine göre BCLC evrelemesi HSK’lı hastaların 

değerlendirilmesinde kullanılmalıdır. BCLC evreleme sistemi performans durumunu 

değerlendirmede Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) ölçeğini kullanmaktadır. 

Bunun dışında Child Pugh skoru, radyolojik tümör yayılımı bulguları (tümör boyut ve sayısı, 

vasküler invazyon, nodal yayılım, ekstrahepatik metastaz) değerlendirilmektedir. BCLC 

sınıflandırması, HSK hastalarını önceden belirlenmiş prognostik değişkenlere göre 5 evreye 

(0, A, B, C ve D) böler (Şekil 2). Evreye göre tedavi önerileri sunar. Böylece hem prognostik 

öngörü sağlar hem de tedavi kararı hakkında bilgi verir. Tedavi seçiminde, bilirubin, portal 

hipertansiyon veya semptom varlığı (ECOG) gibi tedavi sonucu etkileyen değişkenler 

değişkenler belirleyicidir. HSK olgularında BCLC sistemine göre doğru evreleme oranları 

multidedektör BT için %58-80, ekstraselüler kontrast ajan kullanılarak gerçekleştirilen 

MRG’de %59 (115, 116), hepatobiliyer kontrastlı MRG’de %92 (117) olarak bildirilmiştir. 
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PD: performans durumu, KC: karaciğer, TAKE: transkateter arteriyel kemoembolizasyon, RFA: 

radyofrekans ablasyon, cm: santimetre, N: lenf nodu metastazı, M: uzak metastaz, Child Pugh: Child-

Pugh Skoru. 
 

Şekil 2. Barcelona Clinic Liver Cancer (BCLC) evreleme sistemi (113) 

 

HSK’da prognoz büyük ölçüde hastalığın tanı alındığı evreye bağlıdır. Lokal tedaviler 

genellikle erken dönem HSK’da etkili olup ileri evre hastalığa göre daha iyi sağkalım 

sağlamaktadır (114). HSK sürveyansı ve yeni tedavi stratejilerinin geliştirilmesi ile, üç, beş ve 

on yıllık kümülatif sağkalım oranları sırasıyla %62,1, %44,3 ve %20,5 olarak belirtilmiştir 

(118). Radyofrekans ablasyon (RFA), transkateter arteriyel kemoembolizasyon (TAKE) ve 

transarteryel radyoembolizasyon (TARE, İtriyum-90) tedavisi, alkol ablasyonu ve 

kriyoablasyondan daha etkili olduğu kanıtlanmış lokorejyonel tedavi seçenekleridir (119). 

Cerrahi rezeksiyon, karaciğer sirozu veya ekstrahepatik metastazı olmayan, vasküler invazyon 

göstermeyen unifokal tümörlü hastalarda tercih edilen tedavidir. Child-Pugh A sirozu olan, 

klinik olarak anlamlı portal hipertansiyonu bulunmayan ve total bilirubin düzeyi 1 mg/dL'den 

az olan hastalarda da rezeksiyon düşünülebilir (120). Sistemik tedavi, ekstrahepatik nodal 

veya uzak metastatik hastalık olduğunda veya hastanın tümör yükü veya diğer klinik faktörler, 

daha önce tarif edilen diğer tedavilerin kullanılmasını engellediğinde tercih edilir. Sorafenib, 

lenvatinib, regorafenib, nivolumab sistemik tedavide kullanılan ajanlardır (26). 
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 DİFÜZYON AĞIRLIKLI GÖRÜNTÜLEME ve DİFÜZYON TENSÖR 

GÖRÜNTÜLEME 

Difüzyon ağırlıklı görüntüleme, Brownian hareket olarak bilinen serbest su 

moleküllerinin rastgele mikroskopik hareketinin saptanmasına dayanır. ADC haritasıyla eş 

zamanlı kullanıldığında, DAG dokulardaki suyun fonksiyonel ortamı hakkında bilgi sağlar, 

böylece konvansiyonel MRG’nin sağladığı morfolojik bilgiyi arttırır (5). 

Patolojik süreçler, membranöz elementlerin hasarı veya rejenerasyonunda değişiklik 

ile veya hücresellikte bir değişiklik (örneğin skar, enflamatuar veya neoplastik infiltrasyon) 

ile biyolojik yapıda değişiklik oluşturma eğilimindedir. Geçirgenlik, ozmolarite veya aktif 

taşıma sistemlerindeki değişiklikler dokulardaki su protonlarının sayısında değişikliğe yol 

açar. DAG, termal enerji tarafından yönlendirilen rastgele hareket eden (Brownian hareket) su 

moleküllerinin görüntülenmesini ve nicelleştirilmesini, böylece doku karakterizasyonuyla 

ilgili bilgi sağlar (121). Beyin omurilik sıvısı gibi bir ortamda su molekülleri herhangi bir 

yönde sınırlanmadığından MRG sinyali tüm yönlerde aynı şekilde olacaktır. Bununla birlikte 

su molekülleri hücre zarı gibi bir engelle karşılaştığında sinyal daha farklı olacaktır. Suyun 

hareketini engelleyen yapılar birbiriyle uyumlu şekilde oryante olduğunda ölçülen sinyal de 

dokunun yönelimine göre değişecektir (122). DAG, su moleküllerinin mikroskobik 

difüzyonunun ve mikrosirkülasyonun noninvaziv olarak dolaylı değerlendirmesini sunan 

fonksiyonel MR görüntüleme yöntemlerinden biridir. DAG’nin, geleneksel morfolojik ve 

hemodinamik tabanlı görüntüleme tekniklerinden temel farkı, lezyonlardaki hastalıkla ilişkili 

histolojik değişiklikler hakkında ek bilgi sağlayabilmesidir (105). 

Difüzyon ağırlıklı görüntüleme, T2 ağırlıklı spin eko sekansına 180 derecelik puls 

öncesi ve puls sonrası iki gradyent pulsu eklenmesiyle oluşan Stejskal-Tanner sekansı olarak 

bilinen sekans kullanılarak oluşturulur (123, 124). Bu sekans difüzyona diğer MR 

sekanslarına göre daha duyarlıdır. Uygulanan ilk gradyent defaze edici (difüzyon 

duyarlılaştırıcı) gradyenttir. Radyofrekans (RF) pulsundan sonraki ikinci gradyent ise refaze 

edici gradyenttir. Difüzyonun sınırlı olduğu dokularda refaze edici gradyent, defaze edici 

gradyentin etkisini ortadan kaldırır. Difüzyon engellenmediği dokularda ise, su molekülleri 

defaze ve refaze gradyentler arasında önemli bir mesafe katedebilir. DAG, su moleküllerinin 

mikroskopik düzeyde çok küçük ölçekli hareketine duyarlıdır. Beyinde yaklaşık 50 msn'lik 

difüzyon zamanında, su molekülleri ortalama 10 nanometre civarında mesafe kateder (6). Su 

DAG için en uygun moleküldür; ancak diğer bazı metabolitlerde de DAG gerçekleştirilebilir. 

DAG sekansının hassasiyeti, s/mm2 olarak ifade edilen b değeri ile belirtilir. B değeri, 
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DAG’deki gradyanların etkisini toplar. B değeri ne kadar yüksek olursa, sekans difüzyon 

etkilerine o kadar duyarlı olur. DAG, en az iki b değeri ile gerçekleştirilir (121, 125). B 

değeri, DAG’de görüntü kalitesini ve ADC değerlerini etkileyecek temel faktördür. 

Difüzyonun miktarı, difüzyon katsayısı (D) olarak tanımlanan bir katsayı şeklinde tanımlanır. 

Birimi mm2/s’dir (milimetrekare/saniye). İn vivo difüzyon katsayısı ölçümü biyolojik 

dokulardaki çeşitli faktörlerden etkilenir. Kılcal perfüzyon, sıcaklık, dokunun manyetik 

hassasiyeti ve hareket gerçek difüzyonu etkiler. Bu nedenle, "difüzyon katsayısı" yerine 

"görünür difüzyon katsayısı" (ADC) terimi kullanılır (126). Su moleküllerinin serbest 

dolaşımını etkileyen bu etkiler görünür difüzyon katsayısı (ADC) ile sayısal olarak ölçülebilir. 

ADC değeri şu formüle göre hesaplanmaktadır: 

 

ADC = ln (s2 ∕ s1) / (b, −b2) 

 

Burada S, sinyal gücünü temsil etmektedir. Stejskal and Tanner, difüzyon 

değişikliklerini sayısallaştırarak ve görüntü kontrastı ile difüzyon arasındaki ilişkiyi ortaya 

koyarak DAG ile ilgili ilk çalışmaları gerçekleştirmiştir (123). 1985’te DAG’nin ilk 

uygulamaları yapılmıştır (127-129). Le Bihan ve ark. 1986'da ilk kez DAG’yi insan beyninde 

uygulamıştır (130). Günümüzde ise DAG, intraabdominal onkolojik antitelerde, tümör 

saptanması, karakterizasyonu, tümöral lezyonları non-tümoral lezyonlardan ayırmada, tedavi 

yanıtının değerlendirilmesinde, tedavi yanıtının öngörülmesinde önemli rol oynamaktadır 

(131). Bunun yanında kanser taraması amaçlı kullanımı açısından tüm vücut DAG ile ilgili 

çalışmalar da bulunmaktadır (132).  

Difüzyon ağırlıklı görüntüleme ve DTG tümör görüntülemede biyobelirteç olarak işlev 

görebilir. Malign tümörlerde difüzyon kısıtlamasının altında yatan temel tam olarak 

anlaşılamamıştır; bununla birlikte hiper hücreselliğin ana neden olduğu düşünülmektedir 

(133). Kanser hücreleri saldırgan bir şekilde çoğaldıkça genellikle hücre dışı boşluğu ve 

dolayısıyla ADC'yi azaltır. Bu nedenle ADC, vücuttaki malign tümörlerin hücreselliğinin bir 

belirteci olarak kabul edilir (134). Agresif tümörün merkezindeki difüzyon genellikle 

izotropik (FA:0) olmakla birlikte, beyin tümörlerinin yüksek çözünürlüklü DTG’sinde 

infiltrasyon kenarında radyal veya açısal olarak dizilen hücre paternini yansıtan difüzyon 

anizotropisi görülmüştür (135, 136). 

Karaciğer parankiminin kısa T2 relaksasyon süresi nedeniyle (1.5 T MRG ünitesinde 

46 ms), klinik görüntüleme için kullanılan b değerleri genellikle 1000 s/mm2'den yüksek 

değildir. B <100-150 s/mm2'lik küçük bir difüzyon ağırlığı uygulamak, intrahepatik vasküler 
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sinyali baskılar (Siyah kan görütüsü oluşturur), fokal karaciğer lezyonlarının saptanmasını 

iyileştirirken, 500 s/mm2 ve üstündeki b değerleri lezyon karakterizasyonu hakkında bilgi 

verir. Bu nedenle karaciğerde DAG uygulamalarında düşük ve yüksek b değerlerinin birlikte 

kullanılması önerilmektedir (134, 137-140). Karaciğer DAG genellikle kontrast madde 

uygulamasından önce yapılır ancak kontrast madde uygulamasından sonra DAG 

görüntülemesi yapmanın ADC hesaplamalarını önemli ölçüde etkilemediği ve DAG’nin her 

iki şekilde de elde edilebileceği belirtilmiştir (31, 141). Bununla birlikte inceleme süresini 

kısaltacağı ve dinamik inceleme sırasında hasta yorgunluğunu azaltacağı öngörülüyorsa 

postkontrast incelemenin tercih edilebileceği belirtilmiştir (31).  

Difüzyon ağırlıklı görüntülemenin HSK’da kullanımı ile ilgili çok sayıda çalışma 

yapılmıştır. Difüzyon hiperintensitesi LI-RADS sisteminde yardımcı bulgu olarak 

sınıflandırılmıştır. DAG’de, sadece T2 parlama (shine trough) etkisine bağlı olmadan, 

karaciğer parankimine göre daha yüksek sinyal veya ADC haritasında karaciğer 

parankiminden daha düşük sinyal olarak tanımlanmıştır (31). Kontrastlı incelemeye 

(gadolinyum veya süperparamanyetik demir oksit) DAG eklenmesinin HSK tespitinde 

duyarlılığı arttırdığı gösterilmiştir (142, 143). Ilımlı difüzyon kısıtlanmasının özellikle atipik 

kontrastlanma paternine sahip iyi diferansiye, küçük HSK’ları saptama duyarlılığını arttırdığı 

bildirilmiştir (96, 105). DAG, HSK’nın intrahepatik metastazlarının da görülebilirliğini 

arttırmaktadır (144). DAG’de, T2 ağırlıklı görüntülemeye göre, özellikle sirotik parankimde 

nodüler rejenerasyon, fibroz ve skarlaşmanın sonucuyla gelişen parankimin heterojenitesi ve 

artmış sinyal yoğunluğu zemininde HSK’nın seçilebilirliğini arttırır (137). Hepatobiliyer 

ajanlarla gerçekleştirilen kontrastlı incelemelere DAG’nin eklenmesinin HSK saptanmasında, 

ekstrasellüler kontrast ajanlarla gerçekleştirilen incelemelere göre teşhis performansını 

arttırdığı bildirilmiştir (145, 146). DAG’de parankime göre hiperintens şekilde saptanan HSK, 

izointens şekilde görünen rejeneratif nodüller, DDDN, YDDN ve arteriyoportal şantlardan 

ayrılır (147). DAG’nin HSK’daki tümör trombüsünü tümör dışı trombüsten ayırmada faydalı 

olduğu bildirilmiştir (148). Bununla birlikte bazı iyi diferansiye veya nekrotik HSK’lar 

kısıtlanmış difüzyon göstermeyebilir (149). DAG HSK olgularında prognozu 

değerlendirmede, tedaviye yanıtı tahmin etmede, tümör ile tedaviye ikincil değişiklikleri ayırt 

etmede ve tedaviye yanıtı izlemede fayda sağlamaktadır (150-153). DAG’de ölçülen ADC 

değerleri HSK lezyonlarında tedavi sonrası gelişen nekrozun derecesini öngörmede faydalı 

bulunmuştur (154). DAG’nin tüm bu olumlu yönlerine rağmen özellikle intrahepatik 

kolanjiyokarsinomlarda, hepatik metastazlarda ve (tanısal ayrımında zorlukla 
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karşılaşılmamakla birlikte) küçük hemanjiyomlarda kısıtlanmış difüzyon görülebilmektedir. 

