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KLİNİK ARAŞTIRMA

ÖZET

Amaç: Bu çalışmanın amacı kimyasal şift yöntemi ile daha 
önce karaciğer biyopsisi ile tanı konmuş nonalkolik yağlı kara-
ciğer hastalığı olan hastalarda hepatik steatozun kantitatif MR 
ile korelasyonunu belirlemektir. 

Gereç ve Yöntem: 01.01.2011-15.02.2011 tarihleri arasında, 
Göztepe Eğitim ve Araştırma Hastanesi Radyoloji Kliniğinde, 
histopatolojik nonalkolik karaciğer hastalığı tanısı almış olan 
31 hastada (15 kadın, 16 erkek) dual-eko GRE kimyasal şift gö-
rüntüleme yöntemi yapıldı. Kullanılan sinyal intensite oranı SI 
(aynı faz)-SI (dış faz)/2SI (aynı faz) formülle intensite ölçümü 
belirlendi. Ölçüme göre %9-18 arası oranlar orta yağlanma-
yı, % 18 ve üzeri oranlar aşırı yağlanmayı göstermektedir. Bu 
oranlar histopatolojik bulgularla korelasyon gösterdi. 

Bulgular: Olguların MR ile yapılan steatoz değerlendirmesin-
de % 22.6’sında (n=7) grade 1, % 61.3’ünde (n=19) grade 2 
ve % 16.1’inde (n=5) grade 3 steatoz saptandı. Olgularımızın 
histopatolojik olarak yapılan steatoz değerlendirmesinde 
% 19.4’ünde (n=6) grade 1, % 64,5’inde (n=20) grade 2 ve 
% 16.1’inde (n=5) grade 3 steatoz saptandı. Histopatolojik ste-
atoz dercesi ile MR’da saptanan steatoz derecelerinin oldukça 
korele olduğu saptandı. Bu iki yöntemin karşılaştırılmasında, 
her iki grupta da hastaların % 19.4’ünde (n=6) grade 1 stea-
toz saptandı. Histopatolojik olarak grade 2 steatoz saptanan 
20 hastanın (% 64,5) 19’unda MR ile de grade 2 steatoz sap-
tanırken, 1 olguda grade 1 steatoz saptandı. Son olarak her 
iki yöntemde de olguların % 16.1’inde (n=5) grade 3 steatoz 
saptandı. Mevcut sonuçlarla histopatolojik steatoz derecesi 
ile MR’da saptanan steatoz dereceleri arasında Cohen Kappa 
uyum düzeyi % 94 olarak saptanmış olup, yüksek düzeyde bir 
uyum görülmektedir.

Sonuç: Çalışmamızda hepatosteatozu ve steatoz derecesini 
saptamada MR’ın oldukça duyarlı bir yöntem olduğu görül-
mektedir.

Anahtar kelimeler: Karaciğer yağlanması, karaciğer biyopsi-
si, manyetik rezonans görüntüleme

SUMMARY

Correlation of histopathological and 
MRI findings in non-alcoholic fatty liver

Purpose: The aim of this study is to determine the correlation 
between hepatic steatosis with quantitative MR findings in pa-
tients diagnosed by chemical shift magnetic resonance imaging 
method, and previous liver biopsy as nonalcoholic fatty liver 
disease.

Materials and Methods: Thirty-one patients (15 females, 16 
males) who had histopathologically diagnosed as nonalcoholic 
liver disease in Goztepe Training and Research Hospital Depart-
ment of Radiology between 01.01.2011-15.02.2011underwent 
dual-echo GRE chemical shift imaging method. Using SI signal 
intensity ratio (same phase)-SI (external phase) / 2 SI (same 
phase) ratio, intensity formula was constructed. Rates between 
9 to 18 % were accepted as internediate steatosis, and higher 
rates than 18 % indicated severe steatosis. 

