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1. GIRIS VE AMAC

Kas — iskelet sistemi tiimorleri viicudun diger bir¢ok tiimoriine nazaran daha
az siklikla goriilen, malign tiirlerinde azalmis morbidite ve mortalitenin izlendigi
timorlerdir. Sarkomlar, mezenkimal dokudan kaynaklanan heterojen bir doku
timoriidiir.  Yumusak doku sarkomlart son derece nadir goriilen, yetiskin
malignitelerinin  %0,7’sini temsil eden tiimdr grubudur. Cocuklarda erigkinlere
nazaran daha sik goriiliir (¢ocuklardaki kanserlerin yaklasik %6,5 kadar1). Kemik
sarkomlar1 erigkinlerde tiim kanserlerin yaklasik %0,2 kadarin1 ve ¢ocukluk c¢agi
malignitelerinin yaklagik %5’ini olusturur [1]. Benign tiimorler ise c¢esitli klinik
bulgularla (ele gelen sislik gibi) ya da rastlantisal olarak saptanan ve genelde invaziv
islemlere gerek kalmadan takibi yapilan, malign tiimorlere oranla ¢ok daha sik goriilen

timorlerdir.

Ozellikle malign tiiméorlerin, morbidite ve mortalitesi yiiksek oldugundan tanisi
oldukca 6nem arz etmektedir. Malign tiimorlerin tanisi biyopsi gibi invaziv iglemlerle
konsa da bu tiir girisimlerden 6nce kas — iskelet sistemi tiimorlerinin benign — malign

ayrimi yapilmasi hayati dnem tagimaktadir.

Kas — iskelet sistemi tiimdrlerinin tanisinda basta klinik ve muayene olmak
tizere, bir¢cok radyolojik modaliteden ve doku tanisi i¢in yapilan invaziv iglemlerden
faydalanilmaktadir. Radyolojik tanida basta radyografi olmak tizere BT, PET / PET-
BT, arteriyografi ve MRG gibi bir¢cok radyolojik modaliteden faydalanilmaktadir.
MRG o6zellikle yumusak doku tlimorleri olmak tizere kas — iskelet sistemi tiimdrlerinin
tanisinda ve tedavi belirlenmesinde 6nemli role sahiptir. Konvansiyonel MRG, kas —
iskelet sistemi tliimorlerinde genelde yiiksek dogrulukla karakterizasyonu
yapabilmektedir. Malign tiimor siiphesi olan hastalarda genelde intravendz kontrast
madde kullanilmaktadir ve bu sayede tlimoriin (6zellikle yumusak doku tiimérleri)

uzanimi ve komponenti hakkinda degerli bilgiler edinilmektedir.

Difiizyon agirlikli goriintiileme (DWI), doku mikroyapisindaki degisikliklerin
neden oldugu suyun molekiiler hareketindeki farkliliklar1 yansitan kontrastsiz bir
MRG teknigidir. Harekete duyarli olan bu teknik, ilk zamanlarda kardiyak, solunumsal

hareket ve peristaltik hareketler yiiziinden kullanim1 sadece kraniyal ve spinal bolgede



sinirliyken gliniimiizde hizli MRG sekanslarinin gelistirilmesiyle birlikte artik birgok
viicut bolgesinde kullanilmaktadir. Difiizyon agirlikli goriintiilemede kullanilan
sekanslarda T2 etkisinin silinmesi i¢in sadece diflizyonun goriildiigii ADC (goriiniir
difiizyon katsayisi) haritalari olusturulur [2]. Biyolojik dokularda difiizyonu etkileyen
bircok faktdr oldugu icin diflizyon ‘goriiniir difiizyon’ ve diflizyon katsayisi ise

‘goriintir diflizyon katsayis1’ ile ifade edilir.

Calismamizin temel amaci ¢esitli kas — iskelet sistemi tiimdrlerinin difiizyon
agirhikli  goriintiilerindeki  ADC haritalarinda kantitatif ol¢limler yaparak, bu
haritalardaki en diisilk ve en yiiksek sinyal degerlerini birbiriyle karsilagtirmak ve

benign — malign ayrim1 agisindan taniya katkisini aragtirmaktir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. KAS — iISKELET SISTEMI EMBRiYOLOJiSi

Kas — iskelet sistemi gelisimi gestasyonun yaklasik 4. haftasinda, ‘tiip i¢inde

tiip’ diye ifade edilen viicut planinin mezenkimal alanlarinda gelismeye baglar.

Kemik gelisimi iki yolla olur: enkondral ossifikasyon ve intramembrandz
ossifikasyon. Enkondral ossifikasyon sirasinda dnce bir kartilaj model olusur ve daha
sonra bu model kemikle yer degistirir. Bu tip ossifikasyon aksiyel iskelet (vertebral
kolon, kostalar ve sternum), kafa tabami ve klavikulalar hari¢ apendikiiler iskelet
(ekstremite kemikleri) olusumuna katki saglar [3]. Intramembranoz ossifikasyon
sirasinda kemik doku, kartilaj model olmaksizin direkt olarak mezenkimal hiicrelerden
gelisir. Bu tip ossifikasyon kalvaryal kemiklerin ve yliz kemiklerinin olusumuna katk1
saglar [3-5].

Enkondral kemik gelisiminde 3 tip hiicre rol alir: kondrositler, osteoblast ve
osteoklastlar. Kondrositler ve osteoblastlar kikirdak ve kemik matriksinin
salgilanmasinda  gorev alirken osteoklastlar kemik rezorpsiyonu yapar.

Intramembranoz ossifikasyonda ise sadece osteoklast ve osteoblastlar rol alir [3, 6].

Embriyoda 3 tip kas dokusu olusur: iskelet kasi, diiz kas ve kalp kas. iskelet
kast (ya da istemli kas) iskelet sisteminin bir pargasi olarak kemikle birlikte gelisir.
Diiz kas viseral organlarin, vaskiiler yapilarin ve glandiiler organlarin olusumuyla

birlikte gelisir. Kardiyak kas, adindan da anlasildig1 tizere sadece kalpte gelisir [3].

Embriyoda kas gelisimi, terminal olarak farklilasmis postmitotik miyositleri
olusturmak {izere genis bir proliferasyona ugrayan miyoblastlarin olusumuyla
meydana gelir. Miyositler aktin, miyozin ve diger kontraktil proteinleri sentezleyip
birlestirerek miyofiberleri olustururlar. Cizgili kas gelisimi prenatal ve postnatal
gelisim siirecinden olusur. Primer miyogenezis (ilk 10 gestasyonel haftada, yani
embriyo evresinde meydana gelir) ve sekonder miyogenezis (fetal evrede meydana
gelir) cizgili kas sisteminin temelini olusturur, satellit hiicreler ise postnatal kas

gelisiminden sorumludur [3].



Stem kas ve kemik dokusu somitlerden farklilagir. Her somit iki ayr1 bolgeyi
olusturur: sklerotom ve dermamyotom. Sklerotom aksiyel iskelet olusumunu
saglarken dermamyotom govde ve boynun arkasindaki derinin dermisini (lateral plaka
mezodermin olusturdugu dermisin geri kalaniyla birlikte) ve govde kaslarini olugturan
myotomu meydana getirir. [7]. Dermamyotom ayrica tiim ekstremite kaslarinin
olusumuna da katki saglar. Sindetom ise myotom ve sklerotom arasinda geliserek
tendon projenitorlerinin olusmasini saglar [3,8]. Lateral plaka mezodermi sternum ve
ekstremite kemiklerini olusturur ve govdenin dermisine katkida bulunur. Yiiz ve
boyun kemikleri, kafa dermisinin ¢ogunda oldugu gibi noral krest hiicrelerinden;
fasiyel, mastikator ve laringeal kaslar ise ansegmente paraksiyal (bas veya kraniyal
olarak da adlandirilir) mezoderminden gelisir. Kafa taban1 ve kalvaryal kemikler
segmente paraksiyal mezodermenden (Ornegin oksipital kemik), ansegmente
paraksiyal mezodermden (6rnegin parietal kemik) veya noral krestten (6rnegin frontal

kemik) olusur [9].

Somitik myotom olusumundan kisa bir siire sonra myotom dorsal epimere ve
ventral hipomere doniisiir. Epimer, spinal sinirin dorsal ramusu tarafindan innerve
edilen derin epaksiyel sirt kaslarini olusturur. Buna karsin hipomer, spinal sinirin
ventral ramusu tarafindan innerve edilen torakoabdominal ventrolateral duvar
hipaksiyel kaslarint meydana getirir [10]. Bu nedenle tiim iskelet kaslar1 gibi bu

kaslarin innervasyonu da emriyonik kokenlerini yansitmaktadir.

Vertebral kolon, somitlerin sklerotomlarinin resegmentasyonu siirecinde
olusur [11]. Resegmentasyon sirasinda her bir somitin sklerotomu kraniyal ve kaudal
segmentlere ayrilir ve her biri bitisigindeki kraniyal veya kaudal segmentlerle birlesir.
Resegmentasyon, motor aksonlarin ve dorsal kok ganliyonlarin i¢inden gegmek yerine
vertebralar arasinda uzanmasina izin verir. Buna karsilik iskeler kaslar1 kendi orijinal

segmental diizenlerini korurlar, boylece harekete olanak saglarlar.



2.1.1. Kas — iskelet Sistemi Gelisimine Genel Bakis

2.1.1.1. Mezoderm gelisimi

Trilaminar Embryo
(transverse section)

neural plate
ectoderm
mesoderm ®
endoderm T
notochord

Sekil 1: Trilaminar embriyo

Hiicreler mezoderman tabaka olusturmak i¢in primitif ¢izgi boyunca gog

ederler. Ekstraembriyonik mezoderm trilaminer embriyoya bitisik olarak uzanir [12].

neural groove

ectoderm

mesoderm allial paraxial _ [ateral plate
endoderm

notochord intermediate

(only nght shown)

Sekil 2: Noral oluk gelisimi ve aksiyal — paraksiyal mezoderm

Paraksiyal mezoderm lateralde daha ince, medialde daha kalin olmak iizere

noral plaka altinda kalinlasmaya baglar. Yaklagik 3. haftada mezodermde

segmentasyon olusmaya baslar [9].



neural groove
ectoderm

somite lateral piate
mesoderm

endoderm

notochord intermediate

Sekil 3: Mezoderm segmentasyonu

Paraksiyal mezodermin somitlere boliinmesi kaudale dogru devam eder ve
lateral plaka mezoderminde somatik ve splanknik mezodermi birbirinden ayiran bir
kavite (intraembriyonik s6lom) olusmaya baslar. Embriyonik disk lateral marjininde
intraembriyonik s6lomik kavite ile ekstraembriyonik s6lom portallar (kii¢iik delikler)

araciligiyla iligkilenir.

neural
tube neural crest
ectoderm
somatic
somite coelom
mesoderm splanchnic
endoderm
notochord intermediate

Sekil 4: Noral tiip olusumu

Noral oluk dorsalde birleserek 4. somit diizeyinde noral tiipii olusturur ve noral

krestler mezoderme dogru go¢ eder.



2.1.1.2. Somit Gelisimi

paraxial
mesoderm

(rostrocaudal strip)
notochord

Sekil 5: Paraksiyal mezoderm

Notokordun yanindaki mezoderm (aksiyal mezoderm) kalinlasarak

rostrokaudal eksen boyunca paraksiyal mezodermi olusturur.

& columnar celis
€ somitocoel
. w mesenchymal cells

notochord somitic
mesoderm
(segment)

Sekil 6: Somitik mezoderm

Rostral uca dogru paraksiyal mezoderm ilk somiti olusturan kesime baslar.
Somitler daha sonra sirasiyla kaudal olarak eklenir. Somitocoel, somit olgunlastik¢a

regrese olan gecici bir kavitedir.



~dermomyotome

sclerotome

notochord somite

Sekil 7: Sklerotom ve dermomyotom

Somitteki hiicreler sklerotomu (vertebral kolunun gelisimini saglar)

olusturmak iizere mediale ve dermomyotomu gelistirmek iizere dorsolaterale go¢

eder [10].

dermatome

myotome
sclerotome

notochord somite

Sekil 8: Dermatom ve myotom olusumu

Dermomyotom daha sonra dermatom ve myotomu olusturur [10].



ectoderm

neural crest

neural
tube

Sekil 9: Myotom diferansiyasyonu

Myotom dorsalde epimer ventralde hipomeri olusturmak iizere iki komponente
diferansiye olur. Bunlar da sirasiyla epaksiyel ve hipaksiyel kaslari olusturur. Gévde

ve ekstremite kaslar hipaksiyel mezodermden gelisir.

2.1.1.3. Ekstremite gelisimi

hypaxial m.

Sekil 10: Sklerotom, dermatom ve myotom farklilagmasi

Gelismekte olan ekstremite tomurcugu icindeki mezoderm daha sonra

enkondral ossifikasyonla ossifiye olmak iizere dnce kartilaj dokuya farklilagir [5].



Hipaksiyel somitik mezoderm, ekstremite tomurcuk olusumu seviyelerinde
somit olusturarak tomurcuk i¢ine gecer. Tomurcuk igindeki bu hiicreler kas olusum
bolgelerinde ¢ogalir, miyotiip olusturmak i¢in birlesir ve daha sonra iskelet kas

hiicrelerini olusturmak igin farklilasir [12].

2.2. KAS — ISKELET SISTEMI ANATOMI VE FIZYOLOJISI
2.2.1. Kemik Dokunun Anatomi ve Fizyolojisi

Kemik doku, viicudun destek yapisini ve insan iskeletinin biiyiik ¢ogunlugunu
olusturan sert, yogun bir bag dokusudur. Kemiklerin hareket ettigi iskelet alanlarinda
(6rnegin gogiis kafesi ve eklemler), yar1 sert bir bag dokusu bigimi olan kikirdak doku
hareket igin esneklik ve piiriizsiiz yiizeyler saglar. iskelet sistemi kemik ve kikirdak
dokudan olusur ve insan viicudu i¢in kritik fonksiyonlar1 yerine getirir (viicuda destek
olur, i¢ organlan korur, hareket olanagi saglar, hematopoezi saglar, kalsiyum ve fosfor

gibi mineralleri ve yagi1 depolar).

Erigkin bir insanda sesamoid kemikler haricinde 206 kemik bulunur. Aksiyel
iskelet 74 kemige sahipken apendikiiler iskelet 126 kemige sahiptir. Her kemik farkli
sekle sahiptir ancak yap1 ve fizyoloji agisindan bazi benzerliklere sahiptirler. Kemikler
bu benzerliklere gore gruplandirilabilir. Kemikler sekillerine gore 5 ayr1 gruba ayrilir:

uzun, kisa, yassi, irregiiler ve sesamoid kemikler.

Uzun kemikler (boyut olarak degil, sekil olarak -genisligi uzunlugundan kisa-
bu ismin verildigini hatirlayalim) manivela islevi goriirler; kas kontraksiyonlariyla
hareket ederler. Bu tip kemiklere 6rnek olarak radius, ulna, humerus, femur, tibia,

fibula, metakarp ve metatarsal kemikler ile falankslar verilebilir.

Kisa kemikler kiip seklinde olup uzunluk, genislik ve kalinliklar1 birbirine
yaklasik olan kemiklerdir. insan viicudundaki kisa kemikler el bilegindeki karpal
kemikler ve ayak bilegindeki tarsal kemiklerdir. Kisa kemikler, bazi smirh

hareketlerin yani sira stabilite ve destek saglar.

Yassi kemikler kraniyal kemikler, skapula, kostalar ve sternumdan olusur. Bu
kemikler kaslar i¢cin baglanma noktalar1 gérevi goriir ve siklikla i¢ organlar1 korur.

Yassi kemik tabirinin bazi kaynaklarda yanlis isimlendirme oldugu belirtilmektedir
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clinkii yass1 kemik tipik olarak ince olmasina ragmen ayni zamanda genellikle

kavislidir.

[rregiiler kemik, kolayca karakterize edilebilir bir sekle sahip olmayan ve bu
nedenle baska herhangi bir siniflamaya uymayan kemiktir. Bu kemikler spinal kordu
destekleyen ve onu baski kuvvetlerinden koruyan vertebralar gibi daha karmasik
sekillere sahip olma egilimindedir. Pek ¢ok yiiz kemigi (6zellikler siniis i¢erenler)

diizensiz kemik olarak siniflandirilir.