Ayrıca fokal nodüler hiperplazi, hepatosellüler adenom gibi benign lezyonların ADC 

değerleri, HSK ve diğer malign lezyonların ADC değerleri ile çakışabilmektedir (155,156). 

Kistik nekrotik komponentli malign tümörler kısıtlanmış difüzyon göstermeyebilir (125). Bu 

nedenle DAG’nin diğer sekanslarla birlikte yorumlanması önem taşımaktadır (157). 

Fibrotik parankimdeki yapısal değişiklikler ADC değerlerini değiştirmektedir. Sirotik 

olgularda normal karaciğer parankimine göre daha düşük ADC değerleri bildirilmiştir (158). 

Karaciğerde fibrozis derecesi ilerledikçe ADC değerlerinin azaldığı gösterilmiştir (159-162). 

Taouli ve ark. tarafından yapılan çalışmada sirozu olan hastalarda, sağlıklı olgulara kıyasla 

karaciğer ADC'si anlamlı derecede düşük bulunmuştur (163). Tosun ve ark. tarafından yapılan 

çalışmada ise tüm fibrotik evrelerdeki sirotik olguların ADC değerleri 0,91 ± 0,20x10-3 mm2/s 

olarak bildirilmiş; ancak fibrotik derece arttıkça ADC değerlerinde düşme eğilimi bulunmakla 

birlikte istatistiksel anlamlı ilişki saptanmamıştır. Fibrozisi değerlendirmede manyetik 

rezonans elastografi şu anda mevcut olan en doğru invaziv olmayan görüntüleme tekniğidir 

(162,164,165).  

 

DIFÜZYON TENSÖR GÖRÜNTÜLEME 

Konvansiyonel DAG’de, difüzyon duyarlılaştırıcı gradyentler x, y ve z olmak üzere üç 

yön boyunca uygulanır. Tensör modeli ise anizotropik difüzyonu tanımlamak ve ölçmek 

amacıyla geliştirilmiştir. DTG modelinde su moleküllerinin hareketinin olası her yönünü 

hesaplayan bir matris oluşturma amacıyla birçok ara yönde difüzyon gradyenti 

oluşturulmaktadır (6). 

Difüzyon anizotropi ilk olarak kas dokusunda gözlenmiştir. MRG teknolojisinin 

gelişmesiyle birlikte 1980’lerin sonlarında santral sinir sisteminde DTG uygulamaları 

geliştirilmeye başlandı. Ak madde traktlarının yönleri doğrultusunda difüzyon yönünün daha 

hızlı olduğunun görülmesiyle bu özelliğin renk skalası halinde haritalanabileceği keşfedildi 

(166). DTG günümüzde, beyindeki kullanımı dışında spinal kordda (167), periferal sinirlerde 

(168), iskelet kasında (169) ve abdominal organlarda (170) kullanım alanı bulmuştur. DTG 

abdominal organlarda daha çok renal fonksiyonel değerlendirme için kullanılmıştır. Prostat, 

karaciğer ve pelvik taban DTG’de yeni görüntüleme alanları arasındadır. Ayrıca pankreas ve 

adrenal bezlerde de DTG’yle ilgili çalışmalar bildirilmiştir (170). Karaciğerde DTG kullanımı 

ile ilgili literatürde az sayıda çalışma bulunmaktadır (111,171-177).  
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Difüzyon tensör görüntülemede canlı dokulardaki anatomik mimariye ait daha fazla 

bilgi alınabilmesi DTG’nin DAG’ye gore üstünlüklerinden biridir (7). Santral sinir sisteminde 

yapılan çalışmalarda beyin dokusu içerisindeki difüzyon sürecinin oldukça anizotropik olduğu 

gösterilmiştir. Bu anizotropik ortam sayesinde suyun difüzyon yönünde oluşturduğu etkilerle 

aksonal anatomi hakkında bilgi edinilebilmektedir (7). Bu bilgilerin rekonstruksiyonu yoluyla 

özellikle beyindeki ak made traktlarının görüntülenmesini sağlayan difüzyon tensör 

traktografi tekniği geliştirilmiştir (167). Böbrek medullası gibi belirli bir yönde dizilim 

gösteren dokularda, su piramidal kanallar boyunca neredeyse hiç dirençle karşılaşmadan 

difüzyona uğrarken, kanallara dik yönde difüzyon oldukça sınırlıdır. Bu nedenle, DTG 

yoluyla belirli bir yönde oluşan difüzyon katsayıları ölçülerek araştırılan dokunun yapısı 

hakkında dolaylı bilgi elde edilebilmektedir (170). 

Difüzyon değerlerinin ölçümü çeşitli faktörlere bağlıdır. Difüzyon kodlama yön sayısı 

arttıkça difüzyon tensörünün hesaplanması için daha fazla difüzyon görüntüsü kullanılır, bu 

da daha doğru difüzyon tensör tahmini ve daha yüksek bir SGO ile sonuçlanır. Bununla 

birlikte difüzyon kodlama yön sayısı arttıkça inceleme süresi de uzamaktadır (178,179). DTG 

görüntülemenin optimal yapılabilmesi için en az 6 yönde difüzyon ölçümü 

gerçekleştirilmelidir (180). Çalışmamızda difüzyon kodlama yön sayısını (diffusion direction) 

20 olarak belirledik. Literatürdeki çalışmalarda 6’nın üzerindeki difüzyon kodlama yön 

sayısının, FA değerleri üzerinde anlamlı bir etkisi olmadığı belirtilmiştir (181-183). Bununla 

birlikte daha fazla sayıda kodlama yönünün beyindeki difüzyon tensör analizinin 

doğruluğunun artmasını sağlayabileceği gösterilmiştir (179,184). Çeşitli sekans optimizasyon 

modelleri oluşturulmaya çalışıldıysa da karaciğer DTG görüntülemesinde difüzyon kodlama 

yön sayısı ve b değerleri konusunda fikir birliği bulunmamaktadır. 

Fraksiyonel anizotropi, klinik pratikte DTG’den türetilen en yaygın kullanılan 

parametredir. Anizotropinin hassas bir göstergesidir (167). FA değeri aralığı 0 ile 1 arasında 

değişmektedir. Birimi yoktur. FA değeri:1 olduğunda, difüzyonun sadece tek bir doğrultuda 

sınırlandığı anlaşılırken, tamamen serbest veya izotropik olarak difüzyona izin veren yapılar, 

FA:0 değeri ile sonuçlanır (178). Difüzyon momentleri difüzyon yönünden bağımsızsa, 

difüzyona “izotropik” denir. Sağlıklı karaciğer gibi bazı biyolojik dokular izotropik iken, kas, 

serebral beyaz cevher ve renal medulla gibi diğer yapılar belirgin bir şekilde anizotropiktir 

(134).  
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Difüzyon tensör görüntüleme su moleküllerinin hareketinin yöne bağımlılığını 

tanımlamak için, hareketin ana yönlerinin köşegen hale getirilmesini sağlayan 3x3 tensör 

matris kullanır:  

 

𝐃 = |

𝐷𝑥𝑥 𝐷𝑥𝑦 𝐷𝑥𝑧

𝐷𝑦𝑥 𝐷𝑦𝑦 𝐷𝑦𝑧

𝐷𝑧𝑥 𝐷𝑧𝑦 𝐷𝑧𝑧

| 

 

D difüzyon tensörü, D ise difüzyon katsayısını temsil etmektedir. Bu tensördeki 

simetri nedeniyle, en az altı adet doğrusal olmayan yönde difüzyon ağırlıklı görüntüler 

gereklidir. Ayrıca tensörün tüm elemanlarını hesaplayabilmek için difüzyon ağırlığı olmayan 

bir görüntü (b0 görüntü) elde etmek de gereklidir. Rutin pratikte difüzyon tensör 

görüntüsünün doğruluğunu arttırmak için altıdan daha fazla yönde difüzyon elde edilir.  D’nin 

tüm elemanları bilindikten sonra, tensör köşegenleştirilir. Bu işlem standart bir matematiksel 

matriks işlemi olup tensörün ana eksenleri olan özvektörlere (eigenvector, ε
1

, ε2, ε3) karşılık 

gelen özdeğerleri (eigenvalue, λ1, λ2, λ3) oluşturur. Özvektörler difüzyon tensörünün difüzyon 

yönlerini, özdeğerler difüzyon büyüklüğünü belirtir. Özvektörleri temsil eden özdeğerler  λ1 

her zaman büyük, λ3 her zaman en küçük olacak şekilde yazılır (185-187). Maksimum 

difüzivite ile ilişkili olan ana özdeğer λ1(𝐷𝑥𝑥)’dir. Bu özdeğer, dokunun ana oryantasyonu 

boyunca oluşan su difüzyonunu temsil eder ve paralel ya da aksiyel difüzyon olarak 

isimlendirilir. Diğer özdeğerler (minör özdeğerler), λ2(𝐷𝑦𝑦) ve λ3(𝐷𝑧𝑧) olup kalan iki dik yön 

boyunca difüzyonu temsil ederler. Bu değişkenler kullanılarak ADC ya da ortalama difüzivite 

(λ̅) şu şekilde hesaplanmaktadır: 

 

𝐀𝐃𝐂 (λ̅) =
λ1 + λ2 + λ3

3
 

 

Difüzyon tensör görüntülemede difüzyon anizotropisi hakkında bilgi veren ve rutin 

pratikte en çok kullanılan parametre olan fraksiyonel anizotropi (FA) ise şu şekilde 

hesaplanmaktadır: 

  

𝐅𝐀 =
√3√(λ1 − λ̅)

2
+ (λ2 − λ̅)

2
+ (λ3 − λ̅)

2

√2√λ1
2 + λ2

2 + λ3
2
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Difüzyon tensör verilerini temsil etmek için difüzyon elipsoidleri kullanılır. Izotropik 

difüzyonda özdeğerler eşit olacağından difüzyon tensör küresel şekilde oluşacaktır. 

Anizotropik difüzyon arttığında küresel şekil daha elipsoid hale gelecektir (Şekil 3). 

 

 

Şekil 3. Izotropik ve anizotropik difüzyonun karşılaştırılması. A) Izotropik doku 

(fraksiyonel anizotropi [FA]: 0). Difüzyonun izotropik olduğu dokularda 

difüzyon tensor küresel şekilde temsil edilir. B) Orta dereceli anizotropik 

dokuda difüzyon tensör (FA: 0,46). C) Yüksek dereceli anizotropik dokuda 

difüzyon tensör (FA: 0,86). Difüzyon yönü birbirine dik üç özvektörle ilişkili 

özdeğerin diagonalizasyonu yoluyla belirlenir. En büyük özdeğer (𝛌𝟏) baskın 

doku oryantasyonu ile ilişkilidir (188). 
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GEREÇ VE YÖNTEMLER 

 

Çalışmada Ocak 2019 ile Aralık 2019 tarihleri arasında Trakya Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Radyoloji Anabilim Dalında HSK ön tanısıyla dinamik kontrastlı üst batın MRG ile 

tetkik edilen ve tetkiklerinde radyolojik, klinik ve/veya histopatolojik olarak HSK tanısı alan 

62 hastanın MRG görüntüleri retrospektif olarak incelendi. Ikinci grupta klinik olarak siroz ön 

tanısı olan 56 olgu (ortalama yaş 58,7±11,2), üçüncü grupta ise sağlıklı 52 olgu (ortalama yaş 

59,75±15,78) kontrol grubu olarak alındı. 

Çalışma için Trakya Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurulu’ndan TÜTF-BAEK 

2020/74 nolu etik kurul onayı alındı (Ek I). 