Results: In MRI evaluation of steatotic conditions, the patients 
had grade 1 (n=7; 22.6 %), 2 (n=19; 61.3 %), and 3 (n=5; 16.1 
%) steatosis. Based on histopathological evaluation, 19,4 % of 
patients (n=6), grade 1, 64,5 % ‘patients (n=20) grade 2 and 
16,1 % of patients (n=5) had grade 3 steatosis. The degree of 
steatosis demonstrated the presence of a strong correlation bet-
ween histopathological and MRI evaluations. Six (19.4 %) pati-
ents in both groups had grade 1 steatosis. Histopathologically, 
20 (64.5 %) patients had grade 2 steatosis, while grade 2 stea-
tosis was detected in 19 patients using MR criteria.. One patient 
had grade 1 steatosis. Finally, in both groups, 16.1 % (n=5) of 
the patients had grade 3 steatosis. The degree of steatosis gra-
ding with histopathology and MRI correlated with a high level 
of compliance (94 %) as assessed by Cohen Kappa method.

Conclusion: MRI study was found as a sensitive method to de-
termine the steatosis and degree of steatosis. 

Key words: Hepatosteatosis, liver biopsy, magnetic resonance 
imaging
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İlk olarak 1980 yılında, Mayo Klinikten Ludwig ve 
ark. (1), alkol kullanmamış olmasına rağmen, karaciğer 
fonksiyon testleri yüksek olan ve histopatolojik olarak 
alkole bağlı karaciğer hastalığında görülen bulguları 
içeren 20 hastalık bir seri sunmuş ve literatürde ilk kez 
nonalkolik karaciğer yağlanmasını (Non Alcoholic 
Fatty Liver Disease; NAFLD) tariflemişlerdir. 

Alkol alımı olmamasına rağmen, karaciğer yağlan-
masının olması NAFLD olarak kabul edilmektedir. 
Alkolik olmayan kavramı için uzlaşı olmamakla 
birlikte, son dönemde kadınlar için 20 gram/gün, 
erkekler için 30 gram/gün, sınır kabul edilmektedir 
(2). NAFLD, basit steatozdan nonalkolik steatohe-
patite, siroza ve ender olarak da olsa hepatoselü-
ler karsinoma kadar varabilen geniş bir spektrumu 
içermektedir. NAFLD spektrumu içerinde bulunan 
steatohepatitin, basit steatozdan ayrımında, steatoz 
derecesinin ve fibrozis evresinin belirlenmesinde 
altın standart yöntem karaciğer biyopsisidir.

Karaciğer biyopsisi invazif bir işlem olup, bazı 
komplikasyon risklerini de beraberinde getirmekte-
dir. İşlem ağrı verici olması (3) ve hospitalizasyon 
gerektirmesi (4) dışında, potansiyel kanama riski, 
infeksiyon riski ve ender de olsa mortalite riski (5-7) 

gibi potansiyel riskler taşımaktadır. Çalışmalarda 
karaciğer biyopsisi mortalite oranı % 0.01 ile % 0.33 
arasında bildirilmiştir (8).

Son yıllarda az sayıda olgu ile yapılmış bazı çalış-
malarda Magnetik Rezonans (MR)’ın steatoz dere-
cesini göstermede oldukça duyarlı olabileceği öne 
sürülmüştür. MR’da kimyasal şift sekansı ile hücre 
içi yağ, yağ baskılama teknikleri ile de makroskopik 
yağ gösterilebilir. MR’da su ve yağ protonlarının 
rezonans frekans farklılıklarına dayanarak bu iki 
yapının birbirinden ayırt edilmesine yardımcı olan 
kimyasal şift görüntüleme tekniği ilk olarak 1984 
yılında Dixon (9) tarafından tanımlanmıştır. MR, 
1990’lı yılların başlarından itibaren, deneysel hay-
van çalışmalarında hepatik yağ oranının belirlenme-
si amacıyla kullanılmıştır (10). Levenson ve ark. (11) 
1991 yılında Dixon metodunu kullanarak 1,5 Tesla 
(T) manyetik alan gücüne sahip tarayıcılarla sapta-

nan steatoz derecesi ile histopatolojik steatoz dere-
cesini karşılaştırmış ve iki yöntem arasında güçlü 
korelasyon saptamışlardır.