Sesamoid kemigi, adindan da anlasilacag iizere susam tohumu seklinde olan
kiiciik, yuvarlak bir kemiktir. Bu kemikler genelde yiiksek basinca sahip eklemlerle
iligkili tendonlarda olusur. Sesamoid kemikler tendonlari, kompresif gii¢lerin
tistesinden gelmelerine yardimet olarak korur. Sesamoid kemikler say1 ve yerlesim
yeri olarak insandan insana farklilik gdsterir, ancak tipik olarak el, ayak ve dizlerle
iligkili tendonlarda bulunur. Patella, her insanda ortak olarak bulunan tek sesamoid

kemiktir.

Tablo 1: Kemiklerin Siniflandirilmasi

Grup Ozellik Fonksiyon(lar) Ornekler
Uzun Silindir bigimli, genisligi | Manivela, kaldirag Femur, tibia, fibula,
uzunlugundan kisa gorevi humerus, ulna, radius,
metakarpaller,
metatarsaller ve
falankslar
Kisa Kiip bigiminde; uzunluk, | Kismi harekete izin Karpal ve tarsal
genislik ve kalinlig verir, stabilite ve destek | kemikler
birbirine yaklagik saglar
degerlerde
Yassi Ince ve kivrimli Kaslar igin baglanma Sternum, kostalar,
noktalari olusturur, i¢ skapula ve kraniyal
organlar1 korur kemikler
Irregiiler | Kompleks bigimli Spinal kord gibi internal | Vertebralar ve fasiyel
yapilart korur kemikler
Sesamoid | Kiigiik ve yuvarlak, Tendonlar1 basing Patella (her insanda
tendonlara gomiilii kuvvetlerinden korur ortak), fabella gibi
varyasyonel kemikler
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Uzun bir kemigin yapisi, kemigin tiim parcalarin en iyi sekilde

goriintiilenmesini saglar. Uzun kemigin ti¢ kismu vardir: diyafiz, epifiz ve metafiz.

Diyafiz, kemigin proksimalden distale uzanan tiibiiler safttir. Mediiller kavite,
diyafizin i¢indeki oyuk kisimda bulunur ve erigkinlerde sar1 kemik iligi ile doludur.

Diyafizin duvar1 yogun ve kompakt kemikten olusmustur.

Kemigin her bir ucunda siingerimsi kemikten olusan daha genis boliime ise
epifiz denir. Cocukluk ¢aginda epifiz bilyiiyen bir kemikte hiyalin kikirdak tabakasini
ve epifizyel plakayr (biiyiime plakasi) igeren dar bir alana karsilik gelir. Erken
erigkinlik doneminde (yaklasik 18-21 yas) kemik biliylimesi durdugunda, kikirdak
dokusu ossifiye olarak kemik doku ile yer degistirir ve epifiz plakasi epifiz ¢izgisine

doniisiir.

Epiphyseal disks

Articular cartilage —§
S bo +— Proximal
pongy bone epiphysis
Space containing ]
red marrow
Compact bone
Medullary cavity
Yellow marrow [— Disphysis
Periosteum
— Distal
epiphysis

Femur

Sekil 11: Uzun kemigin genel yapis1 (Pasteris ve ark. 2008; Vallet-Regi ve Gonzalez-
Calbet 2004)
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Mediiller kavite, kemik biiylimesi, onarimi ve yeniden yapilanmanin
gerceklesmesini saglayan, endosteum adi verilen ince bir membranla doseli bosluktur.
Kemigin dis ylizeyi ise periosteum adi verilen fibréz bir membranla kaplhdir.
Periosteum, kompakt kemigi besleyen kan damarlarini, sinirleri ve lenfatikleri igerir.
Periosteum, epifizlerin eklem olusturmak i¢in diger kemiklerle birlestigi yerler disinda
(bu bolgelerde epifizler siirtiinmeyi azaltan ve bir sok emici islev goren ince bir

kikirdak tabakasi olan artikiiler kartilajla kaplidir) tiim dis ylizeyi kaplar.

Kemik, kollajen lif matriksinde nisbeten daha az sayida sabit hiicre icerir ve bu
da inorganik tuz kristallerinin yapismasi i¢in yiizey saglar. Bu inorganik tuzlar
kalsiyum fosfat, kalsiyum karbonat, magnezyum hidroksit, florid ve siilfat gibi
tuzlardan olusur. Hidroksiapatit kristalleri kemige sertlik ve giicliik saglar, kollajen

lifleri ise kirilgan olmadiklar1 i¢in kemige bir miktar esneklik verir.

Her ne kadar kemik hiicreleri kemik hacmi olusumunda kiigiik bir paya sahip
olsa da kemiklerin islevi i¢in olduk¢a dnemli bir yere sahiptirler. Kemik dokusunda
dort tip hiicre bulunur: osteoprojenitor (ya da osteojenik) hiicreler, osteoblastlar,

osteoklastlar ve osteositler.

Osteoblast, yeni kemik olusturmaktan sorumlu olan kemik hiicresidir ve
periosteum ve endosteum da dahil olmak iizere biiyiiyen kemik kisimlarinda bulunur.
Osteoblastlar boliinmezler, kollajen matriksinin ve kalsiyum tuzlarinin sentez ve
sekresyonundan sorumludurlar. Osteoblastin sekrete ettigi ve kendisini gevreledigi
matriks kalsifiye oldukca osteoblast igeride hapsolur ve bunun sonucunda yapisi
degiserek matiir kemigin primer ve en yaygin hiicre tipi olan osteosite doniigiir. Her
osteosit, lakiina denilen bir alanda bulunur ve kemik dokusuyla ¢evrilidir. Osteositler
cesitli enzimler araciliiyla matriksin mineral konsantrasyonunu muhafaza eder. Tipki
osteoblastlar gibi osteositler de mitotik aktiviteden yoksundur. Osteositler kemik
matriksi i¢indeki kanal ve kanalikiillerden uzanan sitoplazmik uzantilariyla

birbirleriyle iletisim kurabilir ve besin alabilirler.

Osteojenik hiicrelerin mitotik aktivitesi bulunur ve ihtiya¢ halinde boliintip
farklilasarak osteoblastlara doniisiir. Olgunlagsmamis osteojenik hiicreler periosteumun

ve kemik iliginin derin katmanlarinda bulunur.
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Kemik dinamik bir yapiya sahiptir; eski, hasarli ya da gereksiz kemik rezorbe
olarak tamir edilir ve yeni kemik olusturulur ya da kalsiyum salinimi i¢in rezorpsiyon
gergeklestirilir. Kemik rezorpsiyonundan sorumlu hiicreler ise osteoklastlardir.
Osteoklastlar kemik yiizeyinde bulunurlar, ¢ok g¢ekirdekli hiicrelerdir ve osteojenik
hiicrelerden degil, monosit — makrofajlardan farklilagirlar. Osteoklastlar siirekli olarak
eski kemigi rezorbe ederken osteoblastlar siirekli olarak yeni kemik olusturur. Bu iki
hiicre arasindaki siiregelen denge sayesinde, kemigin sabit ancak incelikli olarak

yeniden sekillenmesi meydana gelir.

Kompakt kemik ile spongiyoz kemik arasindaki farklar histolojileri ile
kesfedilmistir. Cogu kemikte kompakt ve siingerimsi kemik dokusu bulunur, ancak
dagilimlan ve konsantrasyonlari kemigin genel fonksiyonuna bagli olarak degisir.
Kompakt kemik yogun oldugu i¢in kompresif giiclere karsi dengeleyicidir. Spongiy6z
kemik ise acik alanlara sahiptir, striiktiirel destek saglar ve agirlik dagilimindaki

degisimleri destekler.

Kompakt kemik uzun kemiklerin diyafizinde ve periosteumun altinda bulunur.
Kompakt kemigin mikroskobik yapisal {initesine osteon veya Haversian sistemi denir.
Her osteon, lamel adi verilen konsantrik kalsifiye matriks halkalarindan olusur.
Haversian kanal1 ya da santral kanal, her osteonun merkezinden asagt dogru uzanir ve
bu kanal kan damarlari, sinirler ve lenfatikleri igerir. Bu damarlar ve sinirler, periost
ve endosteuma uzanmak i¢in Volkmann’in kanallar1 olarak da bilinen perfore
kanallardan gegerler. Bu sistem, besin maddelerinin osteositlere taginmasini ve

atiklarin uzaklastirilmasini saglar.

Kompakt kemik gibi stingerimsi kemik (ayn1 zamanda trabekiiler kemik olarak
da bilinir) lakiinada bulunan osteositler igerir, ancak esmerkezli daireler halinde
diizenlenmezler. Bunun yerine, lakuna ve osteositler, trabekiiller olarak adlandirilan
kafes benzeri bir spikiile matriks aginda bulunur. Trabekiiller rastgele bir ag gibi
goriinebilir, ancak her trabekiil kemige gii¢ vermek i¢in stres ¢izgileri boyunca olusur.
Trabekiiler agin bosluklar1 kemigi yogun ve agir kompakt kemige denge saglayarak
kemigi daha hafif hale getirir, bdylece kaslara daha kolay hareket etme imkani saglar.
Ek olarak, baz1 stingerimsi kemiklerdeki bosluklar, hematopoezin meydana geldigi ve

trabekiiller tarafindan korunan kirmiz: iligi igerir.
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2.2.2. Kas Dokusunun Anatomi ve Fizyolojisi

Kas sistemi hareket iireten, insanlarin biyolojik bir sistemidir. Omurgalilardaki
kas sistemi sinir sistemi iizerinden kontrol edilir, ancak kalp kasi1 gibi baz1 kaslar
tamamen otonom olabilir. Kas, kontraktil bir dokudur ve embriyonik germ
hiicrelerinin mezodermal katmanindan derive olur. Fonksiyonu gii¢ iiretmek ve
harekete neden olmaktir. Kas kasilmalarinin ¢ogu bilingli bir diisiince olmadan
gergeklesir (0rnegin kalp kontraksiyonu ve barsak peristaltizmi gibi) ve bu hayatta
kalmak igin gereklidir. Istemli kas kontraksiyonlar1 ise, parmak hareketi gibi hassas
hareketlerden biseps ya da triseps kasi gibi kaba hareketlere kadar bir¢ok kasi kontrol

etmemizi saglar.

Kas dokusu, kas lifleri olarak da bilinen kas hiicrelerinden olusur. Bu hiicreler
i¢inde myofibriller bulunur ve myofibriller aktin ve miyozin birlesiminden olusan
sarkomerleri igerir. Tek bir kas hiicresi endomisyum ad1 verilen bir konnektif doku ile
kaplidir. Daha sonra kas hiicreleri perimisyum denilen bir konnektif doku ile fasikiil
adr verilen demetler halinde birbirlerine baglanirlar. Bu demetler daha sonra kasi
olusturmak i¢in birlikte gruplandirilir ve epimisyum ad1 verilen bir konnektif doku ile
kaplanir. Kas igcikleri ad1 verilen sensoryel reseptorler kas aralarina dagilir ve merkezi
sinir sistemine duyusal geri bildirim saglar. Bu kas igcikleri hem fazik gerilmeye
(kasin gerilme hizina) hem de tonik gerilmeye (kasin gerilme derecesine) duyarlidir.

Ayrica kas igcikleri kas tonusunun diizenlenmesine de katki saglar.

Insan viicudunda yaklasik olarak 640 iskelet kas1 vardir. Eski yaygin inanisin
aksine, egzersiz ile kas lifi sayisi arttirtlamaz; bunun yerine kas lifleri daha da biiyiir.
Bununla birlikte, miyofibrillerin hipertrofi yoluyla biiyiime i¢in sinirh bir kapasiteye

sahip olduguna ve artan talebe bagli olarak boliineceklerine inanilmaktadir.

Viicutta 3 temel kas tipi vardir: diiz, kardiyak ve iskelet kaslari. Birgok
bakimdan bu kaslar birbirinden farkli olsa da hepsi kas kontraksiyonu ve relaksasyonu
icin myozine karsi kayan aktin proteinini kullanir. iskelet kasinda kasilma, sinir
innervasyonu sonucunda ndromuskiiler bileskeye asetilkolin salinmasi ve asetilkolinin
hiicre memranindaki reseptOriine baglanarak aksiyon potansiyeli olusturmasiyla
gergeklestirilir. Tiim iskelet kaslar1 ve bir¢cok diiz kas bu sekilde nérotransmitter olan

asetilkolinin baglanmasi ile stimiile edilir. Muskiiler aktivite, viicudun enerji
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tiiketiminin cogunu olusturur. Iskelet kaslar1 kendileri igin, kiitlelerinin yaklasik %1°i
kadar glikozu glikojen seklinde depo ederler. Glikojen, kas icin daha fazla enerjiye
gerek duyuldugunda hizla glikoza doniistiiriilerek tiiketilir.

2.3. KAS — iISKELET SiSTEMi TUMORLERI

Benign ya da malign neoplazmlar ekstremitelerin, pelvisin, omuz kusaginin
veya aksiyel iskeletin herhangi bir mezenkimal yumusak dokusundan veya kemik
dokusundan mensei alabilir [13]. Tiim tiimorler, kas-iskelet sistemini olusturan farkli
histolojik doku tiirlerinden birinden kaynaklanir: kemik (osteoid olusturan tiimorler),
kikirdak (kondroid olusturan tiimorler), kas ve fibroz konnektif doku (yumusak doku
timorleri). Sadece nadir olarak timdrler vaskiiler yapilardan ya da sinirlerden

kaynaklanir.

2.3.1. Yumusak Doku Tiimorleri

Kemigin tlimorleri ve tiimor benzeri lezyonlarindan farkli olarak yumusak
doku tiimorlerinin bir¢ogunda tanida yardimci olabilecek spesifik radyolojik 6zellik
saptanamamaktadir. Bazen belirli bulgular baz1 patolojilere isaret edebilmektedir.
Ornek olarak, bir yumusak doku icindeki kalsifiye flebolitler bir hemanjiyomu ya da
hemanjiyomatozisi, kemik yapimi ile iliskili dens kitle i¢indeki daha diisiik dansiteli
alanlar liposarkomu, patlamis musir tarzindaki kalsifikasyonlar yumusak doku
kondromunu ya da kondrosarkomunu, benzer sekilde eklem c¢evresindeki
kalsifikasyonlar ozellikle kemik destriiksiyonu ile iliskili oldugunda sinovyal
sarkomu, bir yumusak doku kitlesi i¢indeki belirsiz sinirli, homojen olmayan, benekli

kemik ateniiasyonlar1 yumusak doku osteosarkomunu diistindiirebilir [14].

Iyonizan radyasyon icermemesi, ¢cok yonli ve ¢ok diizlemli goriintiileme
yapabilmesi, kontrast c¢oziiniirliiglinliin yiiksek olmasi ve anatomik detayr iyi
gostermesi nedeniyle bir¢ok arastirmaci yumusak doku kitlelerinin karakterizasyonu
amactyla MRG’yi BT den {istiin tutmaktadir. Yumusak doku tiimdrlerinin biiyiik
kisminda T1 agirlikli goriintiilerde diisiik — ara sinyal intensitesi saptanirken T2

agirlikli goriintiilerde yiiksek sinyal intensitesi goriiliir. Ancak lipom, hemanjiyom ve
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kronik hematom gibi igerdigi kan ve yag nedeniyle T1 agirlikli goriintiilerde yliksek
sinyal saptanan kitleler de vardir. Yag iceren tiimorlerden miksoid liposarkom ise T1
agirliklh goriintiilerde yiiksek sinyal intensitesi gostermemektedir. Sundaram’in MRG
bulgularini baz alarak olusturdugu goriise bakilirsa gorsel 6zellikler ve sinyal intensite
ozellikleri yumusak doku tlimorlerinin histolojisini tam olarak ortaya koyamamaktadir
[14]. Buna ragmen bazi kriterler, timor natiiriiniin benign ya da malign oldugunun
ongoriilmesinde yardimci olabilmektedir. Kitlenin keskin sinirli ve homojen olusu

benign oldugunu, belirgin peritiimdral 6dem ve nekroz malign oldugunu diistindiiriir.