 

VERİ VE GÖRÜNTÜ ELDE EDİLMESİ 

Hastalar 1.5T Manyetik Rezonans Görüntüleme ünitesi (Aera, Siemens Medical 

Systems, Enlargen, Almanya) ile tetkik edildi. Görüntüler 18 kanallı body matriks koil 

kullanılarak elde edildi. Kontrast madde (Gadobutrol, Gd-BT-DO3A, Gadovist, Schering, 

Berlin) dozu 0.2 mmol/kg’dı.  Hastaların başı önde ve kolları yanda vücuda bitişik olaracak 

şekilde  masaya yatırıldı. Solunum hareketlerinden kaynaklanabilecek artefaktları önlemek 

için karaciğerden geçen görüntülerde nefes tutturuldu. Uygun nefes tutamayan olgularda 

solunumsal artefaktlar solunum tetikleme kullanılarak azaltıldı. Toplam tetkik süresi 30 

dakikaydı. 

Üst batın MR görüntüleri için aksiyel ve koronal Ultrafast Spin Echo T2A (HASTE) , 

Gradient Echo in phase ve out-of phase T1A sekanslar, nefes tutmalı Gradient Echo T1A ve 
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kontrast madde sonrasında aksiyel multifaz yağ baskılamalı Ultra fast Gradient Echo T1A 

(VIBE) görüntüler alındı. Tüm sekanslarda FOV 380 mm idi. 

Aksiyel Ultrafast Spin Echo T2A (HASTE) incelemede; TR/TE: 1000/94 ms, kesit 

kalınlığı/aralığı: 6/1,2 mm, kesit sayısı 40, matriks boyutu 320x200, NSA: 1, FA: 160° 

uygulandı.  

Koronal Ultrafast Spin Echo T2A (HASTE) incelemede; TR/TE: 1000/91 ms, kesit 

kalınlığı/aralığı: 6/1,2 mm, kesit sayısı 36, matriks boyutu 256x256, , NSA: 1, FA: 180° 

uygulandı.  

Gradient Echo in phase ve out-of phase T1A sekanslar TR 104 ms, kesit 

kalınlığı/aralığı: 6/1.2 mm, kesit sayısı 36, matriks boyutu 256x166, FA 70° olup sırasıyla in 

phase/out-of phase TE 4,76/2.38 ms alındı. 

Ilaç öncesi ve sonrasında aksiyel Ultra fast Gradient Echo T1A (VIBE) görüntülerde 

TR/TE: 4,49/2,19 ms, kesit kalınlığı/aralığı 3,4/0,68 mm, kesit sayısı 80, matriks boyutu 

320x195 FA 70° ve görüntü averaj sayısı (NSA) 2 olarak uygulandı. . 

Ilaç sonrasında aksiyel T1A fl2d fat sat görüntülerde TR/TE: 170/2,38 ms, kesit 

kalınlığı/aralığı 6/1,2 mm, kesit sayısı 40, matriks boyutu 256x166 ve NSA (average) 1, FA: 

70° uygulandı.  

Difüzyon ağırlıklı görüntüleme, 3 farklı b değeri (50, 400, 800 s/mm²) ile TR/TE/: 

6400/60 ms, kesit kalınlığı/aralığı: 6/1,2 mm, kesit sayısı 40, matriks boyutu 192x115 ve NSA 

2 (her biri için) olup ortalama çekim süresi yaklaşık 2,27 dakikaydı.  

Difüzyon tensör görüntüleme, 3 farklı b değeri (50, 400, 800 s/mm²) ile TR/TE/: 

6300/69 ms, kesit kalınlığı/aralığı: 6/1,2 mm, kesit sayısı 40, matriks boyutu 192x115 ve NSA 

1 (her biri için)  difüzyon yönü (NED, diffusion direction) 20 olup ortalama çekim süresi 

yaklaşık 6,50 dakikaydı. 

Difüzyon tensör görüntülemeleri T1 ve T2 ağırlıklı görüntülemelerden sonra, dinamik 

kontrastlı görüntülemelerden önce gerçekleştirildi. 

PACS sistemi üzerinden HSK’lı olgularda sayı, tümoral patern, boyut, yağ, nekroz, 

kalsifikasyon, hemoraji, T1 hiperintensitesi, T2 hiperintensitesi, arteryel fazda kontrastlanma, 

geç fazda yıkanma, kapsüler kontrastlanma, görsel fizüyon kısıtlanması, satellit nodül, takipte 

büyüme, asit, vasküler invazyon, LAP ve sürrenal metastaz özellikleri değerlendirildi. 

Olguların demografik verileri, siroz varlığı, etyoloji, laboratuvar değerleri (AFP), seroloji 

sonuçları, klinik skorlamaları (Child Pugh ve MELD skorları), tedavi öyküleri (TAKE, 

TARE, RF ablasyon), biyopsi sonuçları hastane otomasyon sisteminden kayıt altına alındı. 
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Sirozlu olgularda tanı klinik olarak ve eski görüntülemelere göre konulmuştu. Bu olgularda 

DAG ve DTG ölçümlerine ek olarak yaş, cinsiyet gibi demografik veriler kaydedildi. AFP 

değerleri kayıt altına alındı. 

 

GÖRÜNTÜLERIN ANALİZİ 

Görüntülerin işlenmesi için veriler iş istasyonuna (Syngo.Via VB10B, Siemens) 

aktarıldı. Ölçümlerde anatomik oryantasyon T2 ağırlıklı görüntüler ve kontrastlı seriler 

üzerinden sağlandı. Kantitatif analiz MR iş istasyonu üzerinden gerçekleştirildi. Her DAG’nin 

ve DTG’nin görüntülerine ait ADC haritası cihaz tarafından otomatik oluşturuldu. ADC 

değeri bu harita üzerinden ölçüldü. Siroz tanılı hastalarda, sağlıklı hasta grubunda ve HSK’lı 

olguların lezyon dışı parankim ölçümlerinde, ADC ölçümleri sağ lob posterior sektörden 

majör vasküler ve biliyer yapılardan kaçınılarak yapıldı. Lezyonların ADC değerlerini ölçmek 

için 2 cm² çapında dairesel bir ROI (Region of interest) kullanıldı. 2 cm² çapında ROI 

uygulanamayan lezyonlarda mümkün olan en büyük ROI kullanıldı. Büyük lezyonlarda aynı 

dilim üzerinde 3 farklı ROI ölçümünün ortalama değeri hesaplandı. Düşük uzaysal 

rezolusyondan dolayı 1 cm altındaki lezyonlardan ölçüm yapılmadı. HSK’lı hastaların lezyon 

ölçümleri lezyonların görsel olarak en çok difüzyon kısıtlanması gösteren komponentinden, 

kistik ve nekrotik komponentlerden kaçınarak en uygun ROI konularak gerçekleştirildi. Her 

hastanın yalnızca bir lezyonundan ölçüm yapıldı. 

 

İSTATİSTİKSEL ANALİZ 

Tanımlayıcı analizde sonuçlar ortalama ± standart sapma veya sayı (%) olarak 

düzenlendi. HSK pozitif ve negatif grupların karşılaştırılmasında değişkenlerin dağılım 

özellikleri dikkate alınarak niceliksel değerlerin karşılaştırılmasında, normal dağılım 

göstermeyenler için Mann Whitney U testi, normal dağılım gösteren değişkenler için student t 

testi kullanıldı. ADC değerinin ve FA değerlerinde HSK pozitifliği için kesim noktası 

belirlemek için ROC analizi kullanılarak söz konusu noktaya ilişkin sensitivite, spesifite, 

pozitif ve negatif kestirim değerleri hesaplandı. HSK üzerine olası faktörlerin etkisini 

değerlendirmede çok değişkenli analiz yöntemlerinden diskriminant analizi ve lojistik 

regresyon analizi kullanıldı. 

Istatistiksel anlamlılık sınırı olarak P<0,05 kabul edildi. Istatistiksel değerlendirme, 

Trakya Üniversitesi Tıp Fakültesi Biyoistatistik Anabilim Dalı’nın Lisanslı programı olan 
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IBM SPSS Statistics for Windows, Version 22.0. Armonk, NY: IBM Corp. programı ile 

yapıldı. 

 

LİMİTASYONLAR 

DAG’nin ana sınırlaması ADC ölçümünün tekrarlanabilirliği ve görüntü kalitesidir. 

Single-shot spin eko eko planar DAG’de zayıf SGO, sınırlı uzaysal çözünürlük ve eko-planar 

görüntülemeyle ilgili artefaktlara (bozulma, gölgelenme ve bulanıklaşma) bağlı olarak 

görüntü kalitesi sınırlıdır (149). Çalışmamızda artefaktlara bağlı ölçüm hatalarını en düşük 

düzeyde tutabilmek amacıyla mümkün olan bütün ölçümler sağ lob posterior segmentten 

gerçekleştirildi. Boyutu 1cm altındaki lezyonlardan ölçüm yapılmadı. Yeterli büyüklüğe sahip 

bütün lezyonlardan üçer kez ölçüm yapılarak aritmetik ortalamaları hesaplandı. Sirotik 

hastalarda biyopsi yapılan ve biyopsi yapılmayan olgular mevcuttu. Bundan dolayı fibrotik 

evre çalışmaya dahil edilmedi.  Sirotik parankimde ölçümleri etkileyebileceği bildirildiğinden, 

görüntüleme ile hepatosteatoz saptanan olgular çalışmaya dahil edilmedi. 

Çalışmamızda dahil edilen hastaların bazılarında solunum tetikleme kullanılırken bazı 

hastalarda nefes tutma tekniği uygulandı. Karaciğerde DTG ve DAG uygulamasındaki 

güçlüklerden en önemlisi diğer intraabdominal organlarda olduğu gibi karaciğerin de solunum 

hareketlerinden etkilenmesidir. Solunum hareketlerinin ve kardiyak hareketin karaciğer 

parankiminin ADC ve FA değerlerine etki ettiği bilinmektedir. Bu durumu önlemek tekli 

nefes tutma, çoklu nefes tutma, solunum tetikleme gibi çeşitli teknikler geliştirilmiştir. Tek 

nefes tutmalı teknikler düşük sinyal gürültü oranı ile sonuçlanmaktadır (149). DTG’de 

DAG’ye kıyasla gürültü oranı daha fazla bulunmuştur (189). Wong ve ark. tarafından yapılan 

çalışmada sağlıklı insanlar üzerinde yapılan ölçümlerde karaciğer sol lobunda kardiyak 

döngüye ikincil FA değerlerinde artış bildirilmiştir. Ayrıca solunum hareketine bağlı, nefes 

tutmasız incelemede çoklu nefes tutma tekniğine göre artmış FA değerleri belirtilmiştir (190). 

LI-RADS’ta nefes tutmasız inceleme ile nefes tutmalı tekniğe göre daha yüksek b değerleri, 

daha yüksek SGO, daha ince kesitler elde edilebileceği belirtilmekte; bununla birlikte 

görüntüleme süresinde artış ve daha fazla artefakt oluşacağı belirtilmektedir. Sistol sırasında 

sol lobda FA değerinde anlamlı artış saptanmıştır. Bununla birlikte karaciğer sağ lob 

ölçümlerinde anlamlı farklılık olmadığı belirtilmiştir (190). Literatürde Twee ve ark. 

tarafından yapılan çalışmada sağlıklı karaciğer parankiminde ADC ölçümleri solunum 

tetikleme ile 2,07-2,27 10-3 mm2/s, nefes tutma ile 1,57-1,62x10-3 mm2/s, normal solunum ile 

1,62-1,65x10-3 mm2/s, bulunmuştur (191). Solunum tetiklemeli DAG’nin nefes tutmalı 
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DAG’ye kıyasla karaciğerde lezyon tespitini iyileştirdiği ve görüntü kalitesini, SGO’yu ve 

ADC kantifikasyonunu iyileştirdiği gösterilmiştir (192). Çalışmamızda harekete bağlı 

artefaktı en aza indirmek için sağ lob posterior sektör tercih edilmekle birlikte solunum 

denetimi konusunda farklı yöntemler uygulanmıştır. 

ADC ölçümü, donanıma, gözlemciye ve biyolojik faktörlere bağlı olarak değişiklik 

gösterebilmektedir. Karaciğerde ADC ölçümleriyle ilişkili olarak kranyal MRG 

incelemelerinden daha büyük hata olasılığı bildirilmiştir (149). Çalışmamızda bütün ölçümler 

tek radyolog tarafından gerçekleştirildi. Gözlemci içi ve gözlemciler arası uyum 

değerlendirilmedi. 

Çalışmamıza dahil edilen 10 olgu sorafenib tedavisi görmekteydi. Ayrıca 13 olguda 

incelemeler TAKE, TARE ve RF ablasyon tedavisi sonrası nüks gelişen komponentten ölçüm 

gerçekleştirildi. Literatürde sorafenib tedavisi sonrasında lezyon ADC değerlerinde artış 

oluştuğu bildirilmiştir (193). Kemoembolizasyon ve radyoembolizasyon sonrası ADC 

değerlerinde değişim olduğunu belirten yayınlar da mevcuttur (194,195). Bizim olgularımızda 

da ADC değerlerinde tedaviye ikincil değişiklikler meydana gelmiş olabilir. 
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BULGULAR 

 

DEMOGRAFİK VERİLER 

Çalışmaya dahil edilen 170 olgunun (Ort. yaş 62,4±11,4) 54’ü kadın, 116’sı erkekti. 