Bu çalışmada, histopatolojik olarak NAFLD tanısı 
konulmuş olan olgularda MR (Dual-Eko, Kimyasal 
Şift Gradient-Eko MR Görüntüleme) ile steatoz de-
recesinin saptanması ve histopatolojik verilerle ko-
relasyonunun incelenmesi amaçlanmıştır.

GEREÇ ve YÖNTEM

Çalışmaya 16 erkek ve 15 kadın hasta katıldı. Has-
taların yaşları 33-71 arasındaydı. Hastalar gastroen-
teroloji polikliniğinden bölümümüze yönlendirildi. 

Çalışma protokolü yerel etik kurul tarafından onay-
landı. Tüm konularda çalışmaya katılmak için yazılı 
onam verildi. Viral hepatit, hemokromatozis, Wil-
son hastalığı, otoimmun hepatit, primer bilier siroz, 
sklerozan kolanjit, bilier obstruksiyonu olanlar, a1 
AT eksikliği ya da malignitesi olan hastalar çalış-
maya alınmadı. Hastaların hiçbiri östrojen içeren 
ilaçlar, amiodaron, diltiazem, steroidler, tamoksi-
fen veya bitkisel takviyeli ilaçlar dahil olmak üzere 
herhangi bir ilaç kullanmamaktadır. Ayrıca günlük 
alkol alımı 20 gramı aşan ve daha önce abdominal 
cerrahi geçiren hastalar çalışmaya alınmadı.

Tüm hastalara fizik muayene antropometrik ölçüm-
ler ve biyokimyasal tarama yapıldı. Vücut kitle in-
deksi (BMI)-boy kilo ölçümleri hesaplandı. Hasta-
lar sessiz bir odada ve 10 dk. bekletildikten sonra 
civalı tansiyon aleti ile kan basıncı ölçümleri yapıl-
dı. NAFLD tanısı USG ile ve yüksek ALT düzeyine 
(6 ay veya daha fazla bir sürede, normal düzeyin 1,5 
katı) göre kondu. USG karaciğer yağlanma derece-
sini taramak amacı ile yapıldı. Tüm USG işlemleri 
aynı kişi tarafından yapıldı. Her hastaya perkütan 
karaciğer biyopsisi USG eşliğinde yapıldı. Skor-
lama Kleiner ve ark. tarafından önerilen kriterler 
kullanılarak yapıldı. Karaciğer yağlanması 0-3 bir 
ölçekte semikantitatif olarak değerlendirildi (0-yok, 
1-hafif, 2-orta, 3-ağır). Deneyimli bir patolog tara-
fından NIDDK (National Institute of Diabetes and 
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Digestive and Kidney Diseases-Diyabet Sindirim 
ve Böbrek hastalıkları Ulusal Enstitüsü)’ya göre 
karaciğer histolojisi incelendi. Tüm hastalara bir 
yıl içerisinde MR çekimleri yapıldı. MR bulguları, 
USG ve histopatolojik sonuçlarla korele edildi.

Karaciğer biyopsisi USG eşliğinde 16 G (Gauge) He-
pafix iğne ile bilinçli sedasyon altında yapıldı (Bra-
um Melsungen AG, Melsungen, Germany). Histopa-
tolojik örneklerin uzunluğu 2,5 cm’den uzundu. Tüm 
biyopsi örneklerinde tespit için formalin solüsyonu 
ve parafin blok kullanıldı. Deneyimli bir patolog kli-
nik verileride kullanarak NIDDK NASH klinik araş-
tırma ağı puanlama sistemine göre karaciğer biyopsi-
sini değerlendirdi.Yağlanma S0’dan S3’e doğru dört 
dereceli puanlama sistemi ile yapıldı.

Steatoz: 0-yağlanma yok veya % 5’ten az, 1-% 5-33, 
2-% 33-66, 3-% 66’dan fazla.