Sunu hatirlamak gerekir ki, radyologun esas gorevi 6zgiil bir tan1 koymak
degil, lezyonun uzanimini gostermek, lezyonun bir tiimdér mii yoksa bir psddotimor
mii olduguna karar vermek ve malign oldugu diisiiniilen olgularda bunun kemigi
invaze eden bir primer yumusak doku tiimorii mii yoksa korteks disinda uzanan primer

kemik tiimorii mii olduguna karar vermektir [14].

Tablo 2: En Sik Goriilen Benign ve Malign Yumusak Doku Lezyonlari

Benign Malign
Gangliyon Rabdomyosarkom
Lipom Leiomyosarkom
Myom, Leiomyom Malign fibrdz histiyositom
Fibrom Fibrosarkom
Miksom Miksofibrosarkom
Hemanjiyom Malign schwannom
Lenfanjiyom Igsi hiicreli sarkom
Kondrom Liposarkom
Noérofibrom Sinovyal sarkom
Dezmoid Iskelet dis1 osteosarkom ve kondrosarkom
Tendon kilifi dev hiicreli tiimorii Anjiyosarkom
Morton ndroma Kaposi sarkomu

Hemanjiyoendotelyoma
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2.3.1.1. Benign yumusak doku tiimoérleri

Gangliyon: Hyaliironik asit ve mukopolisakkaritlerden zengin jelatindz bir
sivi ile dolu, orjini tam olarak bilinmeyen, juksta-artikiiler yumusak dokudan gelisen
bir timor benzeri lezyondur [15]. Olas1 etyolojileri, sinovyal herniasyon, doku
dejenerasyonu ve tekrarlayan travmalardir [16,17]. Juksta-artikiiler, eklem igi ve

periartikiiler alt tiplere ayrilir.

Gangliyonlar olduk¢a yaygindir ve %70 oraninda bilek c¢evresinde bulunur
(ayn1 zamanda bilekte goriilen en sik yumusak doku kitlesidir). Genelde 1,5-2,5 cm
arasinda boyutlara sahiptir. Kadinlarda daha sik olmak iizere 25-45 yas arasinda daha
siktir. Genelde asemptomatik olarak ele gelen sislik nedeniyle doktora bagvursalar da
hastalarin  %50’ye yakininda hassasiyet, agri veya fonksiyonel bozukluk
goriilebilmektedir. Tedavi segenekleri eksizyon, aspirasyon ve Kkortikosteroid

enjeksiyonudur [15].

Lipom: Benign lipomlar, genelde enkapsiile, neredeyse tamamiyle yagdan
olusan siurl kitlelerdir. Cok az miktarda non-adipdz komponentler de (fibroz septa,
yag doku nekroz alanlari, vaskiiler yapilar ve interpoze kas lifleri gibi) igerebilirler.
Histolojisinde seliiler atipi ya da pelomorfizm izlenmeyen matiir adipositler vardir
[18]. Lipomlar genelde yiizeyel dokularda yerlesim gostermekle birlikte daha az
oranda intramuskiiler, intermuskiiler, intratorasik ve retroperitoneal olmak iizere daha
derin lokalizasyonlarda da yerlesim gosterebilir. Bu derin lipomato kitleler malign
olma olasiliklar yiizeyel yerlesimli olanlara gére daha yiliksek oldugundan dikkatle
degerlendirilmelidir. Aslinda retroperiteonal yerlesimli lezyonlar aksi ispat edilene
dek iyi diferansiye liposarkom olarak diisiiniilmelidir [19]. Intramuskiiler lipomlar,
yiizeysel lipomlarla neredeyse ayni histolojiye sahiptir; ancak etraf kas dokuya lokal
invazyon yapmalari ve bir kapsiile sahip olmamalar yiizeysel lipomlardan farkli olan
iki onemli ozelliktir. Bu nedenle bunlardan bazilar1 infiltre lipom olarak bilinir.
Aksine, intermuskiiler lipomlar lokal invazyon sergilemezler ve cerrahi rezeksiyon
sirasinda bitisik yumusak dokulardan kolayca ayrilabilen lobiiler (ya da “dumbbell-
shape” -dambil bigimli-) yapiya sahiptir [20,21]. Hastalarin %5-15’inde lipomlar
multipl olup bunlarin 1/3’1 aileseldir [19].
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Myom: Kas dokudan kaynaklanan tiimdrler orjinine gore farkli isimler alir:
diiz kas hiicrelerinden kaynaklanan benign tiimoérler leiomyom adini alirken, ¢izgili

kas hiicrelerinden kaynaklanan tiimorler rabdomyom adini alir [22].

Leiomyom, barsak duvar1 ya da vaskiiler yapilarin duvarindaki gibi diiz kas
hiicrelerinden kaynaklanan benign timordiir [22]. En sik olarak uterusta bulunur.
Diger lokasyonlar arasinda gastrointestinal kanal, over, fallop tiipleri, mesane gibi
yapilar bulunur. Disiik bir ihtimalle tiimériin bir pargasi pre-malign olsa dahi genelde

yayillmaz ve ¢ikarildiktan sonra tekrarlamazlar.

Rabdomyomlar ¢izgili kaslardan kaynaklanan benign tiimdrlerdir ve en sik
lokalizasyonu kalptir [22]. Bu tiimorlerin bazi formlari yayilarak uterus, mesane,
prostat, 6zofagus, sindirim kanali ve bobreklerde ikinci bir timoriin ortaya ¢ikmasina
neden olabilir. Rabdomyomlar genelde yumusak bir yapiya sahiptir ve polip olarak,
nodiil olarak, sesil kitle olarak ya da yuvarlak kiime olarak karsimiza ¢ikabilmektedir.
Kardiyak rabdomyomlar kalp duvarindan geliserek kardiyak bosluklara projekte
olabilirler. Viicudun diger kisimlarini etkileyen rabdomyomlar hem diiz, hem ¢izgili

kaslar igerirler.

Fibrom: Fibr6z ya da konnektif bag dokunun benign tiimoérleridir.
Mezenkimal doku bulunduran tiim organlardan gelisebilirler. Fibroblastik ya da
fibromatdz terimi fibréz konnektif bag dokunun tiimorlerini tanimlamak igin
kullanilir. Fibrom (ya da fibroma) tipleri: fibrima durum, fibroma molle, ovaryan

fibrom ve diger fibromlar olarak siniflandirilabilir.

Fibroma durum (ya da sert fibrom) liflerden zengin, hiicreden fakirdir. Ornek
olarak deride goriilen dermatofibrom (fibroma simpleks) ve skar dokunun hiperplazi

ile boyutlarinin artmis sekli olan keloid verilebilir.

Fibroma molle (ya da yumusak fibrom) ¢ogunlukla boyun, aksilla ve inguinal
bolgede goriilen fibroz komponenti nisbeten daha az, hiicreden nisbeten daha zengin

benign tiimdrdiir.

Ovaryan fibrom, overin non-epitelyal, gonad stromasi kokenli timor
grubundadir. Bazen Meigs sendromuma neden olabilir ve ovaryan torsiyona yol

acabilirler.
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Diger fibromlar arasinda, vazoaktif tiimdr olan anjiyofibrom, dilate lenfatik
kanallarla iliskili kistik fibroma, alttaki yumusak dokunun likefaksiyonuyla olusan
miksofibroma, kondromiksoid fibroma, dezmoplazmik fibroma, nonosifiye fibroma,
osifiye fibroma, nukal fibroma, kollajendz fibroma, tekndon kilifi fibroma gibi birgok

fibrom bulunur.

Miksom: En sik goriilen benign kardiyak tiimoérlerdir ve primer kardiyak
tirmorlerinin - %30’unu  olustururlar [23]. Miksomalarin tipik yerlesim yerleri
interatrial septumda bulunan fossa ovalistir. Cogunlukla endokardiyal yiizeye bir
pedikiil araciligiyla tutunur, %10 oraninda ise pedikiilsiiz olarak genis bir tabanla

(sesil) endokardiyal yiizeye tutunur [24].

Miksoma sporadik ve familyal form olarak ikiye ayrilir. En fazla goriilen
sporadik form olmakla birlikte familyal form %7 oraninda bildirilmistir [25]. Sporadik
form tipik yerlesim gosterirken familyal form daha genc yas ile birlikte atipik
lokalizasyonda ve birden ¢ok tiimor olusumu ile kendini gosterebilmektedir. Vidaillet
ve ark. familyal miksomay1 bir sendrom olarak Carney kompleksinin bir pargasi olarak

bildirmislerdir [26].

Hemanjiyom: Yumusak doku hemanjiyomlari benign histolojik kokenli
oldukca sik goriilen neoplazmlardir. Anjiyomatdz lezyonlarin en yaygin olanlaridir
genel popiilasyon gbéz Oniinde bulunduruldugunda tiim benign yumusak doku
tiimorlerinin %7’°s1 kadarin1 olusturur. Kadinlarda, erkeklere oranla yaklasik 10 kat
daha sik saptanir. Hemanjiyomlar c¢ocuklarda en sik tani alan yumusak doku

neoplazmidir [27].

Histolojik olarak yumusak doku hemanjiyomlar1 tanimlanan baskin vaskiiler
kanal tipine bagli olarak bes kategoriye ayrilir. Bu alt tipler kapiller, kavernoz,

arteriyovendz, vendz ve mikst hemanjiyomlardir [28].

Kapiller hemanjiyom en sik goriilen hemanjiyom alt tipidir. Genelde hayatin
ilk birkag¢ yilinda tani alirlar ve cilt, subkutan yag doku ya da vertebra govdelerinde
yerlesirler. Mikroskobik olarak kapiller hemanjiyomlar diizensiz bir bi¢imde organize
olmus kapiller vaskiiler yapilardan ibarettir. Bu hemanjiyomlarin ¢cogu kendiliginden

regrese olur.
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Kaverndz hemanjiyomlar daha biiyiiktiir, daha derinde yerlesir ve yasamin
daha ileri safhalarinda ortaya ¢ikar. Siklikla intramuskuler yerlesim gosterir.
Kalsifikasyon yaygin olarak goriiliir. Spontan regresyon goriilmez, cerrahi eksizyon

gerekebilir.

Arteriyovendz hemanjiyomlar derin ya da yiizeyel yerlesim gosterebilir.

Degisik derecelerde arteriyovendz sant igerirler.

Venoz yumusak doku hemanjiyomlart tipik olarak derin yapilarda bulunur ve

klasik olarak retroperitonyum, mezenter ve ekstremitelerde saptanir.

Lenfanjiyom: Lenfatik diferansiyasyon gosteren vaskiiler orjinli benign
tiimorlerdir. Vaskiiler hemanjiyomun lenfatik bir esdegeri olarak kabul edilir. Siklikla
bas — boyun bolgesinde saptanir. Daha az siklikla mezenterde, retroperitonda,
abdominal viseral organlarda, akcigerde ve mediastende de goriilebilmektedir. 3 alt

tipi bulunur: kapiller, kavernoz ve kistik lenfanjiyom [29].

Kondrom: iskelet dis1 yumusak doku kondromu oldukga nadir goriilen bir
benign yumusak doku tiimoriidiir. Daha sik olarak eller ve ayaklarda goriiliir. Bazen
sinovyal kist ya da sinovyal sarkom gibi daha ciddi bir durum ile karistirilabilmektedir.
Ayrica endise verici bir sekilde kondrosarkomlar: taklit eden radyolojik ve histolojik
ozellikler sergileyebilmektedir [30]. Uzun tendonlarin sinovyal kilifindan,
paratendindz yumusak dokulardan ya da para-artikiiler dokulardan kaynaklandigi
diistintilmektedir [31,32].

Norofibrom: Sik goriilen benign bir tiimor olan norofibrom cilt ve yumusak
doku, sinir sistemi, kas — iskelet sistemi ve viseral organlar da dahil olmak {izere
viicudun herhangi bir yerinde ortaya ¢ikabilmektedir. Cogu nérofibrom soliterdir [33].
Multipl norofibromlar norofibromatozis olarak adlandirilir ve 3 alt tipi vardir:

norofibromatozis (NF) tip 1, NF tip 2 ve “schwannomatosis” [33,34].

Tip 1 NF siklikla yomusak dokuyu etkiler, Tiimér bliylimeye ve ekspansiyona
devam ederek oldukga biiylik boyutlara ulasabilir. Siiregelen iilser ve kanama hastalari
rahatsiz eder ve yagsam kalitelerini olumsuz etkiler. Ne yazik ki, patogenezi hakkinda
birseyler bilinen [35,36] ve potansiyel terapotik etkisi olan birkag ilag bulunmasina
ragmen [37,38], cerrahi eksizyon bu tlimorii kontrol altina almak ve hatta tedavi etmek

icin en etkili yontem olarak goriillmektedir [34].
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Dezmoid Tiimér: Dezmoid tiimorler, tim yumusak doku tiimdrlerinin
%5’inden azin1 temsil eden nadir goriilen iyi huylu monoklonal fibroblastik
timorlerdir [39]. Derin yerlesimli agresif fibromatozis olarak da bilinir ve tipik olarak
kas ya da apondrotik yapilardan kaynaklanir. Yerlesimleri, genelde sporadik goriilen
ekstraabdominal [40] ya da abdominal duvar veya siklikla familyal adenomat6z polip
(FAP) ile iligkili olmak tizere intraabdominal [41] olabilmektedir.

Dezmoid tiimorler yavas biiyiirler, lokal agresiftirler ve metastaz ya da malign

diferansiyasyon 6zellikleri yoktur [42].

Tendon Kilifi Dev Hiicreli Tiimoérii (TKDHT): TKDHT elin gangliyon
kistlerinden sonra en sik goriilen ikinci tiimoridiir [43,44]. Yavas biiyliyen, genelde
agrisiz bir benign yumusak doku tiimoriidiir. 30-50 yas arasindaki bireyleri etkiler ve
kadinlarda erkeklerden daha sik olarak goriiliir [45,46]. Benign tiimdr olmasina
ragmen %45 kadar vakada total eksizyon sonrasinda lokal niiks bildirilmistir [47].
Halen daha tanimlanmis bir tedavi protokolii bulunmamaktadir; radyoterapi (RT) ya

da RT olmadan lokal eksizyon giiniimiizde tercih edilen tedavi yontemidir [48].

Morton Noroma: Transvers intermetatarsal ligamentin plantar yonilinde
kompresyon ve siirekli irritasyonu nedeniyle 6n ayaktaki interdijital sinirin kompresif
noropatisidir. Bu durum neoplastik bir siirecten ziyade bir dejeneratif siireg

oldugundan gergek bir nérom degildir. En sik 2. ve 3. metatars arasinda yerlesir [49].

2.3.1.2. Malign yumusak doku tiimorleri

Rabdomyosarkom: Iskelet kas1 kokeniyle iliskili, mezenkimal orjinli malign
bir tiimdr olan rabdomyosarkom Wilms tiimorii ve noroblastomdan sonra ¢ocukluk
caginin en sik 3. ekstrakranyal solid tiimoriinii olusturur. Rabdomyosarkom grubu
icinde 6nemli epidemiyolojik, biyolojik ve terapdtik farkliliklar agiga ¢ikarilmustir.
Primer hastaligin yaygin tutulum bolgeleri arasinda bas — boyun boélgesi, genitotiriner

trakt ve ekstremiteler bulunmaktadir [50].

Leiomyosarkom: Yumusak dokunun leiomyosarkomu diiz kas hiicre
diferansiyasyonunun fenotipik 6zelliklerini i¢ceren ve viicudun herhangi bir yerinde

ortaya ¢ikabilen, nisbeten nadir goriilen bir tlimdrdiir. Siklikla ekstremitelerin
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subkutan dokusunda ya da derin yerlesiminde, bas — boyunda ve retroperitonda
yerlesim gosterir [51]. Bununla birlikte kutanéz ve biiyiikk damar lokalizasyonu,
primitif orjin olarak nadirdir. Yumusak doku leiomyosarkomu tiim yumusak doku

sarkomlarinin neredeyse %5-10’unu olusturur [52].