Karaciğer parankim hastalığı ve karaciğer lezyonu bulunmayan hasta grubu sağlıklı 

popülasyon olarak değerlendirildi. Sağlıklı popülasyondaki olguların %57,7 (n=30)’unun 

erkek, %42,3 (n=22)’sinin ise kadın olduğu bulundu. Sağlıklı popülasyondaki olguların 

yaşları en az 18, en çok 84 yıl olarak bulunurken olguların yaş ortalamasının 59,75±15,78 yıl 

olduğu bulundu. 

Siroz grubunu oluşturan hastaların %67,3 (n=37)’inin erkek, %32,7 (n=19)’sinin ise 

kadın olduğu bulundu. Siroz grubundaki olguların yaşları en az 20, en çok 79 yıl olarak 

bulunurken olguların yaş ortalamasının 58,69±11,43 yıl olduğu bulundu. 

HSK lezyonu saptanan grupta olguların %79 (n=49)’unun erkek, %21 (n=13)’ünün ise 

kadın olduğu bulundu. Bu olguların yaşları en az 45, en çok 84 yıl olarak bulunurken 

olguların yaş ortalamasının 65,08±8,19 yıl olduğu bulundu. 

 

HİSTOPATOLOJİK DEĞERLENDİRME 

HSK’lı olguların %35,5 (n=22)’inde histopatolojik örnekleme mevcutken %65,5 

(n=40) olguda tanı klinik, laboratuvar ve radyolojik verilerle konulmuştu. Sirozlu olgularda 

biyopsi oranı araştırılmadı; ancak bu grupta biyopsi yapılan ve biyopsi yapılmayan olgular 

mevcuttu. 
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ALFA-FETOPROTEİN DÜZEYİ 

HSK lezyonu saptanan grupta serum AFP değeri en az 2 ng/mL, en çok 48000 ng/mL 

olarak bulunurken olguların ortalamasının 1205,97±6117,35 ng/mL olduğu bulundu. Siroz 

grubunu oluşturan hastalarda serum AFP değeri en az 1 ng/mL, en çok 350 ng/mL olarak 

bulunurken olguların ortalamasının 17,62±53,45 ng/mL olduğu bulundu. Sağlıklı grupta AFP 

değeri araştırılmadı. HSK’lı grup ile sirotik parankimi ayıran istatistiksel anlamlı cut-off 

değeri bulunmadı (p>0,05). Bununla birlikte ortalama AFP değeri HSK’lı grupta daha 

yüksekti. 

 

ETYOLOJİ 

HSK lezyonu saptanan grupta etyolojide %59,7 (n=37) HBV, %12,9 (n=8) alkol 

kullanımı, %4,8 (n=3) HCV, %6,5 (n=4) HBV ve alkol kullanımı, %1,6 (n=1) NASH, %1,6 

(n=1) otoimmün hepatit saptandı. Olguların %12,9 (n=8)’nda kriptojenik veya sebebi 

bilinmeyen karaciğer parankim hastalığı vardı. 

Siroz grubunu oluşturan hastalarda etyolojide %53,6 (n=30) HBV, %8,9 (n=5) alkol 

kullanımı, %3,6 (n=2) HBV ve alkol kullanımı, %3,6 (n=2) otoimmün hepatit, %1,8 (n=1) 

HCV, %1,8 (n=1) NASH, %1,8 (n=1) Wilson Hastalığı, %1,8 (n=1) Primer Biliyer Siroz, 

%1,8 (n=1) olguda ise HBV ve Hepatit Delta Virüs koenfeksiyonu saptandı. Olguların %21,4 

(n=12)’nda kriptojenik veya sebebi bilinmeyen karaciğer parankim hastalığı vardı. 

 

CHILD PUGH VE MELD SKORU İLE İLİŞKİ 

HSK lezyonu saptanan grupta Child Pugh ve MELD skorları araştırıldı. Olguların %50 

(n=31)’i A grubu, %32,2 (n=20)’si B grubu, %14,5 (n=9)’u ise C grubundaydı. 2 olgunun 

Child Pugh skoru bilinmiyordu. Olguların MELD skorları en az 5, en çok 35 olarak 

bulunurken olguların ortalamasının 11,7±6,1 olduğu bulundu. Sirozlu olgularda bu skorlar 

hesaplanmadı. 

Child Pugh ve MELD skorları ile DAG ve DTG’ye ait ADC ve FA ölçümleri 

arasındaki ilişkiyi ortaya koymak için Spearman korelasyon analizi yapıldı. DAG’ye ait ADC 

değerleri ile Child Pugh skoru arasında istatistiksel olarak negatif yönde zayıf şiddette anlamlı 

korelasyon bulundu (r: -0.396, p: 0.008). DTG’ye ait ADC ve FA ölçümleri ile Child Pugh 

skoru arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki saptanmadı (sırasıyla p: 0.695, p: 0.932). 

DAG’ye ait ADC değerleri ile MELD skoru arasında istatistiksel olarak negatif yönde zayıf 

şiddette anlamlı korelasyon bulundu (r: -0.335, p: 0.026). DTG’ye ait ADC ve FA ölçümleri 
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ile MELD skoru arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki saptanmadı (sırasıyla p: 0.385, p: 

0.887). 

 

TEDAVİ 

HSK’lı olguların %35,5 (n=22)’ü RF ablasyon, TAKE, TARE, sorafenib tedavilerinin 

en az birini almıştı. %64,5 (n=40) olgu HSK’ya yönelik tedavi almıyordu. Tedavi alan ve 

tedavi almayan hastaları karşılaştırmak için Mann Whitney U testi kullanıldı. Tedavi alan 

olgularda DAG’ye ait ADC değerleri istatistiksel anlamlı olarak daha yüksekti (p: 0.026). 

DTG’ye ait ADC ve FA ölçümlerinde ortalama değerler ADC’de daha yüksek, FA’da daha 

düşük ölçülmekle birlikte istatistiksel olarak sınırda anlamlılık izlendi (sırasıyla p: 0.096, p: 

0.088). HSK’lı ve sirozlu olguların sosyodemografik özellikleri Tablo 5’da karşılaştırılmıştır. 

 

Tablo 5. Hepatosellüler karsinomlu olguların ve sirozlu olguların sosyodemografik 

özelliklerinin karşılaştırılması 

Sosyodemografik Faktörler 
HSK Grubu  

Hasta Sayısı (%) 

Siroz Grubu 

Hasta Sayısı (%) 

Cinsiyet 

      Erkek 

  

49 (%79) 37 (%66,1) 

           Kadın 

  

13 (%21) 19 (%33,9) 

Yaş (ort±std. sapma)(dağılım) 65,1±8,2 (45-84) 58,7±11,2 (20-79) 

Etyoloji 

   

  

           Hepatit B 

 

37 (%59,7) 30 (%53,6) 

           Hepatit C 

 

3 (%4,8) 1 (%1,8) 

           Etanol 

 

8 (%12,9) 5 (%8,9) 

           Hepatit B+ Etanol 

 

4 (%6,5) 2 (%3,6) 

           NASH 

 

1 (%1,6) 1 (%1,8) 

           Kriptojenik/Bilinmeyen 

 

8 (%12,9) 12 (%21,4)  

           Otoimmün Hepatit 

 

1 (%1,6) 2 (%3,6) 

           Wilson 

   

1 (%1,8) 

           HBV-HDV Koenfeksiyon 

   

1 (%1,8) 

           Primer Biliyer Siroz 

   

1 (%1,8) 

AFP (ng/mL) (ort±std. sapma) (dağılım) 
 

1205,97±6117,35 (2-48000) 17,62±53,45 (1-350)  

Siroz 

     

  

           Var 

 

48 (%77,4) 56 (%100) 

            Yok 

 

14 (%22,6)   

Child Pugh Skoru 

    

  

           A 

 

31 

 

  

           B 

 

20 

 

  

           C 
 

9 
 

  

MELD skoru (ort±std. sapma)(Dağılım) 11,7±6,1 (5-35)   

Tedavi 

  

22 (%35,5)   

          Sorafenib 

 

10 (%16,1)   

          RF Ablasyon 

 

3 (%4,8)   

          TAKE 

 

8 (%12,9)   

          TARE   2 (%3,2)   

AFP: alfa-fetoprotein, ng/mL: nanogram/mililitre, MELD: Model For End-Stage Liver Disease, TAKE: 

transarteriyel kemoembolizasyon, TARE: transarteriyel radyoembolizasyon, RF: radyofrekans, ort: ortalama, 

std: standart. 
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Siroz, Asit, Tümör Boyutu ve Sayısı 

HSK’lı olguların %77,4 (n=48)’ünde zeminde sirotik parankim bulunurken %22,6 

(n=14)’ünde sirotik parankim bulunmuyordu. Sirotik olmayan parankimden gelişen HSK’lı 

olguların %71,4 (n=10)’unda etyolojide HBV bulunmaktaydı. Sirotik parankim zemininde 

gelişen HSK ile sirotik zeminde gelişmeyen HSK’lar karşılaştırıldığında, iki grup arasındaki 

parankim ölçümleri arasında istatistiksel anlamlı farkılık saptanmadı (Konvansiyonel DAG, 

DTG ve FA değerleri için sırasıyla p: 0.759, p: 0.832, p: 0.911).  Sirotik parankim zemininde 

gelişen HSK ile sirotik zeminde gelişmeyen HSK’lar karşılaştırıldığında, iki grup arasındaki 

lezyon ölçümleri arasında istatistiksel anlamlı farkılık saptanmadı (Konvansiyonel DAG, 

DTG ve FA değerleri için sırasıyla p: 0.640, p: 0.329, p: 0.297).  HSK’lı olgular, lezyon sayısı 

ve infiltrasyon paternine göre soliter, multifokal ve diffüz-infiltratif HSK olarak 

sınıflandırıldı. Olguların %48,4 (n=30)’u soliter, %38,7 (n=24)’ü multifokal, %12,9 (n=8)’i 

diffüz patern gösteriyordu. Diffüz patern gösteren HSK’lı olgularda tümör boyut ölçümü 

yapılmadı. Multifokal HSK’larda en büyük lezyondan ölçüm gerçekleştirildi. 46 olguda 

yapılan ölçümde HSK boyutları en az 13 mm, en çok 133 mm olarak bulunurken olguların 

ortalamasının 47,9±27,8 mm olduğu bulundu. HSK lezyonu saptanan grupta %43,5 (n=27) 

olguda asit saptanırken %56,5 (n=35) olguda asit saptanmadı. 

 

LI-RADS 

HSK’lı olguların %79 (n=49)’u LI-RADS 5, %17,7 (n=11)’i LI-RADS 4, %1,6 

(n=1)’i LI-RADS 3, %1,6 (n=1)’i LI-RADS M olarak sınıflandırıldı. Histopatolojik olarak 

HSK tanısı alan 22 olgunun %86,4 (n=19)’u LI-RADS 5, %9 (n=2)’si LI-RADS 4, %0,5 

(n=1)’i LI-RADS 3 olarak sınıflandırılmıştı. 

 

GÖRÜNTÜLEME VERİLERİ 

HSK’lı olgularda lezyonların MRG özellikleri değerlendirildi. HSK’lı olgularda 

lezyonlarda yağ, nekroz, kalsifikasyon ve hemoraji varlığı özelliklerine bakıldığında %11,3 

(n=7) olguda yağ, %30,6 (n=19) olguda hemoraji, %21 (n=13) olguda nekroz varlığı saptandı. 

Hiçbir lezyonda kalsifikasyon saptanmadı. 

HSK’lı olgularda lezyonların MRG sinyal ve sekans özellikleri ile kontrastlanma 

paternleri incelendiğinde, %37,1 (n=23) olguda T1 hiperintensite, %82,3 (n=51) olguda T2 

hiperintensite, %59,7 (n=37) olguda görsel difüzyon kısıtlılığı, %87,1 (n=54) olguda arteryel 
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fazda kontrastlanma, %85,5 (n=53) olguda geç fazda kapsüler kontrastlanma, %88,7 (n=55) 

kontrast sonrası yıkanma saptandı. 

HSK’lı olgularda lezyonların %12,9 (n=8)’inde satellit lezyon, %25,8 (n=16)’sında 

lenfadenopati (LAP), %27,4 (n=17)’sinde vasküler invazyon, %3,2 (n=2)’sinde sürrenal 

metastazı saptandı. %41,9 (n=26) olgunun takip incelemelerinde tümörde anlamlı büyüme 

saptandı. HSK’lı olguların MRG özellikleri Tablo 6’da gösterilmiştir. 