Lobular inflamasyon: 0-odak yok, 1-2’den az her 
x200 alan, 2-2-4 arası herx200 alan, 3-4’ten fazla 
herx200 alan.

Fibrozis: 0-fibrozis yok, 1-perisinüzoidal veya 3 
farklı paternde periprtal alan, 1A-hafif, zon 3, pe-
risinüzoidal, 1B-orta, zon 3, perisinüzoidal, 1C-
portal/periportal, 2-perisinüzoidal ve portal/peri-
portal, 3-köprüleşme nekrozu, 4-siroz.

Histopatolojik NASH skoru, yağlanma toplam sko-
ru (0-3), lobular inflamasyon (0-3) ve balonlaşma 
(0-2) ve 0’dan 8’e kadar olan aralıkta belirlendi. 0-2 
arası skorlar basit yağlanma kabul edildi. Beş veya 
daha fazla skoru olanlar kesin NASH olarak ka-
bul edildi. Üç-4 aktivite skorları olanlar muhtemel 
NASH olarak kabul edildi.

1,5 T’lik General Electrik Signa Excite HD markalı 
MR cihazında T1 ağırlıkı sekansı ile su ve yağ pro-
tonlarının aynı fazda (“in-phase”) (TR/TE/flip açısı: 
9,2/4,8/30°) ve karşı fazda (“opposed-phase”) (TR/
TE/flip açısı: 9,2/2,3/30°) olduğu görüntüler elde 
edildi. Çekim öncesi hastalar çekim hakkında ayrın-
tılı bilgilendirildi ve inceleme öncesinde bilgilen-

dirilmiş onam formu elde edildi. Hastalar çalışma 
protokolüne uygun şekilde üst abdomen MR ince-
lemesine alındı. Hastaların hepsi MR çekimini ta-
mamladı. İnceleme sırasında nefes tutmakta zorluk 
çeken hastalar ve artefaktlar nedeniyle suboptimal 
olan MR çekimleri çalışmadan çıkarıldı. Hasta çeki-
mi hasta sırtüstü yatar pozisyonda (supin pozisyon) 
yatırılarak çekim yapıldı. Karaciğerin 1 cm aksiyel 
görüntüleri elde edildi.

Tarama parametreleri olarak: TR (Relaxation Tıme): 
9.2 iç faz; 9.2 dış faz, TE (Echo Tıme): 4.8 iç faz; 
2.3 dış faz, Α (flip angle): 30°, Slice thickness (Kesit 
kalınlığı): 10 mm, FOV (Field of View-görüş alanı): 
36x40, Matrix Width (Matris genişliği): 384x192, 
NEX (Number of Excittion): 1.

İç faz ve dış faz görüntüleri, her ikisi de, hareket 
artefaktlarını en aza indirmek için tek nefes tutma 
içinde tamamlandı. İç ve dış faz sinyal intensite öl-
çümleri hareketli imleç yardımı ile ROI (Regions of 
Interest) seçilerek elde edildi. ROI çapı 3-3,5 cm2 

olarak ayarlandı. ROI ile sinyal intensite ölçümle-
ri maksimum karaciğer parankiminin olduğu; kan 
damarlarının olmadığı, hareket artefaktlarının ve 
kısmi hacim etkilerinin olmadığı veya en az olduğu 
bölgeye konularak yapıldı. Ölçümler aynı özellikte 
5 farklı bölgeden (karaciğer sol lobunun medial ve 
lateral segmentinden, karaciğer sağ lobunun ante-
rior ve posterior segmentinden) yapılan ölçümlerin 
ortalaması (Sİ: İç faz sinyal intensitesi, SD: Dış faz 
sinyal intensitesi) alınarak değerlendirildi. 