Malign Fibroz Histiyositom: Artik andiferansiye pleomorfik sarkom olarak
da bilinen malign fibréz histiyositom, primitif mezenkimal hiicrelerden kaynaklanan
malign bir timordiir. Genelde ekstremitelerde ve retroperitonda yumusak doku ya da
kemikten geligir [53]. Giiniimiizde malign fibréz  histiyositom
farklilasmamig/siniflandirilmamis sarkomlar bashgr altinda ele alinmaktadir [54, 55].
Bu tiimor, geg eriskinlik ¢aginda en sik goriilen yumusak doku sarkomudur [56] ve
hafif erkek predominansi soz konusudur. 5 alt tipi vardir: storiform/pleomorfik,
miksoid, dev hiicreli, inflamatuar ve anjiyomatoid. Bunlarin i¢inde en sik goriilen
pleomorfik olanidir ve tim andiferansiye pleomorfik sarkomlarin %50-60’1n1

olusturur. Ikinci en sik goriilen ise miksoid alt tipidir [57].

Fibrosarkom: Erigkin tip fibrosarkoma oldukg¢a nadir goriilen bir yumusak
doku sarkomudur ve Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan ‘degisken kollajen
tiretimine sahip fibroblastlardan olusan ve klasik olgularda patolojide balik sirt1 yapisi
izlenen malign bir neoplazm’ olarak tanimlanmistir [58]. Yumusak doku tiimorii

olarak ya da primer veya sekonder kemik tiimorii olarak karsimiza ¢ikabilir [59].

Malign Scwannom: Genis eksizyon, kemoterapi (KT) ve radyoterapi (RT)’ye

ragmen kotii prognoz tasiyan olduke¢a nadir agresif bir malign tiimordiir [60].

Igsi Hiicreli Sarkom: igsi hiicreli sarkomlar, birgok farkli konnektif dokudan
olusan nadir goriilen malignitelerdir. Spesifik bir farklilasma ¢izgisine sahip olmayan
andiferansiye/anklasifiye yumusak doku tiimorlerinin %1 ’inden daha az goriilen bir
alt ttridir [61,62]. Ancak Ozellikle igsi hiicreli sarkomlar i¢in belirgin bir
epidemiyolojik veri eksikligi vardir. Primer tiimorler daha sik olarak kemikte, ciltte,

yumusak dokuda ve solunum sisteminde goriilmektedir.

Liposarkom: En yaygin yumusak doku sarkomudur. Cesitli alt tipleri
liposarkomun natiirii, lokal rekiirren bir timdrden kotii prognoza sahip yiiksek dereceli
malign bir tiimore kadar Onemli Olgiide degisebilir. Liposarkomdaki spesifik

molekiiler anomalilerin anlasilmasindaki ilerleme, yeni tedavi yontemleri i¢in daha
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fazla firsat sunmaktadir. Her ne kadar primer liposarkomun tedavisinde cerrahi
eksizyon ve RT Kkilit tag olarak kalsa da ileride liposarkomda bilinen anomalileri
hedefleyen yeni ajanlarin dahil edilmesi daha iyi sonuglar elde etme potansiyelini

artirmaktadir [63].

Sinovyal Sarkom: Degisken epitelyal deiferansiyasyona sahip, geng
eriskinlerde ortaya ¢ikma egiliminde olan ve hemen hemen her yerde ortaya ¢ikabilen
malign bir mezenkimal neoplazmdir. Genelde yiiksek dereceli sarkom olarak kabul
edilir ve tedavi edilir. SS18-SSX fiizyon onkojeninin iiretilmesine yol agan spesifik bir
kromozomal translokasyonun varlig1 ile tanimlanan ilk sarkomlardan biri olarak, belki
de arketipik ‘translokasyona bagli sarkom’dur ve translokasyonu bu timdr tipine
Ozgldiir. Sinovyal sarkomun ¢esitli morfolojik paternleri vardir ancak baglica formlari
monomorfik igsi hiicreli glandiiler ya da solid epitelyal yapilarin klasik bifazik paterni
ve epitelyal diferansiyasyonun sadece immiinohistokimyasal ve ultrastriiktiirel kaniti

olarak igsi hiicrelerin fasikiillerinin monofazik paternidir [64].

Iskelet Dis1 Osteosarkom: Tiim yumusak doku sarkomlarinin %1-2’sini ve
osteosarkomlarin %2 ila 4’iinii olusturur. Tipik olarak 50-70 yas arasindaki bireyleri
etkiler. Erkeklerde kadinlara oranla yaklasik 2 kat daha sik gortliir (E/K, 1,9/1). Cogu
iskelet dis1 osteosarkom derin yerlesimlidir. %10’undan daha az1 yiizeyel yerlesimlidir
ve bunlar da dermis ya da subkutan dokudan kaynaklanir. En yaygin lokalizasyonu alt

ekstremitedir.

Anjiyosarkom: Anjiyosarkom, erken teshis edilmedigi siirece lokal rekiirrens
ve genellikle kotli prognoz ile iligkili, metastaz egilimi gosteren, yumusak doku
sarkomunun nadir ve agresif bir alt tipidir. Anjiyosarkomun vaskiiler endotelyal hiicre
kaynag1 g6z Oniline alindiginda, tiimorler esasen herhangi bir organda gelisebilir;
bununla birlikte, tiim tiimorlerin yarisinin ortaya ¢iktigi ve yasla birlikte prevalansin
arttig1 cilt lokalizasyonu daha sik goriilmektedir. En yaygin risk faktorleri kronik

lenfo6dem ve radyasyon Oykiisiidiir.

Kaposi Sarkomu: Anjiyoproliferatif bir neoplazm olan Kaposi sarkomu 4

epidemiyolojik forma sahiptir.

AIDS iliskili Kaposi sarkomu, multifokal anjiyoproliferatif neoplazmdir ve

genelde ciltte goriiliir; ancak viseral organ tutulumu da yapabilir.

24



Klasik Kaposi sarkomu ilk olarak 1872’de Moritz Kaposi tarafindan Akdeniz
ya da dogu Avrupa kokenli yash erkek popiilasyonunda tanimlandi. Bu Kaposi
sarkomu formu genellikle alt ekstremitelerde smirli lezyon olarak ortaya ¢ikar,
erkeklerde kadinlara oranla 15:1 oraninda daha sik goriiliir ve 10 yildan fazla yasayan

hastalarda indolent olarak kalir [65].

Endemik form Kaposi sarkomu, 1950’lerde orta Afrika’da gozlemlenen ve
erkekleri, kadinlar1 ve c¢ocuklar etkileyen en yaygin neoplazmlardan biri oldugu

bildirilmistir [66].

Iyatrojenik form Kaposi sarkomu 1970’lerde organ nakli alicilarinda ve diger
hastaliklar1 nedeniyle immiinsupresyon uygulanan hastalarda tanimlanmistir [67]. Son
zamanlarda, Kaposi sarkomunun bu iyatrojenik varyantinin sayilari giderek
artmaktadir. Ornegin, literatiirde uzun siireli kortikosteroid tedavisi ve otoimmiin
hastaliklar dahil olmak {iizere kronik inflamatuar ve otoimmiin durumlar igin
uygulanan rituksimab, infliksimab ve abatacept dahil olmak iizere diger biyolojik
tedaviler baglaminda ortaya ¢ikan Kaposi sarkomu gelisen bireyleri tanimlayan artan

sayida raporlar bulunmaktadir [67, 68].

Hemanjiyoendotelyoma: Hemanjiyoendotelyoma, sinirda biyolojik davranis
sergileyen, tamamen 1iyi huylu hemanjiyomlar ile yiiksek derecede malign
anjiyosarkomlar arasinda goriilen vaskiiler neoplazmlari adlandirmak i¢in kullanilan
terimdir [69]. Epiteloid hemanjiyoendotelyoma, yumusak doku, akciger, kemik, beyin,
karaciger ve ince barsakta gelisebilen nadir goriilen diistik dereceli vaskiiler kaynakli

malign bir tiimordiir [70].

2.3.2. Kemik Tiumeorleri

Primer kemik tiimorleri nisbeten nadirdir ve bu, goreceli sikliklar1 ve risk
faktorlerinin degerlendirilmesi ile ilgili veri toplanmasini sinirlandirmaktadir. Kemik
tiimorleri benign ya da malign olabilir. Benign kemik tiimdrleri, kendini 6nemli dlciide
siirlayarak spontan iyilesen tiimdrlerden (6rnegin unikameral kenik kisti, nonosifiye
fibroma, osteoid osteoma) inaktif fakat persistan tiimorlere (6rnegin enkondrom,
osteokondrom), minimal lokal agresif tiimorlere (6rnegin anevrizmal kemik kisti,

kondroblastom, kondromiksofibrom) ve oldukga lokal agresif tiimorlere (dev hiicreli
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tiimor, osteoblastom) dek genis bir ¢ergevede degisken davranisa sahip tiirleri igerir.
Benign kemik tiimorlerinin tedavisi biliyiime davranislarina baghidir. Genelde belirli
bir hastada tek bir tiimoriin davranisinin uygun tedavi se¢ilmeden once belirlenbmesi
gerekir. Primer malign kemik tiimoérlerinin ¢ogu cerrahi olarak rezeke edilmelidir.
Bunun istisnalart myelom ve kemik lenfomasidir. Basvuru sirasinda yiiksek bir
mikrometastatik hastalik prevalansi olan primer malign kemik tiimorii olan hastalar

(6rn. klasik osteosarkom, Ewing sarkomu) adjuvan KT ile tedavi edilmelidir [71].

Kemik tiimoérleri iskelette normal olarak bulunan mezenkimal hiicrelerden
kaynaklanir. Bu tiimérlerin klasifikasyonu, varsayilan orjin hiicre tabanli histolojik
inceleme ile yapilir. Genellikle hiicre tipini gosteren tlimoriin matrisidir. Bu nedenle,
bir kemik matriksi olan tiimorlerin adinda “osteo” vardir ve osteoblast hiicre
dizisindeki hiicrelerden (6rnegin osteoid osteoma, osteoblastom, osteosarkom) ortaya
ciktigim diisiindiirmektedir. Kikirdak matriksi olanlarin adlarinda “kondro” vardir ve
kondroblast hiicre ¢izgisindeki hiicrelerden (6rnegin enkondroma, osteokondroma,
kondroblastom, kondrosarkom) ortaya ¢iktigini disiindiirmektedir. Bu iki belirgin
timor grubuna ek olarak, fibroz bir matriks (6rnegin, nonosifiye fibroma, fibrosarkom,
malign fibréz histiyositom) ve vaskiiler kokenli (6rnegin, hemanjiyom,
hemanjioendotelyoma, hemanjiyoperisitom) ve belirli bir matrisi olmayan (6rnegin
unikameral kemik kisti, anevrizmal kemik kisti, kemigin dev hiicreli tiimorii, Ewing

sarkomu) tiimorler de vardir.

Kemik iligi elemanlarindan kaynaklanan kemik tiimdrleri (6rnegin,
Langerhans hiicre histiyositozu, miyelom, lenfoma) genellikle klasik primer kemik
tiimorleri olarak kabul edilmez. Bununla birlikte, daha klasik primer kemik tiimérleri
ile aywric1 tanida yer alirlar ve herhangi bir kemik tiimorii tartismasinda dikkate

alinmalidirlar [72].
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Tablo 3: Benign ve Malign Kemik Tiimorleri

Histolojik Grup

Benign Morfoloji

Malign Morfoloji

Osteojenik

Osteoma
Osteoid osteoma

Osteoblastoma

Osteosarkoma

Kartilojenik

Kondrom
Osteokondrom

Kondroblastom

Kondrosarkom

Fibrojenik

Fibrom

Fibrosarkom

Dev Hicreli

Benign osteoklastom

Malign osteoklastom

Kemik Iligi Kokenli Ewing sarkom
Myelom
Vaskiiler Kokenli Hemanjiyom Hemanjiyosarkom
Diger Bag Doku Kokenli | Fibroz histiyositom Malign fibroz histiyosiyom
Lipom Liposarkom
Diger Timorler Norofibrom Adamantinom

2.3.2.1. Benign kemik tiimorleri

Osteom: Osteoma, kompakt lamellar kortikal ya da spongiy6z kemigin
depozisyonu somucunda olusan benign neoplazmdir [73]. Olgularin ¢ogu
kraniyofasiyal iskelette, en sik paranazal siniislerde ve ¢ene kemiklerinde goriilii; ancak
diger kemiklerde ve kas gibi yumusak dokularda nadir vakalar belgelenmistir [73].
Kortikal platolarla iligkili olarak farkli orijinlere sahip iki osteoma varyanti
taninmaktadir: periferal ve santral osteomlar. Periferal (ya da periosteal) osteomlar
kortikal platolara tutunurken santral osteomlar endosteal yiizlerden gelisir. Fasiyal
kemiklerde hem santral hem periferal osteomlar tanimlanmustir. Periferik tip osteoma,
alt ¢enelerde kortikal kemigin yiizeyinde olusan ve sapsiz veya pedikiillii en yaygin
varyanttir. Periferik osteomanin patogenezi belirsizdir. Bazi arastirmacilar bunu
ger¢ek bir neoplazm olarak goriirken, digerleri onu gelisimsel bir anomali olarak

siiflandirmaktadir [74].
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Osteoid Osteoma: Tiimoér hiicrelerinin dogrudan matiir kemigi olusturdugu
benign tiimordiir. Osteoid osteoma tiim kemik tlimorlerinin %5’ini olustururken,
benign kemik tiimorlerinin %11’°ini olusturur. Erkeklerde kadinlara oranla daha siktir.
Agirlikli olarak apendikiiler iskeletin uzun kemiklerinde goriiliir. Benign tiimdrler i¢in
Kas — Iskelet Sistemi Dernegi’nin evreleme sistemine gére osteoid osteoma evre 2
lezyondur. Kortikal, spongiydz veya subperiosteal olmak iizere lokalizasyonuna gore
smiflandirilir. Salisilatlara ve non-steroid anti-inflamatuar ilaglara cevap veren
nokturnal agr1 en sik semptomudur. Tanida bilgisayarli tomografi (BT) sadece tani i¢in
degil; ayn1 zamanda lokalizasyonu belirtmek igin de tercik edilir (subperiostal,

mediiller, kortikal) [75].

Osteoblastom: Osteoblastom, yasamin ikinci ve tiglincii yillarinda en yliksek
insidansa sahip, agirlikli olarak 10-15 yas aras1 ¢ocuklari etkileyen en tipik benign
primer kemik tiimorlerinden birisidir. Osteoblastik aktivitesi ve lokal agresif davranisi
ile bilinir [76, 77]. Cesitli ¢alismalar, bu hastaligin tiim benign kemik tiimorlerin %1-
5'ini ve tlim kemik tiimdrlerinin %1'ini olusturdugunu gostermistir. Bu tiimdrlerin en
yaygin yeri vertebral kolon (%28-36), ardindan uzun kemiklerdir ve bu lokasyondaki
lezyonlar genellikle meta-diyafizde gortliir [78, 79]. Primer osteoblastom tiim ossedz
spinal neoplazmlarin %10’unu olusturur ve genellikle vertebranin posterior
elementlerini tutar (6zellikle lamina ve pedikiil). Osteoblastom, klinik ve radyolojik

olarak osteoid osteomadan daha agresif bir natiire sahiptir [80].