 

Tablo 6. Hepatosellüler karsinomlu olguların manyetik rezonans görüntüleme özellikleri 

Görüntüleme Özellikleri Hasta Sayısı (%) 

Sayı 

           Soliter 30 (%48,4) 

          Multifokal 24 (%38,7) 

          Diffüz-infiltratif 8 (%12,9) 

Boyut (cm) (ort±std. sapma)(dağılım) 47,9±27,8 (13-133) 

Asit 27 (%43,5) 

Yağ 7 (%11,3) 

Hemoraji 19 (%30,6) 

Kalsifikasyon 0 (%0) 

Nekroz  13 (%21) 

Difüzyon 37 (%59,7) 

T1 hiperintensite 23 (%37,1) 

T2 hiperintensite 51 (%82,3) 

Arteryel fazda kontrastlanma 54 (%87,1) 

Yıkanma 55 (%88,7) 

Geç faz kapsüler kontrastlanma 53 (%85,5) 

LAP 16 (%25,8) 

Satellit 8 (%12,9) 

Vasküler invazyon 17 (%27,4) 

Sürenal metastaz 2 (%3,2) 

Takipte büyüme 26 (%41,9) 

LI-RADS 

           4 

   

11 (%17,7) 

          5 

   

49 (%79) 

          Diğer     2 (%3,2) 
cm: santimetre, LAP: lenfadenopati, LI-RADS: Liver Imaging Reporting and Data System ort: ortalama, std: 

standart. 

 

T2 hiperintensite, dfüzyon kısıtlılığı, arteryel fazda kontrastlanma, wash out özellikleri 

kendi aralarında birlikte değerlendirildiğinde toplam bulgu saptama oranları Şekil 4‘te 

gösterilmiştir. 
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Dif. Kısıt.: difüzyon kısıtlılığı, T2 Hiper.: T2 hiperintensite. 

Şekil 4. Hepatosellüler karsinomlu olgularda manyetik rezonans görüntüleme 

özelliklerinin tek başına ve/veya birlikte bulunma oranları 

 

Difüzyon Ağırlıklı Görüntüleme ve Difüzyon Tensör Görüntüleme Ölçümleri 

Hepatosellüler karsinomlu olgularda lezyonlardan yapılan ölçümlerde DAG ve 

DTG’deki ADC değerleri ve FA değerleri sırasıyla 0,94±0,18 x10-3 mm2/s (n=45), 

1,04±0,21x10-3 mm2/s (n=62), 0,46±0,14x10-3 mm2/s (n=62) saptanmıştır. HSK’lı olgularda 

parankimden yapılan ölçümlerde DAG ve DTG’deki ADC değerleri ve FA değerleri sırasıyla 

1,05±0,14x10-3 mm2/s (n=40), 1,13±0,14x10-3 mm2/s (n=54), 0,39±0,08x10-3 mm2/s (n=54) 

saptanmıştır. Sirozlu olgularda parankimden yapılan ölçümlerde DAG ve DTG’deki ADC 

değerleri ve FA değerleri sırasıyla 1,05±0,15x10-3 mm2/s (n=56), 1,18±0,03x10-3 mm2/s 

(n=56), 0,40±0,07x10-3 mm2/s (n=56) saptanmıştır. Sağlıklı olgularda parankimden yapılan 

ölçümlerde DAG ve DTG’deki ADC değerleri ve FA değerleri sırasıyla 1,06±0,18x10-3 

mm2/s (n=52), 1,14±0,13x10-3 mm2/s (n=52), 0,40±0,07x10-3 mm2/s (n=52) saptanmıştır. 

HSK’lı olgular, sirotik olgular ve sağlıklı gruptaki olgularda yapılan DAG ve DTG’ye ait 

ADC ve FA ölçümlerinin ortalama değerleri, standart sapma değeri ve ölçüm sayısı Tablo 

7‘de gösterilmiştir.  

 

0 20 40 60 80 100

T2 Hiper.+ Arteryel Kontrastlanma+ Wash Out
(%100)

Arteriyel Kontrastlanma+ Wash Out+ Dif. Kısıt.
(%96,77)

Washout ile Birlikte Arteriyel Kontrastlanma
(%95,16)

T2 Hiperintensite+ Difüzyon Kısıtlılığı (%88,7)

T2 Hiperintensite (%82,26)

Wash Out Olmadan Arteriyel Kontrastlanma
(%80,64)

Difüzyon Kısıtlılığı (%59,7)
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Difüzyon ağırlıklı görüntüleme ve DTG’de ölçüm parametrelerinin HSK tanısındaki 

değerini incelemek için ROC eğrisi analizi yapılmıştır. HSK’lı olgular, sirotik olgular ve 

sağlıklı gruptaki olgularda, gruplar arasında ROC eğrileri oluşturulmuştur. ADC ve FA 

değerleri için cut-off, sensitivite, spesifite, pozitif prediktif değer (PPV), negatif prediktif 

değer (NPV), odds oranı (OR) ve eğri altında kalan alan (AUC) değerleri hesaplanmıştır 

(Tablo 8 ve 9). 

 

Tablo 7. Olguların difüzyon ağırlıklı görüntüleme ve difüzyon tensör görüntüleme 

parametrelerinin ortalama ve standart sapma değerleri 

 Konvansiyonel 

DAG (ADC)  

(x10-3 mm2/s) 

DTG (ADC) 

(x10-3 mm2/s) 

DTG (FA) 

HSK lezyon n:45 0,9415±0,1750 n:62 1,0351±0,2153 n:62 0,4638±0,1440 

HSK parankim n:40 1,0450±0,1387 n:54 1,1326±0,1426 n:54 0,3933±0,0783 

Siroz n:56 1,0503±0,1475 n:56 1,1814±0,0254 n:56 0,4011±0,0679 

Sağlıklı n:52 1,0642±0,1836 n:52 1,1399±0,1331 n:52 0,3983±0,0719 

DAG: difüzyon ağırlıklı görüntüleme, DTG: difüzyon tensör görüntüleme, ADC: apparent diffusion coefficient, 

FA: Fraksiyonel Anizotropi, n: sayı, mm2/s: milimetre kare/saniye, HSK: hepatosellüler karsinom.  

 

Hepatosellüler karsinomlu ve Sirozlu Olguların Karşılaştırılması 

Hepatosellüler karsinomlu olguların lezyon ölçümleri ile sirotik hasta grubundaki 

parankim ölçümlerinin karşılaştırıldığı ROC eğrisi analizinde; HSK’lı olgularda DAG ve 

DTG’deki ADC değerleri sirozlu olgulara göre anlamlı derecede düşük bulunmuştur (sırasıyla 

p: 0.0005, p<0.0001). HSK’lı olgularda FA değerleri sirozlu olgulara göre anlamlı derecede 

yüksek bulunmuştur (p: 0.0043). HSK ve sirotik parankimi ayıran cut-off değeri DAG ve 

DTG’deki ADC değerleri için sırasıyla 0,95x10-3 mm2/s ve 1.07x10-3 mm2/s, FA değeri için 

ise 0.43 olarak hesaplanmıştır. Sensitivite ve spesifite değerleri sırasıyla DAG için %62.2 ve 

%80.4, DTG için %56.5 ve %76.8, FA için %62.9 ve %75 olarak hesaplanmıştır. Pozitif 

prediktif değer (PPV) ve negatif prediktif değer (NPV) sırasıyla DAG için %71.8 ve %72.6, 

DTG için %72.9 ve %61.4, FA için %73.6 ve %64.6 olarak hesaplanmıştır (Şekil 5, Tablo 8). 
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CDI1: konvansiyonel difüzyon ağırlıklı görüntüleme verileri, DTIADC1: difüzyon tensör görüntüleme 

verileri, DTIFA1: difüzyon tensör görüntülemede fraksiyonel anizotropi değerleri. 
 

Şekil 5. Hepatosellüler karsinomlu ve sirozlu olguların karşılaştırıldığı receiver 

operating characteric eğrisi analizi 

 

Tablo 8. Hepatosellüler karsinomlu ve sirozlu olguların karşılaştırıldığı receiver 

operating characteric eğrisi analizi sonuçları 

 

Konvansiyonel DAG 

(ADC) (x10-3 mm2/s) 

DTG (ADC) (x10-3 

mm2/s) 
DTG (FA) 

Cut-off ≤0.9515 ≤1.0686 >0.4261 

AUC 0.696 0.702 0.649 

p 0.0005 <0.0001 0.0043 

Sensitivite (%) 62.2 56.5 62.9 

Spesifite (%) 80.4 76.8 75.0 

PPV (%) 71.8 72.9 73.6 

NPV (%) 72.6 61.4 64.6 

Doğruluk (%) 73.3 66.1 68.6 

OR (95% GA) 6.76 (2.75-16.39) 4.29 (1.93-9.52) 5.08 (2.30-11.26) 
mm2/s: milimetre kare/saniye, AUC: eğri altında kalan alan, p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı, PPV: pozitif 

prediktif değer, NPV: negatif prediktif değer, OR: odds oranı, GA: güven aralığı. 
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Hepatosellüler Karsinomlu ve Sağlıklı Olguların Karşılaştırılması 

Hepatosellüler karsinomlu olguların lezyon ölçümleri ile sağlıklı olgu grubundaki 

parankim ölçümlerinin karşılaştırıldığı ROC eğrisi analizinde; HSK’lı olgularda DAG ve 

DTG’deki ADC değerleri sağlıklı olgulara göre anlamlı derecede düşük bulunmuştur 

(sırasıyla p: 0.0007, p<0.0021). HSK’lı olgularda FA değerleri sağlıklı olgulara göre anlamlı 

derecede yüksek bulunmuştur (p: 0.0035). HSK ve sağlıklı parankimi ayıran cut-off değeri 

DAG ve DTG’deki ADC değerleri için sırasıyla 0,99x10-3 mm2/s ve 0.94x10-3 mm2/s, FA 

değeri için ise 0.52 olarak hesaplanmıştır. Sensitivite ve spesifite değerleri sırasıyla DAG için 

%71.1 ve %69.2, DTG için %33.9 ve %98.1, FA için %38.7 ve %94.2 olarak hesaplanmıştır. 

Pozitif prediktif değer (PPV) ve negatif prediktif değer (NPV) sırasıyla DAG için %66.7 ve 

%73.5, DTG için %95.5 ve %55.4, FA için %38.7 ve %94.2 olarak hesaplanmıştır (Şekil 6, 

Tablo 9). 

 

 

Şekil 6. Hepatosellüler karsinomlu ve sağlıklı olguların karşılaştırıldığı receiver 

operating characteric eğrisi analizi 
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Tablo 9. Hepatosellüler karsinomlu ve sağlıklı olguların karşılaştırıldığı receiver 

operating characteric eğrisi analizi sonuçları 

 

Konvansiyonel DAG 

(ADC) (x10-3 mm2/s) 

DTG (ADC) (x10-3 

mm2/s) 
DTG (FA) 

Cut-off ≤0.9918 ≤0.9388 >0.5185 

AUC 0.688 0.656 0.653 

p 0.0007 <0.0021 0.0035 

Sensitivite (%) 71.1 33.9 38.7 

Spesifite (%) 69.2 98.1 94.2 

PPV (%) 66.7 95.5 88.9 

NPV (%) 73.5 55.4 56.3 

Doğruluk (%) 70.1 63.2 64 

OR (95% GA) 5.54 (2.31-13.26) 26.12 (3.37-202.47) 10.32 (2.89-36.84) 
mm2/s: milimetre kare/saniye, AUC: eğri altında kalan alan, p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı, PPV: pozitif 

prediktif değer, NPV: negatif prediktif değer, OR: odds oranı, GA: güven aralığı. 

 

Hepatosellüler Karsinomlu Olguların Lezyon Ölçümleri ile Lezyon Dışı 

Parankim Ölçümlerinin Karşılaştırılması 

Hepatosellüler karsinomlu olguların lezyon ölçümleri ile lezyon dışı parankim 

ölçümlerini karşılaştırmak amacıyla bağımlı örneklem t-testi uygulandı. HSK’lı olguların 

lezyon ölçümleri ile parankim ölçümleri istatistiksel olarak karşılaştırıldığında; söz konusu 

ortalamaların anlamlı derecede farklı olduğu bulundu (Konvansiyonel DAG, DTG ve FA 

değerleri için sırasıyla p: 0.022, p<0.009, p: 0.005) (Tablo 10). 

 

Tablo 10. Hepatosellüler karsinomlu olguların lezyon ölçümleri ile lezyon dışı parankim 

ölçümlerinin karşılaştırılması 

 n Ortalama Std. Sapma p 

Konvansiyonel DAG (ADC) 

(x10-3 mm2/s) 

HSK 37 0,96 0,16 
0.022 

HSK’lı Parankim 37 1,04 0,14 

DTG (ADC) (x10-3 mm2/s) 
HSK 54 1,05 0,22 

0.009 
HSK’lı Parankim 54 1,13 0,14 

DTG (FA) 
HSK 54 0,45 0,14 

0.005 
HSK’lı Parankim 54 0,39 0,08 

DAG: Difüzyon Ağırlıklı Görüntüleme, DTG: Difüzyon Tensör Görüntüleme, ADC: Görünür Difüzyon 

Katsayısı, FA: Fraksiyonel Anizotropi, n: sayı, p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı, mm2/s: milimetre 

kare/saniye, Std: standart. 