Ölçüm sonucu: Sİ-SD/2Sİ formülü kullanıldı. For-
müle göre % 9’dan küçük olanlar yağlanma yok 
veya az (grade 1), % 9-18 arası hafif-orta derecede 
yağlanma (grade 2), % 18 üzeri olanlar şiddetli yağ-
lanma (grade 3) olarak değerlendirildi.

bULGULAR

Çalışmada elde edilen bulgular değerlendirilirken, 
istatistiksel analizler için NCSS (Number Cruncher 
Statistical System) 2007&PASS (Power Analysis 
and Sample Size) 2008 Statistical Software (Utah, 
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USA) programı kullanıldı. Çalışma verileri değer-
lendirilirken, tanımlayıcı istatistiksel metodların 
(Ortalama, Standart sapma, medyan, frekans) ya-
nısıra verilerin karşılaştırılmasında normal dağılım 
göstermeyen parametrelerin gruplar arası karşılaş-
tırmalarında Kruskal Wallis test ve farklılığa neden 
çıkan grubun tespitinde Mann Whitney U test kulla-
nıldı. Histopatolojik steatoz derecesi ile MR arasın-
da ki uyum Mc-Nemar test ile değerlendirildi, uyum 
derecesi ise Cohen Kappa test ile değerlendirildi. 

Çalışma 01.01.2011-15.02.2011 tarihlerinde Göztepe 
Eğitim ve Araştırma Hastanesi Radyoloji servisinde 
toplam 31 olgu ile prospektif olarak yapılmıştır.

Mc-Nemar test uygulandı

Histopatolojik steatoz dercesi ile MR’da saptanan 
steatoz derecelerinin oldukça korele olduğu sap-
tandı. Bu iki yöntemin karşılaştırılmasında, her iki 
grupta da hastaların % 19.4’ünde (n=6) grade 1 ste-
atoz saptandı. Histopatolojik olarak gradea 2 steatoz 
saptanan 20 hastanın (% 64,5) 19’unda MR ile de 
grade 2 steatoz saptanırken, 1 olguda grade 1 steatoz 
saptandı. Son olarak her iki yöntemde de olguların 
% 16.1’inde (n=5) grade 3 steatoz saptandı. Mevcut 
sonuçlarla histopatolojik steatoz derecesi ile MR’da 
saptanan steatoz dereceleri arasında Cohen Kappa 
uyum düzeyi % 94 olarak saptanmış olup, yüksek 
düzeyde bir uyum görülmektedir (Şekil 1).

Şekil 1. Histopatolojik steatoz derecesi ile MR steatoz derecesi da-
ğılımı.

% 100
% 90
% 80
% 70
% 60
% 50
% 40
% 30
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% 0

Histoloji

1 2 3

MR3

MR2

MR1

TARTIŞMA

Hastalığın tanısında, steatoz derecesinin, NASH ve 
fibrozis varlığının değerlendirilmesinde günümüz-
de altın standart yöntem karaciğer biyopsisidir.

Radyolojik görüntülemeye dayalı yöntemlerde so-
nuçlar, değerlendirme yapan kişiler ve cihazlar ara-
sındaki farklılıklara bağlı olarak değişebilmektedir. 
USG’nin sensitivitesi % 64, spesifitesi % 97 olarak 
saptanmıştır. Steatoz derecesi >% 30 olan hastala-
rı kapsadığı zaman ise sensitivite % 90, spesifite % 
100 olarak saptanmıştır (12). Kesit görüntüleme ça-
lışmalarında ise özellikle gradient eko sekansının 
kullanıldığı MRG tetkikinin karaciğer yağlanmasını 
karakterize etmede BT’ye üstün olduğu belirtilmiştir 
(13). Bu durum özellikle karaciğer yağlanmasının mi-
nimal olduğu durumlar için geçerlidir (14,15). Schuch-
mann ve ark. (16) hızlı spin eko görüntülerde kimyasal 
şift tekniği kullanarak yağlanma derecesinin sayısal 
olarak tahmin edilebileceğini, bu tekniğin < % 20 

Tablo 1. Tanımlayıcı özelliklerin dağılımı.