Kondrom: Kondromalar ortak histolojik 6zellikleri bulunan bir grup benign
kartilajindz doku tiimorlerinin  kombinasyonuyla olusur [81]. Enkondrom,
endokondral kokenli kemiklerde meydana gelen hiyalin kikirdagin benign bir
timoriidiir ve kapsayict bir kondrom kategorisinde siniflandirilan mediiller kavite
tiimdrleridir. Enkondromlar, kemik tiimorlerinin yaklasik %3'inii ve benign kemik
tiimorlerinin %13'inil olusturan intraossedz kartilaj timorlerinin en yaygin olamidir
[82, 83]. Bu tiimorler genellikle tiibiiler kemiklerin soliter, santral, metafizer
lezyonlaridir ve el — ayak kiiclik kemiklerini, ardindan femur ve humerusu tercih
ederler. Enkondromatéz tiimorler tipik olarak cocukluk c¢aginda biiyiime plag:
kartilajinin ya da eriskin hayatta ¢cogalan ve genisleyen daha sonra biiylimeyi durduran

kondrositlerin geri kalanindan kaynaklanir.
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Osteokondrom: Osteokondrom en yaygin benign kemik tiimoridir ve
genellikle uzun kemiklerin metafiz bolgesinde goriiliir. Bu tiimor, kemigin yilizeyinde
kikirdak bashkli kemik ¢ikintis1 seklini alir. Osteokondromlarin biiyiikk ¢ogunlugu
(%385) soliter, kalitsal olmayan lezyonlar olarak goriiliir. Osteokondromlarin yaklasik
%15'"1 herediter multipl osteokondromlar baglaminda, otozomal dominant bir sekilde
kalitsal bir hastalik olarak ¢oklu lezyonlar olarak ortaya ¢ikar. Cogu lezyon ¢ocuklarda
ve ergenlerde agrisiz, yavas biiyliyen Kkitleler olarak goriiliir. Bununla birlikte,
osteokondromun yerine bagli olarak, kirik, kemik deformitesi, mekanik eklem
problemleri ve vaskiiler veya norolojik defisit gibi komplikasyonlarin bir sonucu

olarak 6nemli semptomlar ortaya ¢ikabilir [84].

Kondroblastom: Kondroblastom, ¢ogunlukla uzun kemiklerin epifizlerinde
ve apofizlerinde bulunan nadir goriilen benign agresif bir kemik tiimériidiir. Timor
Mayo klinik serisinde tiim benign kemik tiimoérlerinin %1.45'ini olusturmaktadir [85].
En sik lokalizasyon bdlgeleri proksimal tibia veya femur, distal femur ve proksimal
humerustur [86]. Tiimor ayrica el, ayak, kafatasi veya yiiz kemiklerinde de goriilebilir.
Lokal agr1 ile gelen hastalarin ¢ogunda fizik muayenede hassasiyet ve sinirli hareket

acikligr goriiliir.

Fibrom: Non-osifiye fibroma, histolojik olarak osteoklast tipi dev hiicrelerle
karigik benign fibroblastik proliferasyon ile karakterize kemik dokudur. Aslinda non-
neoplastik bir siiregtir ve gelisimsel anormallikler grubuna aittir [87]. Nonosifiye
fibromalarin ger¢ek insidansi bilinmemektedir. Cocuklarin yaklasik %30'unda bir

veya daha fazla tespit edilmemis lezyon oldugu tahmin edilmektedir [88, 89].

Benign Osteoklastom: Osteoklastom ya da myeloid sarkom olarak da bilinen
dev hiicreli kemik tiimorii genellikle geng eriskinlerde matiir iskeleti etkileyen lokal
agresif osteolitik neoplazmdir. Genellikle metafizde ortaya ¢ikar ve uzun kemiklerin
epifizine kadar uzanir. Cogu osteoklastom benign olsa da nadiren akcigere metastaz

yapabilmektedir [90].

Hemanjiyom: Hemanjiyomlar esas olarak neoplastik vaskiiler yapilardan
olusan benign tiimorlerdir. Kesin patogenezi hala belirsizdir. En sik goriilen benign

spinal timorlerdir. Daha az siklikla ekstremite kemiklerinde de goriilebilir.
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Hemanjiyomlar siklikla asemptomatik olup genelde insidental olarak fark edilirler.

Kadinlarda erkeklere oranla yaklasik 2 kat daha sik rastlanir.

Fibroz Histiyositom: Kemigin benign fibroz histiyositomu oldukca nadirdir.
Genelde 20 yas sonrasinda goriiliir. En sik yerlesim yeri pelvik kemiklerdir ancak

viicudun degisik yerlerinde de ortaya ¢ikabilir [91]. En sik semptomu agridir.

Lipom: Intraossedz lipom tiim kemik tiimérlerinin %0,1’inden falzasini
olusturmayan ¢ok nadir bir kemik lezyonudur [19, 92]. Degisen derecelerde
dejeneratif degisikliklere ugrayabilir ve yag nekrozu, kistik degisiklikler ve
kalsifikasyon alanlari ile kendini gdsterir. Histolojik bulgulara dayanarak, intraosse6z

lipom Milgram siniflandirma sistemine gore siniflandirilabilir [93].

Norofibrom: Norofibroma, sinir fasikiillerinden kdken alan ve kemikte son
derece nadir goriilen; Schwann hiicreleri, fibroblastlar, mast hiicreleri, aksonlar ve

degisken kollajen matrisi igeren iyi huylu bir neoplazmdir [94].

2.3.2.2. Malign kemik tiimorleri

Osteosarkom: Osteosarkom, immatiir osteoid matriks sentezleyen
mezenkimal orjinli igsi hiicrelerle karakterize yiiksek dereceli primer iskelet
malignitesidir [95]. Losemi ve lenfoma diginda adolesanlarda en sik goriilen primer
malignitedir [96]. Genel olarak nadir olmasina ragmen, osteosarkom g¢ocuklarda
kemigin en sik goriilen primer malignitesidir [97]. Osteosarkom insidansi bimodal
olarak dagilim gostermektedir. Pubertal biliylime sirasinda 10 ila 14 yaglar1 arasinda
bir baslangi¢ piki goriiliir ve bunu 60 yasindan sonra daha kiigiik bir ikinci pik izler.
Osteosarkom ergenlerde en sik alt ekstremite uzun kemiklerinin metafizinde gelisir
(vakalarin ~% 75'1) ve bu bulgular ergenlik ve/veya fizyolojik kemik biiylimesinin
hormonal degisiklikleri ile osteosarkom patogenezi arasinda bir iliski oldugunu
gostermektedir [98]. Kraniyofasiyal ve aksiyal tiimorlerin yasla birlikte sikligi artar ve
60 yasindan sonra tiim osteosarkom vakalarinin %40'm1 olusturur; 24 yasindan dnce

ise %12'den daha az oranda kraniyofasiyal ve aksiyal tutulum goriiliir.

Kondrosarkom: Kondrosarkom, tiim malign kemik tiimérlerinin %10 ila

%20'sini temsil eden en yaygin ikinci primer malign kemik tiimoriidiir [99]. En sik 30
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ila 70 yas arasindaki yetiskinlerde goriiliir ve 21 yasin altindaki hastalarda nadirdir.
Tiimor kartilaj tiretimi ile karakterizedir. Erkeklerde kadinlara oranla yaklagik 1,5-2
kat daha sik goriiliir. En yaygin primer tutulum yerleri, femur ve humerus ile birlikte
pelvis (baz1 serilerde %30'a kadar)’tir. Kondrosarkomlarin yaklagik %85 ila %901
primer kemik timorleridir; oysa yaklagik %10 ila %151 sekonder olup

osteokondromlar, enkondromlar veya fibr6z displaziden gelisir [99,100].

Fibrosarkom: Eriskin tipi fibrosarkom, yumusak doku sarkomlarinin nadir ve
oldukga agresif bir alt tipidir. Diger igsi hiicreli sarkomlarin varligi nedeniyle,
fibrosarkom teshisi hemen her zaman bir ekartasyon tanisidir [101]. Benzer tiimoral
olusumlar nedeniyle yanlis tani olasiligi yiiksektir ve siklikla uygunsuz timor
tedavisine yol acar. Fibrosarkom uygun teshis edilse dahi hastalarin genel prognozu
oldukca kotiidiir. RT ve KT’ye kars1 diisiik duyarliliga sahiptir ve tiimoriin niiks
olasilig1 oldukga yiiksektir.

Ewing Sarkom: Ewing’in sarkomu ¢ocuklarda ve geng erigkinlerde en sik
goriilen ikinci en stk malign kemik tiimoriidiir ve tiim primer kemik tiimdrlerinin %10-
15'ini olusturur [102]. Yillik insidans yaklasik 0.6/milyon toplam niifustur ve
genellikle 10 ila 20 yaslar1 arasinda goriiliir. Erkeklerde kadinlara gore yaklasik 1,5
kat daha sik goriiliir. Ewing sarkomu, kiigiik yuvarlak hiicrelerden olusan olduk¢a
malign bir timordir. Bu timoriin - kokeni, elektron mikroskobik ve
immiinohistokimyasal analizlerin nérojenik kokenli oldugunu diisiindiirene kadar
belirsizdi [103,104]. Ewing sarkomu herhangi bir kemigi etkileyebilir, ancak en
yaygin bolgeler alt ekstremite (%45), ardindan pelvis (%20), iist ekstremite (%13),
aksiyel iskelet ile kostalar (%13) ve ylizdiir (%2). Femur en sik etkilenen kemiktir ve

tiimor genellikle orta saftta ortaya cikar.

Myelom: Hastaligi seyrinde kemik lezyonu gelisen hastalarin %80-90'inda
iskeleti tutan en sik patoloji multipl myelom (MM)’dur. Miyelomun kemik lezyonlari
tamamen osteolitiktir ve siddetli kemik agrisi, patolojik kiriklar, hiperkalsemi, spinal
kord kompresyonu ve artan mortalite ile iliskilidir. Patolojik kirik ile bagvuran MM
hastalarinin %20'sinin, tanidan sonraki ilk yilda %40'1min bir kirik gelistirdigi ve %60'a
kadarinin hastalik siiresince patolojik kiriklar gelistirdigi tahmin edilmektedir [105].

Ek olarak, patolojik kirig1 olan hastalarda, patolojik kirig1 olmayan hastalara gore
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mortalite %20 oraninda artmaktadir. Destriiktif kemik lezyonlar1 genis ve siddetli
olabilir ve siklikla gogiis veya sirtin orta kesiminde hareketle siddetlenen kemik agrisi
tani alan hastalarin 2/3’sinden daha fazlasinda bulunur. MM kemik hastaligi, kemige
metastaz yapan diger tiimor tiplerinin neden oldugu kemik hastaligindan farklidir ve

hem kemik olusumu hem de kemik rezorpsiyonunun disfonksiyonu ile dikkati ¢ceker.

Malign Fibroz Histiyositom: Malign fibréz histiyositoma, hem yumusak
dokularda hem de kemiklerde bulunabilen belirsiz kokenli bir sarkomdur. Giincel adi
andiferansiye pleomorfik sarkomdur. %20-30 oraninda tiimorde lokal rekiirrens
goriiliir ve bu ekstremitelerde daha az goriiliirken retroperitonda ve bas — boyunda daha

siktir.

Liposarkom: Yaglh kemik iligindeki lipoblastlardan kaynaklanan kemigin
primer liposarkomlart olduk¢a nadirdir ve primer kemik tiimdrlerinin <%0,1'ini
olusturur. Intraossedz liposarkom genis bir anatomik dagilima sahiptir (femur,
humerus, tibia, fibula, ulna, vertebral kolon, ilium, skapula ve kafa kemikleri). 35'ten
az vaka bildirilmistir ve bunlardan sadece 20'si primer kemik liposarkomu kriterlerini

karsilamistir ve sadece 16'sinda kesin fotomikrograflar vardir [106].

Adamantinoma: Histopatogenezisi tam olarak anlagilmamis, nadir goriilen
diisiik dereceli malign kemik tlimoriidiir. Genelde tibianin diyafiz ve metafizinde
goriiliir. Cenede bulunan ameloblastomlara histolojik benzerliginden Otiirii
adamantinoma adi1 bu tiimére verilmistir [107]. Histopatolojisi epitelyal hiicreler ve
osteofibréz komponentlerden olusan bifazik patern sergiler. iki tiir adamantinoma

vardir: klasik tip ve osteofibroz displaziye benzeyen diferansiye tip [108].

2.3.3. Kas — Iskelet Sistemi Tiimérlerinde Radyolojik Gériintiileme

Radyografi: Bir¢ok durumda arastirilan anatomik lokalizasyon i¢in alinan
spesifik radyografik goriintiiler dogru tan1 koymak i¢in yeterli olabilmektedir. Direkt
grafi, timorlin lokalizasyonu, morfolojisi, kismen de kemik destriiksiyonu,
kalsifikasyon, osifikasyon ve periost reaksiyonuna iligkin en faydali bilgiyi
vermektedir. Bununla birlikte giincel direkt grafinin daha 6nce ¢ekilen direkt grafiyle
karsilastirilmas1 da olduk¢a biliylik 6nem tagimaktadir. Bu karsilastirma ozellikle

benign oldugunu diisiindiigiimiiz lezyonlarda boyut artisinin olup olmadigini,
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morfolojik bir degisikligin gelisip gelismedigini saptamada bize yardim eder. Yine
karsilagtirmali radyografik degerledirmeler lezyonun sadece yapisini degil, tanida
kritik bir etken olan tiimdriin agresifligini de ortaya ¢ikarmamiza yardim eder. Bunula
birlikte radyografik degerlendirme yalnizca tiimoriin degil, olas1 metastaz diistiniilen
bolgenin de degerlendirilmesini saglar. Bilindigi lizere bir¢ok kemik malignitesi
akcigere metastaz yapma egiliminde olup tedavi oncesinde mutlaka akciger grafisi

goriilmelidir.

Bilgisayarh Tomografi (BT): BT spesifik bir tan1 koymada nadiren yardimci
olsa da kemik lezyonlarinin uzanimi hakkinda oldukga faydali bilgiler saglamaktadir
(kortikal destriiksiyon, ¢evre yumusak doku tutulumu vs). BT, karmagik anatomik
yapist bulunan tiimérlerin degerlendirilmesinde yardimeidir. Ornegin skapula, pelvis
ve sakrumun anatomik degerlendirilmesi direkt grafi ile zordur; bu nedenle bu
lokalizasyonlardaki tiimdrlerin BT ile 3 boyutlu (3B) rekonstriiksiyon goriintiilerinin
olusturularak incelenmesi daha faydali olacaktir. Ornegin osteokondrom, parosteal
osteosarkom ya da jukstakortikal kondrosarkom gibi yiizeysel yerlesimli kemik
tiimorlerinin gortintiilenmesinde 3B BT goriintiileri oldukg¢a yararlidir. Ekstremitenin
korunmast istenen durumlarda BT, timorin yayihmi ve uzaniminin
degerlendirilmesinde olduk¢a 6nemlidir; bu sekilde rezeksiyon i¢in giivenli bir sinir
planlanabilir. Ayrica BT tedavi sonuglarinin takibinde, rezeke edilmis timor
rekiirrensini degerlendirmede, RT-KT gibi cerrahi olmayan tedavi yontemlerinin

tiimore ne derece etki ettigini gostermede kullanilabilir.

Direkt grafi ile yumusak tiimorii degerlendirmek oldukca zordur ancak BT ile
(6zellikle kontrast madde verildiginde) yumusak doku tiimoriin sinirlari, g¢evre

yapilara invazyonu hakkinda 6nemli bilgiler elde edilebilir.

Pozitron Emisyon Tomografisi (PET) ve PET — BT: Cesitli neoplastik
durumlarin degerlendirilmesinde 2-floro [florin-18]-2-deoksi-D-glukoz (F-18 FDG)
PET ve PET-BT oldukga etkili metabolik — anatomik goriintiileme teknikleri olarak
one ¢ikmaktadir. BT sayesinde elde edilen anatomik detay ve PET ile elde edilen
metabolik ve biyokimyasal aktivitelerin kombine edilmesi ile olusan tek bir goriinti,
radyologa sadece normal ve patolojik durumlarin ayriminda degil, ¢esitli patolojik

stireclerin de birbirinden ayrimina olanak saglar.
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Arteriyografi: Esas olarak kemik lezyonlarmin gosterilmesi ve timdriin
uzaniminin degerlendirilmesi i¢in kullanilan bir goriintiileme yontemidir. TUmor
vaskiilarizasyonunu gostererek operasyon Oncesi intraarteryel KT icin uygunlugun
degerlendirilmesinde, tlimoriin en ¢ok kanlanan kismini gostererek en agresif kisminin
tayin edilip biyopsi i¢in en uygun yerin belirlenmesinde oldukga faydalidir. Se¢ilmis
baz1 olgularda arteriyografi ayirici tanida yardimci olabilir; 6rnek olarak osteoid

osteomun bir kemik apsesinden ayirt edilmesi verilebilir.

Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRG): MRG, kemigin ve yumusak
dokunun tiimdrlerini degerlendirmede olduk¢a onemli bir radyolojik goriintiilleme
yontemidir. Ozellikle yumusak doku tiimorlerinde BT ye gore iistiin birgok &zelligi
vardir. Lezyonu cevreleyen dokularin gosterilmesinde BT’den distiindiir; Ornegin
intravendz kontrast madde kullanmaksizin MRG noérovaskiiler tutulumu
degerlendirilebilir. Tiimoriin yumusak doku invazyonunun olup olmadigini yiiksek

sensitivite ile gosterir.

T1 agirlikli spin eko gorintiileri timdriin kemik, kemik iligi ve yag doku ile
arasindaki kontrasti artirirken, T2 agirlikli spin eko goriintiileri timor — kas kontrastini
artirir ve peritiimoral 6demi belirginlestirir. Aksiyel ve koronal goriintiiler 6nemli
vaskiiler yapilar da dahil olmak {izere yumusak doku invazyonunun uzanimi hakkinda

onemli bilgiler saglar.

MRG’nin  BT’den istiin olmadigi nokta, tiimor kalsifikasyonlarim
gosterememesidir. Hatta bazen belirgin kalsifikasyon ve osifikayonlar1 bile
gosteremeyebilir. BT den {istlin olmadig1 bir nokta da kemikte kortikal destriiksiyonu
BT kadar iyi gosterememesidir. Buradan da anlasildig: tizere hem BT hem MRG’nin
bazi avantajlar1 ve dezavantajlari vardir ve herhangi bir durumda biri tanida daha

oncelikle tercih edilirken digeri tamamlayici olarak gorev yapmaktadir.

Cogu arastirmact intravendz kontrast madde kullanilarak alman MR
goriintlilerinin daha tstiin oldugunu savunmaktadir. Kontrastlanmanin, tlimoriin
artmis kanlanma gosteren kisimlarini ve tiimor ¢evresindeki itilmis dokuyu agikca
ortaya koydugu gdsterilmistir. Ayrica tiimoriin eklem i¢i uzaniminin efiizyondan
ayriminda ve c¢esitli malign tiimorlerde canli alanlarin nekrotik kisimlardan ayirt

edilmesinde de yardimci oldugu bildirilmistir. Bunlara ek olarak tiimdriin RT-KT’ye
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cevabmin ve lokal rekiirrensin degerlendirilmesinde de kontrast madde Onemli

avantajlar saglamaktadir.

MRG yumusak doku tiimoérlerinin karakterizasyonunda onemli bir rol
oynamasina ragmen, benign ve malign lezyonlar arasindaki ayrim igin diisiik
spesifiteye sahiptir [109, 110]. Kisa ¢ekim siiresine sahip olan ve kontrast madde
verilmesine gerek olmayan difiizyon agirlikli goriintiileme (DWI) ve goriiniir difiizyon
katsayis1 (ADC) haritalamasi, tiimdriin histolojik i¢eriginin arastirilmasi igin invaziv
olmayan bir yontemdir. Artan ADC degerleri, ekstraseliiler sivida bir artis1 veya hiicre
zar1 bitlinliigiiniin kaybint gosterirken, azalmis ADC degerleri ekstraseliiler sivi
icerigindeki azalmay1 veya hiicre sayist veya boyutundaki artigi yansitir [111]. Bu
ozellikler DWI ve ADC haritalamasinin benign — malign lezyonlarin ayirt edilmesinde

faydali olabilecegini gostermektedir [112].

Difiizyon Agirhikh Goriintilleme (DWI) ve Goriiniir Difiizyon Katsayisi
(ADC):

Difiizyon MRG, doku su molekiillerindeki protonlarda hizlanmis ya da
kisitlanmis mikroskobik diflizyon hareketlerinin  6l¢imii  temeline dayanan
fonksiyonel bir goriintiileme yontemidir. Goriintliler kisa cekim siirelerinde ve

kontrast maddeye gerek duymadan elde edilir.

Difiizyon, madde molekiillerinin kinetik enerjileriyle iligkili olarak rastgele
hareketleri olarak ifade edilir. Difiizyonun temel fiziksel yonii basli basina
molekiillerin rastgele hareketleri ile degisen manyetik alanlarin salinim fazlarinin
acilmasina (‘dephase’) ve sinyal kaybma neden olmasiyla iliskilidir. Ancak
diflizyonun bu etkisi standart goriintiilerde fark edilemeyecek kadar azdir. Diflizyonun
bu etkisini belirginlestirmek i¢in uygun bir sekansi difiizyona duyarhilastiran giiglii
gradiyentler kullanilir.

Normalde difilizyon her yone dogru gerceklesir. Ancak biyolojik dokularda
difiizyonu sinirlayan bazi faktorler vardir (intra-ekstraseliiler makromolekiiller,

membran ve organaller gibi) [113].
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Highly cellular region \

Sekil 12: Hiicresel membranlar tarafindan ekstraseliiler ortamda difiizyonun

kisitlanmasi

Biyolojik sistemde diflizyonun siirekliligi dokularin difiizyon degerini
karmagiklastirir. Bu nedenle biyolojik dokularda diflizyon i¢in goriinen (‘apparent’)
difiizyon ve diflizyon katsayisi i¢in de goriinen difiizyon katsayis1 (‘ADC = Apparent

Diffusion Coefficent’) terimi kullanilir.

Diflizyonun olusturdugu intravoksel ‘dephase’ ve neden oldugu sinyal kaybi1

su sekilde formiilize edilmektedir:
S/So:=exp (-b.D)

S/So: Difiizyon duyarli gradiyent ile difziiyona duyarli olmayan gradiyent

goriintiileri arasindaki sinyal intensite oranlarini gosterir.

D: Difilizyon katsayisidir. Difiizyonel hareketin hizin1 ifade eder. Diflizyon
katsayist, 1s1 ve molekiillerin fiziksel karakteristigine baglidir. Su gibi kiiclik
molekiiller yiiksek difiizyon katsayisina, protein gibi biiyiik molekiiller ise diisiik
difiizyon katsayisina sahiptir. Biyolojik sistemlerde diflizyondan baska diger faktorler
de sinyal kaybina katkida bulunabilecegi i¢in D (diflizyon katsayisi) yerine ADC

(goriiniir difiizyon katsayisi) terimi kullanilmaktadir.
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b Degeri: Difiizyon duyarliligi olusturan gradiyentin giiciinii, uygulama
araligin1 ve siiresini ifade eder. Sonugta bu deger zaman parametrelerine ve puls
amplitiidiine bagl olarak sinyal kaybinin derecesini etkileyen bir faktordiir. b degeri 0
ila 1000’1 agan genis bir aralikta kullanilabilir. Bu deger ne kadar yiiksek tutulursa

difiizyon duyarlilig1 o kadar artacak ve goriintii iizerindeki etkisi belirginlesecektir.

Difiizyon MRG Temeli: Difiizyon hareketlerini MRG’de goriintiileyebilmek
icin herhangi bir sekansi difiizyona duyarlilastiran gii¢lii gradiyentler gerekmektedir
[114]. Giiglii manyetik gradiyentleri belirli yonlerde (yani X,y,z eksenlerinde) harekete
gecirerek “su difiizyonu” baskin kontrast mekanizmasi haline getirilir ve bu da direkt
olarak goriintiilenir. Difiizyon agirlikli ilk sekans 1965 yilinda Stejskal ve Tanner

tarafindan tanimlanmustir.

MRG sekansin1 su molekiillerinin difiizyonuna duyarli hale getirmek ig¢in
sekans, difiizyonu duyarlilastirict bir gradyan semas: ile genisletilir. Genelde en
yaygin olarak kullanilan difiizyon agirlikli MRG sekansi, bir Stejskal-Tanner
diflizyonu duyarlilagtiric1 gradyan semas: ve ardindan ¢ok hizli tek atimli (‘single
shot’) gradyan-eko data koleksiyon sekansinin (ekoplanar goriintiileme, EPI)

kullanildig: bir kombinasyonudur.

Stejskal-Tanner semasi, 180 derecelik bir radyo frekansi (RF) darbesi ile
ayrilmis iki esit boyutlu gradyanin kullanimina dayanmaktadir (Sekil 13).

180°
90° TE/2

5 TE2 i »Echo
¥ i Al
alles | |

Diff Grad

A

Sekil 13: Doku sinyalinin difiizyon duyarliligi igin Stejskal-Tanner gradyan semasi
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Bu iki gradyanin sabit ve hareketli su molekiilleri tizerindeki farkl: etkisi sekil

14’te goriilmektedir.

v
v
3

o

1 x2 . —— . '
X . /

v

Sekil 14: Sabit ve hareketli ‘spin’lerde difiizyon duyarlilastirici gradyanlarla

indiiklenen non-uniform etki

Sabit molekiiller (sekil 14’te kiip 1 ve 2) 90° RF darbesinden sonra birbirleriyle
aym faza sahip olurlar (‘in-phase’). Ilk gradyan, sekil 10°da belirtildigi gibi,
goriintliniin saginda daha fazla olan molekiillerde daha hizli, sol tarafta ise daha yavas
olan bir rotasyonu indiikler. Daha sonra 180° RF darbesi vektorleri vertikal eksen
etrafinda dondiiriir. Molekiiller birinci ve ikinci gradyan arasinda 6nemli Olgilide
hareket etmediyse, ikinci gradyan tarafindan indiiklenen ekstra rotasyon, birinci
gradyan ile ayni olacaktir ve tiim sabit molekiiller ikinci gradyanin sonunda ‘in-phase’
konumunda olacaktir. Eger 3. kiip birinci gradyan sirasinda x1 konumunda ancak
ikinci gradyan sirasinda x2 konumundaysa, ikinci ekstrarotasyon artik birinciyle ayni

olmaz ve molekiiller faz dis1 (‘out of phase’) olur.

Faz dis1 bir durum, faz i¢i bir konfiglirasyondan daha diisiik bir sinyal
verecektir; bu nedenle, hareket ne kadar biiyiik olursa, 6lciilen sinyal o kadar diisiik
olur. Ayrica uygulanan gradyan giicii (G) ne kadar yliksek olursa sinyal kayb1 o denli
giiclii olacaktir. Uygulanan diflizyon duyarlilastirict miktar1 genelde b degeri ile

gosterilir.
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vy jiromanyetik oran, G kullanilan gradyanin giicii, 6 gradyanin siiresi ve A iki

gradyan arasindaki siiredir.

b degerinin (veya difiizyon agirliginin) bir fonksiyonu olarak bu sinyal kaybi1

genellikle eksponensiyal bir davranis sergiler (sekil 15).
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Sekil 15: Rolatif sinyal yogunlugu 6rnegi

linner (a) ve logaritmik (b) skalada b degerinin artmasiyla azalir. Grafiklerdeki egri, goriiniir difiizyon
katsayis1 0.0001 mm?/sn olan bir dokuyu temsil etmektedir.



Difiizyon MR goriintiilerinin kantifikasyonu, bu azalan eksponensiyal davranig

icin asagida belirtilen jenerik formiilden ADC hesaplanarak gerceklestirilir:
+ __ @ %,~b*ADC

Si ile sinyal intensitesi b degeri bi kullanilarak ve SO ile sinyal intensitesi b

degeri 0 sn/mm? kullanilarak 6lgiiliir.

ADC degerlerini hesaplamanin en biiyilkk avantaji, bu degerlerin, alici
koillerdeki goriintiilenen dokunun pozisyonundan bagimsiz olmasidir. Bununla
birlikte, tlim hareketli molekiiller bir sinyal kaybina neden olur ve bu nedenle ADC
degerine katkida bulunur. Bu, ekstravaskiiler ekstraseliiler bosluk, hiicresel difiizyon
ve intravaskiiler perfiizyondaki diflizyonun hesaplanan ADC degerine katkida
bulundugu anlamina gelir. Boylece difiizyon MR goriintiileme, herhangi bir organda
es zamanli olarak perfiizyon ve diflizyon hakkinda bilgi saglar. b degerinin se¢imi, bu
katkilardan hangisinin daha fazla etkiye sahip oldugunu belirlemede 6nemli bir rol
istlendigi goriilmektedir [115,116]. Hareketin ADC degeri tizerindeki etkisi su
molekiillerinin hareket hiz1 ile ters orantilidir. Disiik b degerleri (genelde 200 veya
300 sn/mm?) en hizl1 hareket eden ‘spin’ler en giiclii etkiye sahiptir. Bu hizl1 ‘spin’lerin
kaynag1 hala tartismalidir; ancak biyik olasilikla perfiizyon etkilerine ve
ekstravaskiiler ekstraseliiler su molekiillerinin yonlendirilmis hareketine baglanabilir
[116]. Daha yiiksek b degerlerinde en hizli hareket eden ‘spin’ler zaten sinyallerini
kaybetmistir; bu nedenle ekstraseliiler ve intraseliiler molekiillerin Brownian hareketi ve

transmembrandz transport gibi daha yavas hareketlerin etkisi degerlendirilebilir [117].

Bir dokunun mikromimarisi her degistiginde (vaskiilarite yogunluguna bagl
olarak, yapisal inhibitorlerin eklenmesi ya da ¢ikarilmasi ya da en Onemlisi
ekstravaskiiler ekstraseliiler alanin intraseliiler alana oranindaki farkliliklar) uygun bir
b degerinin segilmesi kaydiyla diflizyon MRG kullanilarak tespit edilebilir. ADC’nin
bir tlimoriin seliiler dansitesi ile iliskili oldugu ve ¢ogu malign tiimorde ekstravaskiiler
ekstraseliiler kompartmanin azalmasi nedeniyle diisiik ADC degerlerinin goriildiigi

bildirilmistir [118].

Difiizyon agirlikli goriintiilemede ikinci dnemli bir kisim ise kullanilan temel

goriintiileme sekansidir. Teorik olarak, herhangi bir goriintiileme sekansi, su molekiilii
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difizyonunun degerlendirilmesine izin vermek i¢in bipolar gradyanlarla saglanabilir.
Ancak zaman kisithilig1 nedeniyle, giiniimiizde agirlikli olarak ‘single-shot’ sekanslar
kullanilmaktadir. En hizli ve en sik kullanilan teknik olan EPI, gradyan eko temelli bir
tekniktir ve bu nedenle 6zellikle hava — doku sinirinin mevcut oldugu durumlarda
duyarlilik  (‘susceptibility’) ile ilgili problemlere sahiptir. Ayrica, hareket
artefaktlarinin gradyan-eko sekanslarinda daha gii¢lii bir etkiye sahip olma egilimi
vardir. Bu belirtilen faktorler ekstrakranyal uygulamalarda daha fazla goriildiigi igin
bazi aragtirmacilar alternatif sekans semalar1 kullanma egilimindedir (tek atimli turbo
spin eko, ‘steady-state free precession’, cok atimli EPI ve ‘line scan’ difiizyon agirlikl

goriintiileme gibi) [119].

41



3. MATERYAL VE METOD

3.1. HASTA SECIMi

Calismamiz retrospektif olarak Ocak 2014 ile Nisan 2018 tarihleri arasinda,
Ibn’i Sina Hastanesi ve Cebeci Yerleskesi olmak iizere Ankara Universitesi Tip
Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dali MRG f{initelerinde eklem ve ekstremite MRG
uygulanmis hastalar1 kapsamaktadir. Hastalarin histopatolojik tani almis (benign ya da
malign) ya da histopatolojik tanist olmayan ancak takip goriintiilemesi MRG ile
yapilan ve en az 1 yillik takipte stabil kalan (benign kabul edilen) kas — iskelet sistemi
tiimorlerinin MRG’lerindeki ADC degerleri karsilagtirilmistir. Calismamiza Ankara
Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 28 Mayis 2018

tarihinde onay alinmigtir.

Calismaya kas — iskelet sistemi tiimorii olan 245 hastadan 132 tanesi dahil
edilmistir. 245 hastadan 81 tanesinin MRG’sinde difiizyon sekansi olmadig i¢in, 11
hastanin difiizyon goriintiileri artefaktlar nedeniyle tanisal nitelikte olmadigr icin ve
21 hastanin MR goriintiileme 6ncesinde KT, RT gibi tedavi prosediirleri uygulandigi

i¢in ¢alisma dis1 birakilmastir.