 

Sirotik ve Sağlıklı Olguların Karşılaştırılması 

Sirotik olguların parankim ölçümleri ile sağlıklı grubun parankim ölçümleri 

karşılaştırıldığında; istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmadı (Konvansiyonel DAG, 

DTG ve FA değerleri için sırasıyla p: 0.904, p: 0.469, p: 0.995).  
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Çalışmamıza dahil ettiğimiz lezyonlara ait manyetik rezonans görüntüleri ile DAG ve 

DTG ölçümleri Şekil 7, 8, 9, 10 ve 11‘de gösterilmiştir. 

 

  

  

 

Şekil 7. 61 yaşında erkek olguda, HBV enfeksiyonu ve etanol kullanım öyküsü 

bulunmaktadır. A) Aksiyel T2 ağırlıklı görüntü karaciğer sağ lob posteriorda 

parankime göre hiperintens kitle lezyon görülüyor. B) Lezyon arteryel fazda 

kontrast tutulumu göstermektedir. C) DAG; b-800, ort ADC: 0,59 x 10 

mm2/sn. D) DTG ADC b-800 ort ADC: 0,69 x 10 mm2/sn  E) DTG FA; 

0,52934. 
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Şekil 8. 74 yaşında kadın olguda, HBV enfeksiyonu öyküsü bulunmaktadır. A) 

Aksiyel T2 ağırlıklı görüntü karaciğer sol lob yerleşimli parankime göre 

hiperintens kitle lezyon görülüyor. B) Konvansiyonel difüzyon ağırlıklı 

görüntüde lezyon hiperintens karakterdedir. C) Difüzyon tensöre ait 

görüntüde lezyon hiperintens karakterdedir. C) DAG; b-800, ort ADC: 

0,84 x 10 mm2/sn. D) DTG ADC b-800 ort ADC: 0,59 x 10 mm2/sn  E) DTG 

FA; 0,7759. 
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Şekil 9. 67 yaşında erkek olguda, HBV enfeksiyonuna bağlı siroz öyküsü 

bulunmaktadır. A) Aksiyel T2 ağırlıklı görüntü karaciğer sağ lob 

yerleşimli parankime göre hiperintens kitle lezyon görülüyor. B) Kontrast 

öncesi T1 yağ baskılı görüntüde lezyon parankime göre hipointens. C) 

Arteryel fazda lezyonda kontrastlanma görülüyor. D) Difüzyon tensöre 

ait görüntüde lezyon hiperintens karakterdedir. D) DTG; b-800, ort. 

ADC: 1,2 x 10 mm2/sn. E) DTG FA; 0,71217.   
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Şekil 10. 69 yaşında erkek olguda, etanol kullanımı öyküsü bulunmaktadır. A) Aksiyel 

T2 ağırlıklı görüntü karaciğer sağ lob yerleşimli parankime göre hiperintens 

kitle lezyon görülüyor. B) Difüzyon tensöre ait görüntüde lezyon hiperintens 

karakterdedir. C) Arteryel fazda kontrastlı T1 yağ baskılı görüntüde lezyon 

parankime göre heterojen artmış kontrastlanma göstrmektedir. D) DTG; b-

800, ort. ADC: 1,06 x 10 mm2/sn. E) DAG; b-800, ort ADC: 0,97 x 10 mm2/sn. 

F) DTG FA; 0,24186. 
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Şekil 11. 65 yaşında erkek olguda, HBV enfeksiyonu öyküsü bulunmaktadır. A) 

Lezyon arteryel fazda kontrastlı T1 yağ baskılı görüntüde lezyon 

parankime göre artmış kontrastlanma göstrmektedir.  B) Konvansiyonel 

difüzyon ağırlıklı görüntüde lezyon hiperintens karakterdedir. C) Portal 

venöz fazda T1 yağ baskılı görüntüde lezyonda wash-out izlenmektedir. 

D) DAG; b-800, ort. ADC: 0,91 x 10 mm2/sn. E) DTG; b-800, ort ADC: 

0,85 x 10 mm2/sn. F) DTG FA; 0,37585. 
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Şekil 12. HBV enfeksiyonuna bağlı siroz öyküsü bulunan 42 yaşında erkek olguda 

parankim ölçümleri gösterilmiştir. A) DTG; b-800, ort ADC: 0,93 x 10 

mm2/sn. B) DTG FA; 0,39406. C) DAG; b-800, ort. ADC: 1,29 x 10 mm2/sn. 
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Şekil 13. HBV enfeksiyonuna bağlı siroz öyküsü bulunan 58 yaşında erkek olguda 

parankim ölçümleri gösterilmiştir. A) DTG; b-800, ort ADC: 0,98 x 10 

mm2/sn. B) DTG FA; 0,39027. C) DAG; b-800, ort. ADC: 0,83 x 10 mm2/sn. 
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TARTIŞMA 

 

HSK, Dünya Sağlık Ögütü’ne göre en sık görülen beşinci kanser olup kansere bağlı 

ölümlerinde üçüncü en sık sebebidir. Erkelerde görülen en sık beşinci, kadınlarda ise yedinci 

kanser tipidir (24, 25).  

AASLD kılavuzuna göre HSK tanısında her hastada biyopsi yapılma gerekliliği 

bulunmamaktadır. Biyopsi, tedavi kararını değiştirme potansiyeli bulunan durumlarda 

önerilmektedir. Bununla birlikte biyopsinin kanama, tümör ekilmesi gibi riskleri bulunur. 

Biyopsi sonrası tümör ekilme prevelansının %2,7 olduğu gösterilmiştir (85). Ayrıca tümörün 

uygun komponentinden yapılmayan örnekleme negatif biyopsi sonucu oluşturabilir. Bu 

nedenlerden ötürü non-invazif bir yöntem olan radyolojik görüntüleme HSK tanısında önemli 

bir yer tutmaktadır. Bu radyolojik görüntüleme yöntemlerinden MRG, yüksek duyarlılık ve 

özgüllük ile HSK’nın saptanması ve karakterizasyonunda önemli rol oynar. Ilk olarak Mart 

2011'de geliştirilen LI-RADS ile karaciğer görüntüleme terminolojisi, tekniği, yorumu, 

raporlaması ve veri toplanması standardize edilerek biyopsiye gerek kalmadan HSK tanısı 

yüksek doğruluk oranıyla konabilmektedir. 

Normal karaciğer parankiminde DAG ile elde edilen ADC değerleri 0,69-2,28 x 10-3 

mm2/s arasında değişmektedir (111, 146, 158, 178, 196-200) (Tablo 11) . Karaciğer 

kitlelerinin ayırıcı tanısında DAG’nin kullanımıyla ilgili çok sayıda çalışma yapılmıştır. Kist, 

hemanjiyom, metastaz gibi fokal karaciğer lezyonları tek tek veya benign-malign şeklinde 

gruplandırılarak ADC değerleri karşılaştırılmıştır. Literatürde HSK olgularında 1.5 T MRG 

ünitelerindeki ADC değerleri 0,81-1,54 x 10-3 mm2/s arasında değişmektedir (Tablo 8). 

Malign lezyonlar ile benign lezyonları ayrıca çeşitli cut off değerleri bildirilmiştir. Kist ve 
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hemanjiyom olgularında malign lezyonlara göre daha yüksek ADC değerleri bildirilmiştir 

(111, 156, 197, 201-210). 

Hepatoselller karsinomlu olgularda ADC değerleri ile histopatolojik grade arasındaki 

ilişkiyi değerlendiren çalışmalar bulunmaktadır. Bu çalışmaların bazılarında histolojik grade 

ile ADC arasında ilişki saptanmazken (210, 211), bazı çalışmalarda az diferansiye 

HSK’lardaki ADC değerleri iyi ve/veya orta derecede diferansiye HSK’lara göre daha düşük 

ADC değerleri göstermiştir (212-215). Taouli ve ark. tarafından yapılan çalışmada ADC 

değeri 1,5 x 10-3 mm2/s olarak belirlendiğinde %84 sensitivite, %89 duyarlılıkla benign ve 

malign lezyonların ayrılabildiği bildirilmiştir (111). HSK’lı olgularda lokorejyonel ve 

tedaviye cevabı temsil eden nekrotik değişikliklere bağlı ADC değerlerinde artış olduğu 

bildirilmiştir (153, 193, 216, 217).  

 

Tablo 11. Sağlıklı Karaciğer Parankiminde Apparent Diffusion Coefficient Değerleri 

Çalışma 

Hasta 

Sayısı 
b Değeri (s/mm2) 

KC ADC Değeri (x10-3 mm2/s)  

Namimoto ve ark.(197) 51 30-1200 0,69 

Chen ve ark.(200) 20 0-500 1,67 

Miller ve ark. (156) 112 0-500 1,53 ± 0,22 

Taouli ve ark. (111) 14 400-500 1,83 - 1,51  

Li ve ark. (178)* 18 100-300-500-800 1,52 

Girometti ve ark. (158)* 24 0-400-800 1,33-1,48 

Dale ve ark. (146) 16 0-800 1,28-1,45 

Müller ve ark. (198) 10 328-454 1,39 ± 0,16 

Yamada ve ark. (199) 78 30-300-900-1100 0,87 ± 0,26 

Ichikawa ve ark. (196) 46 <55 2,28 ± 1,23 

Tosun ve ark. (177)* 34 0-1000 1,08 ± 0,18 

Kim ve ark.(205)  54 0-850 1,02 ± 0,25 

*: Bu çalışma 3 tesla manyetik rezonans görüntüleme ünitesinde gerçekleştirilmiştir. KC: karaciğer, mm2/s: 

milimetrekare/saniye, s/mm2: saniye/milimetrekare, ADC: apparent diffusion coefficient, ark.: arkadaşları. 
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Tablo 12. Hepatosellüler Kanserde Apparent Diffusion Coefficient Değerleri 

Çalışma Hasta Sayısı b Değeri (s/mm2) 
HSK ADC Değeri  

(x10-3 mm2/s)  

Nasu ve ark. (210)  125 0-500 1.43 ± 0.32 

Chen ve ark. (200) 20 0-500 1,56 

Miller ve ark. (156) 112 0-500 1,54 ± 0,44 

Taouli ve ark. (111) 9 400-500 1,33-1,39 

Nishie ve ark. (212) 85 500-1000 0,76-1,21 

Kim ve ark. (218) 240 0-800 1,18-1,40 

Le Moigne ve ark. (219)  63 50-400-800 0,99-1,05 

Choi ve ark.* (220) 18 0-200-400-800 1,08-1,16 

Piana ve ark. (221) 74 500 1,21 

Schraml ve ark.(193) 10 50-400-1000 1,14 

Levin ve ark. (216) 10 0-200-400-800 1,27-1,44 

Li ve ark.* (178) 18 100-300-500-800 1,38 

Kamel ve ark. (154) 24 50-750 1,86 

Rhee ve ark. (195) 20 0-500 1,64 

Muhi ve ark. (222) 98 500-1000 0,81 

Demir ve ark. (201) 4 0-1000 0.90 ± 0,10  

Holzapfel ve ark. (209) 17 50-300-600 1,12 ± 0,28 

Bruegel ve ark. (207) 11 50-300-600 1,05 ± 0,09 

Gourtsoyianni ve ark. (204) 2 0-50-500-1000 1,38 

Kandpal ve ark. (208) 12 0-500 1,22-1,27 

Goshima ve ark. (202) 21 100-200-400-800 1,08-1,79 

Parikh ve ark. (137)  77 0-50-500  1.31 ± 0,33 
*: Bu çalışma 3 tesla manyetik rezonans görüntüleme ünitesinde gerçekleştirilmiştir. KC: karaciğer, mm2/s: 

milimetrekare/saniye, s/mm2: saniye/milimetrekare, ADC: apparent diffusion coefficient, ark.: arkadaşları. 

 

Literatürdeki çalışmalar DAG’de ölçülen ADC değerlerinin fokal hepatik lezyonları 

karakterize etmek için kullanılabileceğini göstermiştir (111, 197, 206, 207). Bununla birlikte 

fokal nodüler hiperplazi, hepatosellüler adenom gibi benign lezyonların ADC değerleri, HSK 

ve diğer malign lezyonların ADC değerleri ile çakışabilmektedir (155, 156). Kistik nekrotik 

komponentli malign tümörler kısıtlanmış difüzyon göstermeyebilir (125). Bu nedenle 

DAG’nin diğer sekanslarla birlikte yorumlanması önem taşımaktadır (157).Yüksek b 

değerleri kullanılarak gerçekleştirilen incelemeler görsel olarak solid ve kistik lezyonları ayırt 

etmede yardımcıdır. DAG, malign lezyonların farklı bileşenlerini de (kistik ve/veya nekrotik 

ve solid bileşenler) ayırt etmede yararlıdır (137, 149). Literatürde HSK’lı olgularda ADC 

değerlerinin bildirildiği çok sayıda çalışma bulunmaktadır (111, 137, 154, 156, 178, 193, 195, 

201, 202, 204, 207, 209, 210, 212, 216, 218-222) (Tablo 12). Bizim çalışmamızda elde edilen 

veriler HSK’ya ait ADC değerlerinin sirotik parankime, sağlıklı parankime ve tümör dışı 
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parankime göre istatistiksel olarak daha düşük olduğunu göstermekte olup literatür ile 

uyumludur. 