Yaş (yıl)
Boy (cm)
Kilo (kg)
BMI (kg/m2)

Cinsiyet
 Erkek
 Kadın

MS
 Var
 Yok

Min-Max.

23-71
1.48-1.75

  58.5-115.0
23.26-42.53

n

16
16

21
10

ort. ± standart sapma

  43.94±10.64
 1065±0.07

  88.16±14.25
32.53±4.78

%

51.6
48.4

67.7
32.3

Tablo 2. biyokimyasal ölçümler.

WBC (µl)
Hemoglobin (g/dL)
HCT (%)
Platelet (103/µl)
Total kolesterol (mg/dL)
Trigliserit (mg/dL)
HDL (mg/dL)
LDL (mg/dL)
ALT (U/L)
AST (U/L)
ALP (U/L)
GGT (U/L)

Min-Max.

3900.0-14700.0
9.4-17.0
0.0-44.3
90-394

128.0-417.0
65.0-647.0
36.0-64.0

77.0±259.0
14.0-163.0
20.3-91.0
55.0-191.0
13.0-309.0

ort. ± SS

 7040.64±2316.21
13.75±2.06
4.78±12.83
226.3±85.2

201.16±52.19
175.67±116.81

46.42±7.29
137.26±36.13
57.97±30.49
42.32±7.69
84.87±28.46
52.26±50.79
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yağlanma oranı olan olgularda bile biyopsi ile karşı-
laştırıldığında uygun sonuçlar verdiğini belirtmiştir.

Bu çalışmada da histopatolojik olarak NAFLD ta-
nısı konulan olgularda MR ile semikantitatif hepa-
tosteatoz derecesi ölçülmüştür. Çalışma sonucunda 
histolojik steatoz derecesi ile MR da saptanan ste-
atoz derecelerinin oldukça korele olduğu saptan-
mıştır (Cohen Kappa uyum oranı % 94). Toplamda 
31 hastanın yalnızca birinde histopatolojik olarak 
2. derece steatoz saptanmışken, MR ile yapılan de-
ğerlendirmede 1. derece hepatosteatoz saptanmıştır. 
Diğer 30 hastanın histopatolojik steatoz dereceleri 
ile MR’da saptanan steatoz derecleri bire bir örtüş-
mektedir. Bu sonuçlar daha önceki çalışmalarda da 
belirtilen MR’ın hepatosteatoz tayinindeki yüksek 
duyarlılığını desteklemektedir (17-20). 

Çalışmanın sınırlı sayılabilecek yönleri de bulun-
maktadır. Bunlardan birincisi MR ile steatoz derece-
sinin yüksek duyarlılıkla saptanabilmesine rağmen, 
inflamatuvar aktivite ve fibrozis derecesi tayininde 
yöntemin yetersizliğidir. 

SoNUÇ

Bu çalışmada NAFLD olgularında MR’ın (kimya-
sal şift yöntemi kullanılarak) steatoz derecesinin 
belirlenmesinde oldukça duyarlı bir yöntem olduğu 
görülmektedir. 

Tablo 3. MR steatoz derecelerine göre dağılım.

MR steatoz derecesi

Grade 1
Grade 2
Grade 3

N

  7
19
  5

%

22.6
61.3
16.1

Tablo 4. Histopatolojik steatoz dağılımı.

Histopatolojik stetanoz derecesi

Grade 1
Grade 2
Grade 3

N

  6
20
  5

%

19.4
64,5
16.1

Tablo 5. Histopatolojik steatoz derecesi ile MR steatoz derecesi 
arasındaki ilişki.

MR steatoz derecesi

1 (n=7)
2 (n=19)
3 (n=5)

Toplam

1
n (%)

6 (% 19.4)
0 (% 0)
0 (% 0)

6 (% 19.4)

2
n (%)

6 (% 19.4)
0 (% 0)
0 (% 0)

6 (% 19.4)

3
n (%)

0 (% 0)
0 (% 0)

5 (% 16.1)

5 (% 16.1)

p

0.317
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