Calismaya dahil edilen hastalarin 61 tanesi erkek, 71 tanesi kadin ve yaglar1 18-
90 arasinda olup yas ortalamasi yaklasik 47’°dir. Hastalarin 57’sinde yumusak doku
tiimori, 75’inde kemik doku tiimorii vardi ve bu tiimorlerin 59’u benign (32 tanesi
kemigin benign tiimorii, 27 tanesi yumusak dokunun benign tiimorii), 73’ malign (43
tanesi kemigin malign tiimori, 30 tanesi yumusak dokunun malign tiimorii) olarak

patolojik tan1 almisti.

3.2. MR GORUNTULEME

MR goriintiileri 3.0 Tesla (Magnetom Siemens Verio, Almanya) ve 2 adet 1.5
Tesla (Magnetom Siemens Aera, Almanya ve General Electric Optima MR 450W,
Ingiltere) olmak iizere 3 MR cihaz1 ile gerceklestirilmistir. Tiim hastalara
konvansiyonel sekanslar ile rutin ekstremite MR incelemesi yapildi. Konvansiyonel

MR incelemesinde kullanilan temel sekanslar:
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3.0 Tesla Magnetom Siemens Verio, Almanya

>

T1 (TR [time to repeat]: 375 — 675 ms; TE [time to echo]: 9,5 — 20,0 ms;
FA [flip angle]: 90-160; FOV [field of view]: 300x300 mm - 600x600
mm; ST [slice thickness]: 3,0-6,0 mm)

T2 (TR: 3000-7000 ms; TE: 85-100 ms; FA: 90-160; FOV degisken; ST:
3,0-6,0 mm)

TIRM (TR: 3000-7000 ms; TE: 30-90 ms; TI: 130-200 ms; FA: 90-160;
FOV degisken; ST: 3,0-6,0 mm)

1,5 Tesla Magnetom Siemens Aera, Almanya

T1 (TR: 375 — 675 ms; TE: 9,0 — 20,0 ms; FA: 90-160; FOV: 300x300
mm - 600x600 mm; ST: 3,0-6,0 mm)

T2 (TR: 3000-7000 ms; TE: 85-100 ms; FA: 90-160; FOV degisken; ST:
3,0-6,0 mm)

TIRM (TR: 3000-7000 ms; TE: 30-90 ms; TI: 130-200 ms; FA: 90-160;
FOV degisken; ST: 3,0-6,0 mm)

1,5 Tesla General Electric Optima MR 450W, Ingiltere

X/
X4

L)

T1 (TR: 400 — 600 ms; TE: min-full; FA: 90-160; FOV: degisken; ST:
3,0-6,0 mm; Echo Train Lenght: 3; Nex: 2.00; intensity filter: B)

T2 (TR: 4000-6000 ms; TE: 85-100 ms; FA: 90-160; FOV degisken; ST:
3,0-6,0 mm; Echo Train Lenght: 16; Nex: 2.00)

STIR (TR: 3000-6000 ms; TE: 50-90 ms; TI: 130-200 ms; FA: 90-160;

FOV degisken; ST: 3,0-6,0 mm; Echo Train Lenght: 19; Nex: 2; intensity
filter: A)

Bazi malign tiimorii olan hastalarda intravendz kontrast madde kullanild.
Kontrastli goriintiiler i¢in Gadolinyum igeren kontrast maddeler intravendz olarak
otomatik cihazla verildi. Goriintiiler MR konsolunda standart olarak bulunan
substraksiyon programi ile piksel bazinda kontrast dncesi goriintiiler, karsilig1 olan

kontrast sonrasi goriintiilerden ¢ikarilarak elde edildi.
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Calismamizin temelini olusturan diflizyon agirlikli goriintiiler (DWI) (TR/TE:
5800/69, 3-5 mm kesit kalinligi, FOV: degisken, Nex: 4 [Siemens i¢in Averaj: 2-3])
aksiyel planda, spin echo single shot ekoplanar, 3 diizlemde (x,y,z) ve 3 T MR
cihazinda 3 farkli b degerinde (b=50,400,1000), 1.5 T MR cihazlarinda ise 2 farkli b
degerinde (b=0,600 ve b=0,800) alindi. MR cihazinin konsolunda, 6zel bir program
aracilign ile ADC degerleri otomatik olarak olgiilerek ADC harita goriintiileri
hazirlandi. Hazirlanan goriintiiler boliimiimiizde bulunan dijital arsivleme sistemine

(PACS) gonderildi.

3.3. LEZYONLARIN DEGERLENDIRILMESI

Histopatolojik tanis1 olan 132 hastanin sistemdeki konvansiyonel MR
gorintiileri ve diflizyon agirlikli goriintiileri incelendi. Daha sonra hastalarin difiizyon

agirlikli goriintiilerinden ADC haritalar incelenerek ADC degerleri hesapland.

Calismaya dahil edilen hastalarin 32’si kemik, 27°si yumusak doku tiimorii
olmak iizere toplamda 59 benign tiimdr degerlendirildi. Bu benign tiimdrler yumusak
doku ig¢in; benign fibroz/myofibroblastik natiirde yumusak doku, Schwannom,
hemanjiyom, anjiyolipom, lipom, fibrolipom, hyalinize fibrom, fibroepitelyal polip,
fibroadip6z doku, yag doku nekrozu, lenfanjiyom, anjiyoleiomyom, miksomatdz
yumusak doku ve benign periferal sinir kilifi tiimorlerinden olugmaktaydi. Benign
kemik tiimdrleri ise, basit kemik kisti, normak kemik iligi hiicrelerinden olusan non-
spesifik hipertrofik kemik doku, anevrizmal kemik kisti, osteokondrom, benign dev
hiicreli kemik timorii, non-spesifik kortikomediiller doku iceren kemik lezyonu,
hidatik kist, pigmente villonodiiler sinovit, enkondrom, eozinofilik graniilom, non-
osifiye fibrom, hemanjiyom, fibroz displazi ve non-spesifik benign natiirde kemik

lezyonlarindan olusmaktaydi.

Malign tiimorii olan hasta sayis1 73 olup bunlardan 43’ kemik, 30’u yumusak
doku tiimoriiydii. Kemigin malign tiimorlerini agirlikli olarak metastazlar olusturup,
digerlerini Ewing sarkomu, plazmositom, kondrosarkom, osteosarkom, kordoma,
lenfoma tutulumu, sinovyal sarkom ve telenjiektatik sarkom olusturmaktaydi.
Yumusak doku malign tiimorleri ise pleomorfik hiicreli malign mezenkimal tiimér,

diisiik dereceli igsi hiicreli mezenkimal tiimor, alveolar sarkom, epiteloid sarkom,
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liposarkom, andiferansiye pleomorfik sarkom, rabdomyosarkom, myofibroblastik
sarkom, anjiyosarkom, lenfoma tutulumu ve dermatofibrosarkoma protuberanstan

ibaretti.

ADC o6l¢timii yapilirken, her lezyonun difiizyon kisitlanmasi olsun ya da
olmasin, ADC haritasinda en yiliksek ve en diisiik sinyal alanlar1 serbest 6l¢iim teknigi
‘freehand Regions Of Interest (ROI)’ ile isaretlendi. ROl ile isaretlenen alanlarin kendi
i¢inde homojen olmasina dikkat edildi; bu nedenle bazi lezyonlarda ROl ile igaretlenen
alan oldukga kiigiikken (0,10 cm?) baz1 lezyonlarda bu alan oldukga biiyiiktii (9 cm?).
Calismaya dahil edilen lezyonlarin boyutlar1 yaklasik olarak 10 mm’den 100 mm’ye
dek degisiyordu. Heterojen ADC sinyal alanlar1 igeren 6zellikle biiyiik lezyonlarda
farkli yerlerden Ol¢iim yapilarak ADCmin hesaplanirken en diisiik ADC, ADCmax
hesaplanirken en biiylik ADC degeri goz Oniine alindi. Daha sonrasinda benign
lezyonlarin ADCnin Ve ADCmax degerleri ile malign lezyonlarin ADCnmin Ve ADCmax
degerleri karsilastirildi.

3.4. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Calismamizin istatistiksel analizi ‘SPSS for Windows 11,5 (SPSS Inc,
Chicago, IL, USA)’ paket programinda yapilmistir. Tanimlayicr istatistikler dagilimi
normal olan degigkenler i¢in ortalama + standart sapma, dagilimi normal olmayan
degiskenler i¢in ortanca (min — maks), nominal degiskenler ise kisi sayis1 (n) ve yiizde
(%) olarak gosterilmistir. Grup sayist iki oldugunda gruplar arasindaki farkin
onemliligi, Student’s t testi/Mann-Whitney U Testi ile arastirilmistir. Nominal
degiskenler ise Pearson Ki-Kare/Fisher exact testi ile degerlendirilmistir. Benign ve
malign tlimorleri ayirt edebilmek icin kullanilan esik ADC degerleri ROC (receiver
operating characteristic) analizi, egri altinda kalan alan (area under curve - AUC) ve
duyarhilik segicilik degerleri ile hesaplandi. p<0,05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak

anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen hastalarin 32’si kemik, 27°si yumusak doku tiimorii
olmak tizere toplamda 59 benign tiimor degerlendirildi. Malign timdrii olan hasta
sayis1 73 olup bunlardan 43’1 kemik, 30’u yumusak doku tiimoriiydii. Hastalarin 61’1
erkek, 71’1 kadin ve yaslar1 18-90 arasinda olup yas ortalamas1 yaklasik 47’ ydi.

Frekans analizinde ¢alismamizdaki kas — iskelet sistemi tiimorlerinin %55,3°1

malign, %44,7’si benigndi (tablo 3).

Tablo 3: Patolojiye gore frekans analizi

Patoloji
Frequency Percent Valid Percent Cumulative
Percent
Malign 73 55,3 55,3 55,3
Valid  Benign 59 447 447 100,0
Total 132 100,0 100,0

Dokuya gore frekans analizinde tiimorlerin %43,2°si yumusak doku timorii,

geriye kalan %56,8’1 kemik tiimoriiydii (tablo 4).

Tablo 4: Tiimoriin kaynaklandigi doku tiiriine gore frekans analizi

Doku
Frequency Percent Valid Percent Cumulative
Percent
Y. Doku 57 43 2 43 2 43,2
Valid Kemik 75 56,8 56,8 100,0
Total 132 100,0 100,0
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hastalarin %46,2’si kadin, %53,8’1 erkekti (tablo 5).

Tablo 5: Cinsiyete gore yapilan frekans analizi.

Calismamizdaki hastalarin cinsiyetine gore yapilan frekans analizinde,

Cinsiyet
Frequency Percent Valid Percent Cumulative
Percent
Kadin 61 46,2 46,2 46,2
Valid  Erkek 71 53,8 53,8 100,0
Total 132 100,0 100,0

Benign ve malign tiimérlerin minimum ADC degerleri arasinda yapilan

karsilastirmada, malign timdrlerin minimum ADC degeri ortalama 796,71 + 270,082

(x10° mm?/sn), benign tiimdrlerin minimum ADC degeri ortalama 1377,29 + 499,425
(x10 mm?/sn) olarak hesaplandi (tablo 6).

Tablo 6: ADCmin degerlerinin betimsel istatistik tablosu.

Group Statistics

Patoloji N Mean Std. Deviation | Std. Error Mean
Malign 73 796,71 270,082 31,611
Min_ADC
Benign 59 1377,29 499,425 65,020
Benign ve malign kas — iskelet tiimoérlerinin  ADCmin degerlerini

karsilastirmak i¢in yapilan Student’s t testi sonrasinda, iki grup arasinda ADCmin

degerleri arasinda anlamli fark oldugu goriilmiistiir (p<0,05; tablo 7).
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Tablo 7: Benign ve malign gruplar arasinda ADCmin degerlerinin karsilastiriimasi

icin yapilan t testi

I nt Samples Test
Levene's Test for Equality of t-test for Equality of
Variances Means
3 Sig t ot
Equal vartances assumed 16,880 000 8,515 130
Min_ADC  Equal variances not
-8,030 84,840
assumed
Independent Samples Test
1-test for Equality of Means
Sig. (2-talled) Mean Difference Std. Error
Difference
Equal variances assumed 580,576 68,182
Min_ADC
Equal variances not assumed -580.576 72,297
Independent Test
1-1es! for Equailty of Means
95% Confidence Interval of the Difference
Lower Upper
Equal variances assumed -715,465 445 687
Min_ADC
Equal varances not assumed -724.325 -A36.827

Maksimum ADC degerlerinin karsilastirmasinda malign tiimorlerin
maksimum ADC degeri ortalama 183532 + 518,127 (x10°® mm?/sn), benign
tiimorlerin maksimum ADC degeri ortalama 2164,92 + 596,977 (x10® mm?/sn) olarak
hesapland: (tablo 8).

Tablo 8: ADCmax degerlerinin betimsel istatistik tablosu

Group Statistics

Patoloji N Std. Error Mean

Malign 73 1835,32 518,127 60,642
Max_ADC

Benign 59 216492 596,977 77,720
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Benign ve malign kas - iskelet tiimorlerinin ADCmax degerlerini
karsilagtirmak i¢in yapilan Student’s t testi sonrasinda, iki grup arasinda ADCmax

degerleri arasinda anlamli fark oldugu goériilmiistiir (p<0,05; tablo 9).

Tablo 9: Benign ve malign gruplar arasinda ADCmax degerlerinin karsilastiriimasi

icin yapilan t testi
Independent Samples Test
Levene's Test for Equality of Ltest for Equality of
Variances Means
F Sig ! of
Equal varlances assumed 718 308 -3,394 130
Max_ADC Equal varlances not
-3,344 115,603
assumed
Independent Sampiles Test
t-test for Equality of Means
Sig. (2-tailed) Mean Difference Std. Error
Difference
Equal variances assumed -329,600 97 107
Max_ADC
Equal variances not assumed 001 -329.600 98,579
Independent Test
-1est for Equality of Means
95% Confidence Interval of the Difference
Lower Uppes
Equal variances assumed 521,715 <137 485
Max_ADC
Equal variances not assumed 524 856 -134.345

Aragtirmamizda farklt MRG cihazlar ve farkli b degerleri kullanildigindan,
timorlerin ADC degerlerinden ayr1 olarak, ilgili anatomik kesite dahil olan kaslarin da
ADC degerleri hesaplandi. Nonparametrik test (Mann-Whitney U testi) yapilarak kas
ADC degerleri arasinda anlamli bir fark olup olmadig1 arastirildi. Arastirma
sonucunda p>0,05 olarak hesaplandigindan benign (medyan=1488) ve malign
(medyan=1452) kas iskelet sistemi tiimorlerinde goriintiileme esnasinda kesite giren
kaslardan yapilan ADC 6l¢iimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig:

saptandi (tablo 10 ve 11). Benign ve malign tiimdrlerde minimum ve maksimum ADC
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degerlerinin ayr1 ayr1 kas ADC’lerine boliindiigiinde ¢ikan degerlerin yani benign ve
ADCmin/ADCkas ve ADCmax/ADCkas

karsilastirilmasinda yapilan nonparametrik test (Mann-Whitney U testi) sonucunda bu

malign tlimorlerin

degerlerinin

degerler arasinda da anlamli fark oldugu goriildi (p<0,05; tablo 12- 15).