Taouli ve ark. tarafından yapılan çalışmada sirotik parankimdeki ADC değerlerinin 

sağlıklı parankime göre düşük bulunmuştur. Anizotropi hesaplaması yapılmayan çalışmada 

karaciğer fibrozisi ve enflamasyonunu belirlemede DAG’deki ADC ölçümlerinin DTG’ye 

göre daha iyi sonuçlar verdiği öne sürülmüştür (163). Müller ve ark. (198), Nimamoto ve ark. 

(197), Ichikawa ve ark. (196), Kim ve ark. (205) tarafından yapılan çalışmalarda da sirotik 

parankimdeki ADC değerlerinin sağlıklı parankime göre daha düşük olduğu bildirilmiştir. 

Bunun sebebi olarak fibrotik parankimde su difüzyonunun sınırlı olması belirtilmiştir.  

Bununla birlikte üstüste binen değerler de olduğu bildirilmiştir (111). Bizim çalışmamızda 

sağlıklı karaciğer ile sirotik karaciğer parankimi arasındaki ölçümlerde farkılılık saptanmadı. 

Bu sonucun sirotik olguların heterojen bir grup olmasına bağlamaktayız. Fibrozis derecesi 

yüksek olgularda yapılacak çalışmalarda ADC değerlerinin daha düşük olabileceğini 

düşünmekteyiz. 

FA, klinik pratikte DTG’den türetilen en yaygın kullanılan parametredir. 

Anizotropinin derecesini karakterize eder (167). Sugita ve ark. tarafından yapılan çalışmada 

malign lezyonlardaki hücrelerin yoğun bir şekilde birarada bulunduğu belirtilmiştir (223). 

Kinoshita ve ark. tarafından malign beyin tümörlerinde yapılan çalışmada fraksiyonel 

anizotropi ile tümör hücre yoğunluğu arasında pozitif korelasyon olduğu bildirilmiştir. Daha 

yüksek FA değerine sahip tümörlerin daha yüksek hücre yoğunluğuna sahip olduğu ve yüksek 

ki-67 endeksine sahip olduğu bildirilmiştir. Bu korelasyonun nedeni ilgili net bir açıklama 

veya teori öne sürülememiştir (224). 

Karaciğerde DTG ile ilgili literatürde sınırlı sayıda yayın bulunmaktadır (111, 163, 

171, 173, 176-178, 190, 225). Taouli ve ark. tarafından yapılan (111) çalışmada sağlıklı ve 

sirotik karaciğer parankimi ile fokal hepatik lezyonlarda difüzyonun izotropik karakterde 

olduğu saptanmıştır. Karaciğerde, beyin ve böbreğin aksine, muhtemelen rastgele organize 

yapısı nedeniyle karaciğerin izotropik bir difüzyon paternine sahip olduğu belirtilmiştir. Aynı 

çalışmada malign lezyonların benign lezyonlara ve parankim değerlerine göre daha düşük 

ADC değerlerine sahip olduğu bildirilmiştir. Taouli ve ark. tarafından yapılan çalışmada FA 

değerleri belirtilmemiştir. Çalışmanın çok az sayıda hasta ile gerçekleştirilmesi bu sonuçları 

etkilemiş olabilir. Bizim çalışmamızda da HSK’lı olgularda ADC değerleri anlamlı şekilde 

daha düşük saptanmıştır. Çalışmamızda bu çalışmayla uyumsuz olarak sağlıklı ve sirotik 
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karaciğer parankimi ile HSK lezyonlarında FA değerlerini orta dereceli anizotropi ile uyumlu 

olarak saptadık (sırasıyla 0,3983, 0,4011, 0,4638). 

Ertürk ve ark. tarafından yapılan karaciğerde metastaz, hemanjiyom ve kistleri DTG 

özelliklerinin değerlendirildiği çalışmasında (173) malign lezyonların (metastazların) benign 

lezyonlardan (hemanjiyom ve kistlerden) daha anizotropik yapıya sahip olduğunu 

bildirmişlerdir. FA’nın karaciğer lezyonlarının tanısal aşamasında kullanılabilecek yeni bir 

biyobelirteç olabileceği belirtilmiştir. Kistlerin yüksek FA değerlerine sahip olduğu 

metastazların düşük FA değerlerine sahip olduğu bildirilmiştir. Ayrıca FA değerlerinin 

hemanjiyomları ve kistleri ayırt etmede ADC değerlerine göre daha üstün bir performans 

gösterdiği bildirilmiştir. Bu çalışmada HSK ve parankim özellikleri değerlendirilmemiştir. 

Bizim çalışmamızda HSK’daki FA değerleri HSK dışı parankime, sağlıklı ve sirotik 

parankime göre daha yüksek bulunmuş olup bu çalışmanın hipoteziyle uyumlu bulunmuştur. 

 Girometti ve ark. tarafından 3T MRG ünitesi kullanılarak yapılan çalışmada sağlıklı 

ve sirotik karaciğer parankimi izotropik difüzyon göstermektedir (158). Sirotik parankimde 

sağlıklı parankime göre daha düşük ADC değerleri saptanmıştır. Bu çalışma örneklem (12 

hasta-12 kontrol grubu) oldukça az olup FA değerleri belirtilmemiştir. 

 Tosun ve ark. tarafından 3T MRG ünitesinde, b: 0-1000 s/mm2 değerinde, 37 sirotik 

ve 34 sağlıklı olguda yaptıkları çalışmada sağlıklı karaciğer parankimi için FA değeri 0.46 ± 

0.06 sirotik olgular için FA değeri 0.48 ± 0.06 saptanmıştır. Sağlıklı karaciğer ile sirotik 

karaciğerdeki FA değerleri arasında ve karaciğerdeki enflamasyon dereceleri ile FA değerleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki ve farkılılık görülmemiştir (177). Bu çalışmada 

saptanan parankim değerleri bizim çalışmamıza göre farklı manyetik alan gücünde (3T) ve 

farklı b değerleriyle gerçekleştirilmiş olmakla birlikte çalışmamız ile uyumlu bulunmuştur. 

 Li ve ark. tarafından 3T MRG ünitesinde yapılan çalışmada (178) HSK’da DTG ile 

ilgili sekans optimizasyonu ve DTG bulguları çalışılmıştır. 18 HSK’lı olgu ile yapılan 

çalışmada FA değerlerinin sağlıklı parankime göre yüksek olduğu bildirilmiştir. Ayrıca 

difüzyon kodlama yön sayısı ve b değerlerinin optimizasyonu ile ilgili öneriler sunulmuştur. 

3T MRG ünitesinde gerçekleştirilen bu çalışmada b: 0-300 s/mm2 ve difüzyon kodlama yön 

sayısı 9 olarak belirlendiğinde (Bu değerler optimal değer olarak hesaplanmıştır.), HSK için 

FA değeri 0.42 ± 0.11 normal parankim değeri ise 0.32 ± 0.10 olarak bildirilmiştir. Bizim 

çalışmamızda, 1.5T MRG ünitesi kullanılarak b: 0-800 s/mm2 ve difüzyon kodlama yön sayısı 

20 olarak belirlendi. FA değeri HSK için 0,46 ± 0,14, sağlıklı parankim için 0,40 ± 0,07 

bulundu. Bu çalışmada saptanan parankim değerleri bizim çalışmamıza göre farklı manyetik 
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alan gücünde (3T), farklı b değerleriyle ve farklı difüzyon kodlama yön sayısı ile 

gerçekleştirilmiş olmakla birlikte çalışmamız ile uyumlu bulunmuştur. Ayrıca bu çalışmadaki 

bulgular da HSK ve parankim değerlerinin orta dereceli anizotropi gösterdiğini belirtmektedir. 

Çalışmamız daha düşük manyetik alan gücüne sahip (1.5T) MRG ünitesinde gerçekleştirilmiş 

olmakla birlikte daha yüksek difüzyon kodlama yön sayısı ve daha yüksek b değerleriyle daha 

doğru difüzyon tensör hesaplaması yapıldığını düşünmekteyiz. 

 Le Moigne ve ark. tarafından yapılan çalışmada DAG’nin HSK’yı T2 ağırlıklı 

serilerden daha yüksek bir olasılıkla (%78,8’e karşılık %60,6) hiperintens olarak 

gösterebildiği belirtilmiştir (105). Bununla birlikte aynı çalışmada lezyonların %32,4’ünde 

DAG parankim ile izointens olarak saptanmıştır. DAG’nin %9,8 olgunun (82 hastadan 8’inin) 

tanısını doğru şekilde değiştirdiği gösterilmiştir. Bizim çalışmamızda da DAG hiperintensitesi 

oranı %59,7 bulunmuş olup literatürdeki çalışmalarla benzerdir (105, 222). Arteryel 

kontrastlanma ve/veya yıkanma özellikleri olguların %95,16’sında bulunmaktayken arteryel 

kontrastlanma, yıkanma ve/veya görsel difüzyon kısıtlılığı birlikte değerlendirildiğinde 

olguların %96,77’si (ilave olarak bir olgu) saptanabilmekteydi. Bu oranlar tanıda kontrastlı 

incelemenin halen yerini koruduğunu göstermekle birlikte DAG’nin konvansiyonel sekanslara 

eklenmesinin önemini göstermektedir. HSK’ların DAG’de saptanamama nedeninin düşük 

yapısal atipi derecesi ve T2 ağırlıklı serilerdeki izo-hipointensiteye bağlı olduğu 

düşünülmektedir (222). Ayrıca DAG, sirotik zeminde artmış sinyal intensitesi ve heterojenite 

nedeniyle küçük fokal malign lezyonların görünebilirliğini T2 ağırlıklı serilere göre daha fazla 

arttırmaktadır (137). Bununla birlikte çalışmamızda sadece T2 hiperintensitesi özelliği baz 

alındığında olguların %80,3’ü saptanabilmiştir. DAG’de bu oran %59,7 düzeyinde kalmıştır. 

T2 hiperintensi ve/veya difüzyon kısıtlılığı birlikte değerlendirildiğinde ise bu oran %88,7’ye 

(ilave olarak dört olgu) yükselmektedir. DAG’nin konvansiyonel MRG’ye eklenmesinin 

küçük HSK’ların saptanma oranını arttırdığı gösterilmiştir. Ayrıca renal fonksiyonları bozuk 

olan hastalarda dinamik kontrastlı incelemeye göre alternatif olarak önerilmiştir (144). 

 Kim ve ark. tarafından yapılan çalışmada (218) Child-Pugh sınıf A’dan C’ye doğru 

ilerledikçe parankime ait ortalama ADC değerlerinde düşüş olduğu gösterilmiştir. ADC 

değerleri arasındaki bu farklılıklar istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur. Bizim 

çalışmamızda da Child Pugh sınıfı ile MELD skorlarındaki artışın HSK’ya ait DAG’deki 

ADC değerindeki düşüşle zayıf şiddette negatif korelasyon gösterdiğini saptadık. Bu sonuçta 

daha agresif seyirli (dolayısıyla klinik olarak daha kötü) olgularda tümör sellüleritesindeki 

artışın (dolayısıyla ADC değerlerindeki düşüşün) etkili olabileceğini düşünüyoruz. 
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Görüntüleme, tedavi sonrası yanıtın değerlendirmesinde de önemli rol oynar. 

DAG’nin tümör hücrelerindeki ve hücre zarı bütünlüğündeki değişikliklere duyarlılığı 

nedeniyle kanser hastalarının tedavi izleminde değeri olduğu kanıtlanmıştır (131). Schraml ve 

ark. tarafından yapılan çalışmada (193) seri DAG uygulanan HSK’lı olgularda sorafenib 

tedavisi sonrası ADC değerinde erke düşüş ve bunu takip eden ADC artışı saptanmıştır. Rhee 

ve ark. tarafından yapılan çalışmada TARE sonrası bazal ADC değerlerine göre artış 

saptanmıştır. Kamel ve ark. tarafından yapılan çalışmada TAKE sonrası bazal ADC 

değerlerine göre artış saptanmıştır (194). Bizim çalışmamızda da tedavi alan olgularda 

DAG’ye ait ADC değerleri istatistiksel anlamlı olarak daha yüksek saptandı. DTG’ye ait 

ADC ve FA ölçümlerinde ortalama değerler ADC’de daha yüksek FA’da daha düşük 

ölçülmekle birlikte istatistiksel olarak sınırda anlamlılık izlendi.  

Bizim çalışmamızda çıkan sonuçlar, DTG'nin HSK lezyon tanısında konvansiyonel 

MRG tekniklerini tamamlayıcı rolü olduğunu göstermektedir. Karaciğerde DTG görüntüleme 

parametrelerinin HSK’yı, lezyon dışı, sirotik ve normal parankimden ayrımında tanısal 

kalitesi değerlendirilmiştir. ROC eğrisi analizlerinde yüksek AUC değerleri, sensitivite ve 

spesifite değerleri izlenmiştir. Çalışmamızda elde edilen veriler HSK’da DTG kullanımı ile 

ilgili öncü rol oynamaktadır. Diğer fokal karaciğer lezyonlarının ve parankimal patolojilerin 

dahil edildiği daha geniş serilerde yapılacak çalışmalar ile DTG’den elde edilecek kalitatif ve 

kantitatif verilerin karaciğer görüntülemesine önemli katkılar sağlayacağı düşüncesindeyiz. 

Literatürde DAG ile ilgili olan veriler ile benzer şekilde DTG ile ilgili az sayıdaki çalışmada 

da görüntü elde etme ve veri analizi metodolojileri konusunda fikir birliği bulunmamaktadır. 

Bu nedenle, görüntüleme parametrelerinin standardizasyonu için ek çalışmalara ihtiyaç vardır. 

HSK olgularında, hasta yönetiminde, tarama, tanı, takip, tedavi süreçlerinde 

multidisipliner yaklaşım önem taşımaktadır. Yakın tarihli bir çalışmada multidisipliner 

yaklaşımın HSK olgularında daha iyi klinik sonuçları sağladığı belirtilmiştir (226). 

Görüntüleme sistemlerindeki gelişmeler ve yeni tedavi seçenekleri ile birlikte hasta bazlı ve 

multidisipliner yaklaşım sağkalımda artış sağlayacaktır. Standart DAG ve DTG’nin 

görüntüleme protokollerine eklenmesiyle özellikle karaciğer parankim hastalıklarının ve 

kanserin tespit, tanı, izlem ve tedavisinde batın görüntülemenin diagnostik gücü artacaktır. 
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SONUÇLAR 

 

HSK’lı olguların lezyon ve parankim ölçümlerini sirotik ve sağlıklı olguların 

parankimlerinde yaptığımız ölçümler ile karşılaştırarak HSK tanısal ayrımında MRG’de DAG 

ve DTG’nin katkısını, olguların lezyon özellikleri ve sosyodemografik özellikleriyle birlikte 

değerlendirmeyi amaçladığımız çalışmamızda varılan sonuçlar aşağıda belirtilmiştir. 

1. HSK, yaşlılarda ve erkek hastalarda daha sık görülmekte olup erkek/kadın oranı 3.7 

bulunmuştur. 

2. HSK lezyonu saptanan grupta ve sirotik grupta etyolojide ile en sık HBV bulunmuştur 

[Sırasıyla %59,7 (n=37) ve %53,6 (n=30)]. 

3. HSK’lı olguların lezyon ölçümleri ile sağlıklı olgu grubundaki parankim ölçümleri 

karşılaştırıldığında HSK’lı olgularda DAG ve DTG’deki ADC değerleri sirozlu 

olgulara göre anlamlı derecede düşük (sırasıyla p: 0.0007, p<0.0021), FA değerleri 

sirozlu olgulara göre anlamlı derecede yüksek (p: 0.0035) saptanmıştır. 

4. HSK ve sağlıklı parankimi ayıran cut-off değeri DAG ve DTG’deki ADC değerleri 

için sırasıyla 0,99x10-3 mm2/s ve 0.94x10-3 mm2/s, FA değeri için ise 0.52 olarak 

alındığında sensitivite ve spesifite değerleri sırasıyla DAG için %71.1 ve %69.2, DTG 

için %33.9 ve %98.1, FA için %38.7 ve %94.2 olarak hesaplanmıştır. 

5. HSK’lı olguların lezyon ölçümleri ile sirozlu olgu grubundaki parankim ölçümleri 

karşılaştırıldığında HSK’lı olgularda DAG ve DTG’deki ADC değerleri sirozlu 

olgulara göre anlamlı derecede düşük (sırasıyla p: 0.0005, p<0.0001), FA değerleri 

sirozlu olgulara göre anlamlı derecede yüksek (p: 0.0043) saptanmıştır. 
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6. HSK ve sirotik parankimi ayıran cut-off değeri DAG ve DTG’deki ADC değerleri için 

sırasıyla 0,95x10-3 mm2/s ve 1.07x10-3 mm2/s, FA değeri için ise 0.43 olarak 

alındığında sensitivite ve spesifite değerleri sırasıyla DAG için %62.2 ve %80.4, DTG 

için %56.5 ve %76.8, FA için %62.9 ve %75 olarak hesaplanmıştır. 

7. HSK’lı olguların lezyon ölçümleri ile lezyon dışı parankim ölçümleri 

karşılaştırıldığında; lezyonlardaki ADC değerleri lezyon dışı parankime göre 

istatistiksel olarak anlamlı derecede düşük (Konvansiyonel DAG ve DTG değerleri 

için sırasıyla p: 0.022, p<0.009), FA değerleri istatistiksel olarak anlamlı derecede 

yüksek saptanmıştır (p: 0.005). 

8. Sirotik olguların parankim ölçümleri ile sağlıklı grubun parankim ölçümleri 

karşılaştırıldığında; istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmadı (Konvansiyonel 

DAG, DTG ve FA değerleri için sırasıyla p: 0.904, p: 0.469, p: 0.995). 

9. Sirotik parankim zemininde gelişen HSK ile sirotik zeminde gelişmeyen HSK’lar 

karşılaştırıldığında, iki grup arasındaki parankim ve lezyon ölçümleri arasında 

istatistiksel anlamlı farkılık saptanmadı (p>0.05). 

10. Child skoru ile ADC ve FA ölçümleri arasındaki ilişki incelendiğinde; DAG’ye ait 

ADC değerleri ile Child skoru arasında istatistiksel olarak negatif yönde zayıf şiddette 

anlamlı korelasyon bulundu (r: -0.396, p: 0.008). DTG’ye ait ADC ve FA ölçümleri ile 

Child skoru arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki saptanmadı (sırasıyla p: 0.695, p: 

0.932). 

11. MELD skoru ile ADC ve FA ölçümleri arasındaki ilişki incelendiğinde; DAG’ye ait 

ADC değerleri ile Child skoru arasında istatistiksel olarak negatif yönde zayıf şiddette 

anlamlı korelasyon bulundu (r: -0.335, p: 0.026). DTG’ye ait ADC ve FA ölçümleri ile 

MELD skoru arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki saptanmadı (sırasıyla p: 0.385, 

p: 0.887). 

12. HSK’lı olgularda tedavi alan ve tedavi almayan grupların ölçümleri arasındaki 

farklılık incelendiğinde; tedavi alan olgularda DAG’ye ait ADC değerleri istatistiksel 

anlamlı olarak daha yüksek saptandı (p: 0.026). DTG’ye ait ADC ve FA ölçümlerinde 

ortalama değerler ADC’de daha yüksek FA’da daha düşük ölçülmekle birlikte 

istatistiksel olarak sınırda anlamlılık izlendi (sırasıyla p: 0.096, p: 0.088). 

13. AFP değeri için HSK’lı grup ile sirotik parankimi ayıran istatistiksel anlamlı cut-off 

değeri bulunmadı (p>0.05). Bununla birlikte ortalama AFP değeri HSK’lı grupta daha 

yüksekti (Sırasıyla 1205,97 ng/mL ve 17,62 ng/mL). 
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14. HSK’lı olguların %79 (n=49)’u LI-RADS 5 olarak sınıflandırıldı. Histopatolojik 

olarak HSK tanısı alan 22 olgunun %86,4 (n=19)’u LI-RADS 5, %9 (n=2)’si LI-

RADS 4 olarak sınıflandırılmıştı. 

15. HSK’lı olgularda MRG özellikleri incelendiğinde en sık saptanan bulgular sırasıyla 

%88,7 (n=55) kontrast sonrası yıkanma, %87,1 (n=54) olguda arteryel fazda 

kontrastlanma, %85,5 (n=53) olguda geç fazda kapsüler kontrastlanma, %82,3 (n=51) 

olguda T2 hiperintensite idi. 

16. Görsel difüzyon kısıtlılığı olguların %59,7 (n=37)’sinde saptandı. 
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ÖZET 

 

Bu çalışmanın amacı difüzyon tensör görüntüleme ve difüzyon ağırlıklı 

görüntülemenin hepatosellüler karsinomun tanısal ayrımında katkısını sağlıklı ve sirotik 

parankim özellikleriyle karşılaştırarak hesaplamaktır. 

Ocak 2019 ile Aralık 2019 tarihleri arasında Trakya Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Radyoloji Anabilim Dalında hepatosellüler karsinom ön tanısıyla manyetik rezonans 

görüntüleme ile tetkik edilen ve tetkiklerinde radyolojik, klinik ve/veya histopatolojik olarak 

hepatosellüler karsinom tanısı alan 62 hasta, klinik ve/veya histopatolojik olarak siroz tanısı 

alan 56 hasta ve sağlıklı 52 olgu çalışmaya dahil edildi. Kantitatif verilerden fraksiyonel 

anizotropi ve apparent diffusion coefficient değerleri hesaplandı. 

Hepatosellüler karsinomlu olgularda sayı, tümoral patern, boyut, yağ, nekroz, 

kalsifikasyon, hemoraji, T1 hiperintensitesi, T2 hiperintensitesi, arteryel fazda kontrastlanma, 

geç fazda yıkanma, kapsüler kontrastlanma, görsel difüzyon kısıtlanması, satellit nodül, 

takipte büyüme, asit, vasküler invazyon, lenfadenopati ve sürrenal metastaz özellikleri 

değerlendirildi. Olguların demografik, klinik ve laboratuvar verileri otomasyon sisteminden 

kayıt altına alındı. 

Hepatosellüler karsinomlu olgularda lezyon apparent diffusion coefficient değerleri 

lezyon dışı parankime, sirotik parankime ve sağlıklı parankime göre anlamlı derecede düşük, 

fraksiyonel anizotropi değerleri anlamlı derecede yüksek bulunmuştur. Child Pugh ve Model 

For End-Stage Liver Disease skorlarındaki artış ile konvansiyonel apparent diffusion 

coefficient değerindeki düşüş arasında anlamlı ilişki saptanmıştır. Tedavi alan olgularda 

apparent diffusion coefficient değerleri düşük, fraksiyonel anizotropi değerleri yüksek 
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bulunmuştur. Zeminde sirotik parankim olan ve olmayan hepatosellüler karsinomlu olgularda 

lezyonlar ve parankim değerleri arasında anlamlı farklılık izlenmedi. 

Hepatosellüler karsinom tanısında apparent diffusion coefficient ve fraksiyonel 

anizotropi değerlerinin lezyon dışı parankim, sağlıklı ve sirotik karaciğer ile ayrımda faydalı 

olduğu saptanmıştır. Bununla birlikte dinamik kontrastlı inceleme hepatosellüler karsinom 

tanısında önemini korumaktadır. 

 

Anahtar Kelimeler: Hepatosellüler Karsinom, Manyetik Rezonans Görüntüleme, 

Difüzyon Tensör Görüntüleme, Difüzyon Ağırlıklı Görüntüleme. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 



64 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

THE CONTRIBUTION OF DIFFUSION TENSOR IMAGING IN 

MAGNETIC RESONANCE IMAGING IN THE DIAGNOSIS OF 

HEPATOCELLULAR CARCINOMA 

 

SUMMARY 

 

The aim of this study is to analyze the contribution of diffusion weighted and diffusion 

tensor imaging in hepatocellular carcinoma diagnosis and comparing them with healthy and 

cirrhotic parenchyma features. 

62 patients diagnosed as hepatocellular carcinoma radiologically, clinically and / or 

histopathologically were included in the study who magnetic resonance imaging examination 

was performed between January 2019 and December 2019, at Trakya University Faculty of 

Medicine, Department of Radiology. Fractional anisotropy and apparent diffusion coefficient 

values were calculated from quantitative data. 

Tumor number, tumoral pattern, size, presence of fat necrosis calcification and 

hemorrhage, T1 hyperintensity, T2 hyperintensity, arterial phase enhancement, washout, 

capsular enhancement, visual diffusion restriction, satellite nodule, growth in follow-up, 

ascites, vascular invasion, lymphadenopathy and adrenal metastasis features were evaluated. 

Demographic data, clinical history and laboratory values were recorded from the automation 

system. 

Apparent diffusion coefficient values were significantly lower and fractional 

anisotropy values were significantly higher compared to non-cancerous liver parenchyma, 

cirrhotic parenchyma and healthy parenchyma in the patients with hepatocellular carcinoma. 

A significant correlation was found between the increase in Child Pugh and Model For End-
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Stage Liver Disease scores and the decrease in apparent diffusion coefficient value in 

diffusion weighted imaging. Apparent diffusion coefficient values were lower and fractional 

anisotropy values were higher in patients receiving treatment. In patients with hepatocellular 

carcinoma without evidence of cirrhosis, there was no significant difference in lesion and 

parenchyma values compared with patients with hepatocellular carcinoma in presence of 

cirrhosis. 

In the diagnosis of hepatocellular carcinoma, apparent diffusion coefficient and 

fractional anisotropy values were found to be useful in differentiation with non-cancerous 

liver parenchyma, healthy and cirrhotic liver. Dynamic contrast-enhanced imaging remains 

important in the diagnosis. 

 

Keywords: Hepatocellular Carcinoma, Magnetic Resonance Imaging, Diffusion 

Tensor Imaging, Diffusion Weighted Imaging. 
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