Tablo 10: Benign ve malign gruplar arasinda, kas ADC’lerinin karsilastirilmasinda
kullanilan Mann-Whitney U testi

Hypothesis Test Summary
Null Hypothesis Test Sig. Decision
Independent- )
The distribution of Kas_ADC is the >amPIes Retain the
same across categories of Patoloji Mann- 940 null
g ) ‘Whitney U hypothesis.
Test

Asymptotic significances are displayed. The significance level is 05,

Tablo 11: Kas ADC degerlerinin minimum, maksimum ve ortanca degerleri

Report
Kas ADC
Patoloji Median Minimum Maximum Mean Std. Deviation
Malign 73 1452,00 618 2161 1467,75 266,557
Benign 59 1488,00 585 1875 1446,56 262,865
Total 132 1464,00 585 2161 1458,28 264,115

Tablo 12: Benign ve malign gruplar arasinda ADCmin/ADCkas degerlerinin
nonparametrik test kullanilarak karsilastiriimasi

Hypothesis Test Summary
Null Hypothesis Test Sig. Decision
Independent-
4 The distribution of Min_Kas is the_ fﬁ:':'f.'“ ; 2: |0°t the
same across categories of pato'oj"\{lfhsi'tney U hypothasis.
e

Asymptotic significances are displayed. The significance level is 05,
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Tablo 13

: ADCmin/ADCkas degerlerinin minimum, maksimum ve ortanca degerleri

Report
Min_Kas
Patoloji N Median Minimum Maximum Mean Std. Deviation
Malign 73 519190509 ,1094848 1,4563107 ,551007002 ,2004616044
Benign 59 ,923076923 30183156 2,3829060 ,986209773 41613530656
Total 132 ,665121888 ,1094848 2,3829060 ,745529453 ,3820098292
Tablo 14: Benign ve malign gruplar arasinda ADCmax/ADCkas degerlerinin
nonparametrik test kullanilarak karsilastiriimasi
Hypothesis Test Summary
Null Hypothesis Test Sig. Decision
Independent.
4 The distribution of Max_Kas is the pamP!es 003 [CoHSEtIR
same across categories of Pat°|°j"\il_lfhitney U hyp othesis.
est

Asymptotic significances are displayed, The significance level is 05,

Tablo 15: ADCmax/ADCkas degerlerinin minimum, maksimum ve ortanca degerleri

Report
Max_Kas
Patoloji N Median Minimum Maximum Mean Std. Deviation
Malign 73 1,222681630 5953196 2,9627832 1,284356041 4245538497
Benign 59| 1,440188172| ,4861842| 3,0166016| 1,557124222 5568484164
Total 132 1,304256425 4861842 3,0166016 1,406275152 5048620241
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Caligmamizdaki hastalarin yasi ile patoloji sonuglart (benign ve malign)

arasindaki farkin 6nemliligi, yapilan nonparametrik test (Mann-Whitney U testi) ile
arastirilarak anlamli bulunmustur (p < 0,05; tablo 16 ve 17).

Tablo 16: Yasin benign ve malign timdrler arasinda anlamli farklilik gosterdigini

aciklayan nonparametrik test

Hypothesis Test Summary
Null Hypothesis Test Sig. Decision
Independent- -
The distribution of Yas is the same>3MPles Reject the
1 across categories of Patoloji Mann- 005 null
g - Whitney U hypothesis.
Test

Asymptotic significances are displayed. The significance level is 05,

Tablo 17: Benign ve malign gruplar arasinda yasin minimum, maksimum ve ortanca

degerleri
Report
Yas
Patoloji N Median Minimum | Maximum Mean Std. Deviation
St

Malign 73 53,00 20 86 50,52 16,547
Benian 59 41,00 19 84 42,59 16,080
Total 132 48,00 19 86 46,98 16,752

Benign ve malign gruplar arasinda cinsiyet agisindan anlamli bir farklilik olup

olmadig1 ¢apraz tablo analizi ve ki-kare testi ile arastirilmis, sonug istatistiksel olarak

anlamli bulunmamistir (tablo 18).
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Tablo 18: Benign ve malign gruplar arasinda cinsiyet agisindan anlamli bir farklilik

olmadigini gosteren ¢apraz tablo analizi ve Ki-kare testi

Cinsiyet * Patoloji Crosstabulation

Patolaji
Malign Benign Taotal

Cinsiyet  Kadin Count 31a 30a 61
% within Cinsiyet 50,6% 48.2% 100,0%

% within Pataloji 42 5% 50,6% 46,2%

Erkek Count 42a 29a 7

% within Cinsiyet 58,2% 40,8% 100,0%

% within Patoloji 57.5% 49, 2% 53,8%

Total Count 73 59 132
% within Cinsiyet 55,3% 447 % 100,0%

% within Pataloji 100,0% 100,0% 100,0%

Each subscript letter denotes a subset of Patoloji categories whose column proportions
do not differ significantly from each other atthe 05 level.

Chi-Square Tests

Asymp. Sig. (2-

Walue df sided) Exact Sig. (2-sided) | Exact Sig. (1-sided)
FPearson Chi-Square 9228 1 337
Continuity Correction® B16 1 433
Likelihood Ratio 823 1 337
Fisher's Exact Test 382 216
Linear-by-Linear Association 15 1 339
M ofValid Cases 132

a. 0 cells (,0%) have expected countless than 5. The minimum expected countis 27,27.
b. Computed only for a 2x2 tahle

Kas — iskelet sistemi tlimorlerinin benign — malign ayriminda ADCmin
katsayilarinin karsilastirilmasinda ROC analizi uygulandiginda egri altinda kalan alan
0,842 ve bu alanin biiytikliigii istatistiksel olarak anlamli (p<0,05) bulunmustur (tablo
17). Buna gore kesim noktasi (cut-off degeri) 1098,5 (x10° mm?sn) olarak
kaydedilmistir. Bu 0Olgiim igin sensitivite degeri 0,89 (giiven araligi 0,80-0,94),
spesifite degeri 0,73 (gliven araligir 0,60-0,83), pozitif prediktif deger 0,80 (giliven
araligr 0,72-0,86), negatif prediktif deger 0,84 (giiven araligi 0,77-0,90) ve genel
dogruluk orani 0,82 olarak hesaplanmaistir.

Kas — iskelet sistemi tiimorlerinin benign — malign ayriminda ADCmax
katsayilarinin karsilagtirtlmasinda ROC analizi uygulandiginda egri altinda kalan alan
0,666 ve bu alanin biiytlikliigi istatistiksel olarak anlamli (p<0,05) bulunmustur (tablo
18). Buna gore kesim noktasi (cut-off degeri) 1890 (x10® mm?/sn) olarak
kaydedilmistir. Bu 0Olglim igin sensitivite degeri 0,60 (giiven araligi 0,49-0,71),
spesifite degeri 0,69 (gliven aralig1 0,57-0,80), pozitif prediktif deger 0,71 (giliven

53



araligr 0,62-0,78), negatif prediktif deger 0,59 (giiven araligi 0,50-0,67) ve genel
dogruluk oran1 0,64 olarak hesaplanmuigtir.

Tablo 19: Benign ve malign gruplar arasinda ADCmin degerlerinin ROC analizi

ROC Curve
10 —
.
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Diagonal segments are produced by ties.

Area Under the Curve

Test ResultVariable(s): Min_ADC

Asymptotic 95% Confidence Interval
Area Std. Error? Asymptotic Sig_" Lower Bounid Upper Bound
842 037 ,000 768 15

The test result variable(s): Min_ADC has at least one tie bhetween the positive actual
state group and the negative actual state group. Statistics may be hiased.

a. Underthe nonparametric assumption
b Mull hypothesis: true area= 0.5
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Tablo 20: Benign ve malign gruplar arasinda ADCmax degerlerinin ROC analizi

Sensitivity

ROC Curve
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Diagonal segments are produced by ties.

Area Under the Curve

Test ResultVariable(s): Max_ADC
Asymptotic 95% Confidence Interval
Area Std. Error® Asymptotic Sig_t' Lower Bound Upper Bound
666 048 001 A72 785

The test result variahle(s): Max_ADC has at least one tie hetween the positive actual

state group and the negative actual state group. Statistics may be biased.

a. Under the nonparametric assumption

f. Mull hypothesis: true area=05
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5. TARTISMA

Kas — iskelet sistemi tiimorleri adindan da anlasilacagi tizere yumusak dokudan
ya da kemik dokudan kaynaklanabilen benign ya da malign natiirde olabilen
timorlerdir. Osteoid osteoma, osteoblastom, osteoma, osteokondroma, enkondroma,
dev hiicreli kemik tiimdrii gibi lezyonlar benign kemik tiimérleri; osteosarkom, Ewing
sarkomu, kondrosarkom gibi lezyonlar malign kemik tiimorleridir. Lipom,
rabdomyom, leiomyom, hemanjiyom vb. lezyonlar benign yumusak doku tiimérleri
olarak kabul edilirken liposarkomlar, fibrosarkomlar, leiomyosarkomlar vb. lezyonlar

malign yumusak doku tiimorleri olarak kabul edilir.

Viicudun diger bolgelerine nisbeten daha nadir goriilen kas — iskelet sistemi
tiimdrlerinin ayrintili degerlendirilmesi ve dogru tan1 almasi gerekmektedir. Ozellikle
malign natiirdeki tlimorlerin tanis1 prognozu ve sag kalimi etkilediginden hayati 6nem

tasimaktadir.

Kas — iskelet sistemi tiimorlerinin tanisinda radyografi basta olmak tizere, BT,
PET / PET-BT, arteriyografi ve MRG gibi bircok radyolojik modaliteden
faydalanilmaktadir.

MRG, o6zellikle yumusak doku tiimorleri olmak {izere kas — isklelet sistemi
tiimorlerinin ~ karakterizasyonunda ~ &nemli  bir  role  sahiptir.  Ozellikle
kompozisyonlarini, uzanimlarini, kompartmanel tutulumlarini, g¢evre visera ve
norovaskiiler yapilarin durumunu tanimlamada MRG vazgecilmez bir modalitedir.
Konvansiyonel MRG, temel olarak normal ve patolojik dokunun T1 ve T2 relaksasyon
ozelliklerindeki farkliliklarin kalitatif yorumuna dayanir. Bununla birlikte benign ve
malign lezyonlarin, nonneoplastik reaktif veya inflamatuar lezyonlarin sinyal
ozelliklerinde drtiisme olabilir. Ornek olarak s1vi duyarli sekansta hiperintens tiimorii,
etrafindaki reaktif 6demden ayirmak miimkiin olmayabilir. Bu nedenle, tiimor
sinirlarinin daha 1yi belirlenebilmesi, kistik timorlerin solidlerden ayrimi ve tiimdriin
nekrotik komponentinin belirlenmesi agisindan kontrast materyal kullanimi
konvansiyonel MRG’nin 6nemli bir bileseni haline gelmistir. Ayrica lezyonlarin
kontrastlanma paternleri de Onemli Ol¢lide benign — malign ayrimina katki

saglamaktadir. Bununla birlikte kontrast maddenin gebe hastalarda, ilag allerjisi
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olanlarda ve nefrojenik sistemik fibrozis gibi dnemli bir yan etki olusturmasi nedeniyle

bobrek fonksiyonlar: yetersiz kisilerde kullanimi kontrendikedir.

Difiizyon agirlikli goriintiileme (DWI), doku mikroyapisindaki degisikliklerin
neden oldugu suyun Brownian hareketindeki farkliliklar1 yansitan kontrastsiz
fonksiyonel MRG teknigidir. Goriiniir diflizyon katsayisi (ADC = Apparent Diffusion
Coefficient), Brownian hareketini 6lgen bir tekniktir. Diisiik ADC degerleri, sayica
fazla hiicre membranlar1 yiiziinden diflizyonun kisitlandigi yiiksek seliiler
mikrocevreyl yansitirken yiikksek ADC degerleri su molekiillerinin serbest
difiizyonuna izin veren hiposeliiler — aseliiler mikrogevreyi yansitir. Boylece DWI ve
ADC olgtimleri bazi tlimorlerin benign - malign ayrimi ve hatta tedavi yanitini
degerlendirme gibi molekiiler diizeyde hiicreselligin fonksiyonel degerlendirmesinde
kullanilabilecegine dair ¢calismalar vardir. Bu yiizden kontrast madde kullanilmasinda
sakinca olan durumlarda konvansiyonel MRG ozelliklerine ek olarak, ya da rutin
incelemelerde taniya yardimeir metod olarak lezyonun ADC degerlerine bakilmasi,

lezyonun natiirii hakkinda 6ngorii saglayabilecektir.

DWI, suyun rastgele hareketini kullanarak  goriinti  olusturur.
Siirlandirilmamis bir ortamda su molekiillerinin hareketleri rastgele olacaktir ki bu
fenomen serbest difiizyon ya da su molekiillerinin Brownian hareketi olarak bilinir.
Biyolojik dokularda su molekiillerinin hareketi tamamen rastgele degildir ¢iinkii su
molekiilleri doku kompartmanlari, hiicre membranlar1 ve intraseliiler organellerle
etkilesim icine girer. Daha basitlestirmek amaciyla biyolojik dokulardaki su
molekiillerinin hareketleri intravaskiiler, intraseliiler ve ekstraseliiler olarak kategorize

edilir.

Diflizyon agirlikli goriintiilemedeki temel fizik prensibi, molekiillerin rastgele
hareketi ile degisen manyetik alanlarda salinim fazlarinin agilmasi ve sinyal kaybina
yol agmasidir. Ancak diflizyonun bu etkisi standart sekanslarda fark edilemeyecek
kadar kiigiiktiir. Bu nedenle difiizyona hassaslastiran giiclii gradiyentler kullanilir. b
degeri, difiizyona duyarlilastiran bu gradiyentlerin giiciinii ifade eder. b degeri,
gradiyent amplitiidii, uygulanan gradiyent siiresi ve eslestirilmis gradiyentler
arasindaki zaman aralig1 ile dogru orantilidir ve milimetrekare basina saniye cinsinden

Olgiilir. Difiizyon sekansinin hassasiyeti, kolaylikla gradiyent amplitiidiindeki
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degisikliklerle elde edilen b degerinin degistirilmesi ile ayarlanabilir. b degeri,
difiizyonu duyarlilastiric1 gradiyentin giiciinii ifade ettiginden, 0 sn/mm? degerinde
serbest su molekiilleri yiiksek sinyal yogunluguna sahiptir. Kiiglik b degerlerinde (5-
100 sn/mm?) intravaskiiler su molekiillerinde sinyal kayb: olusur. Hiicreden zengin
dokularda (tiimdr dokusu gibi), suyun hareketi kisitlanacagr i¢in bu doku igindeki su

molekiilleri yiiksek b degerlerinde bile (500-1000 sn/mm?) sinyallerini koruyacaktir.

Diflizyon agirlikli goriintiileme, goriintiilenen viicut bolgesi veya organa bagl
olarak 0 sn/mm? b degeri ve 500 ila 1000 sm/mm? arasinda daha yiiksek bir b degeri
dahil olmak iizere en az iki farkli b degeri kullanilarak gergeklestirilir. Farkli b
degerlerinde dokulardaki sinyal bozulmasi genellikle bieksponansiyeldir. Sinyal
bozulmasinin ilk bileseni, akan kanin neden oldugu sinyal kaybidir (hizli hareket eden
su molekiilleri defaze olur ve ancak kolayca refaze olamadigi i¢in diisiik b degerlerinde
bile sinyallerini kaybedecektir). Ikinci bilesen suyun intraseliiler ve ekstraseliiler
kompartmanlardaki hareketinden kaynaklanmaktadir. Yiiksek b degeri kullamilarak
gerceklestirilmis bir goriintiilemede yiiksek sinyal yogunluguna sahip bir bolge,
difiizyonun kisitlandigini1 gosterir (sikica paketlenmis su molekiilleri, refaz gradiyenti
tarafindan kolayca yeniden refaze olabilir). Bizim ¢alismamizda 3 farklit MR cihaz1
kullanildigindan farkli b degerleri kullanilmistir (b: 0,600; b: 0, 800 ve b:
50,400,1000).

Calismamizin temel amaci, benign — malign natiirde kas — iskelet sistemi
tiimorlerinin  birbirinden ayriminda diflizyon agirlikli goriintiilemenin ve ADC
degerinin etkinligini degerlendirmek ve taniya katkisini arastirmakti. Literatlirde buna
benzer c¢aligmalara baktigimizda yumusak doku tiimorlerinde ADC degerleri
karsilastirildiginda ADC ‘cut-off” degerleri %83,3 sensitivite ve %72,7 spesifite ile
1,1x10° mm?/sn [120], baska bir ¢alismada %90 sensitivite ve %91 spesifite ile
1,03x10° mm?/sn [121] bulunmustur. Yine bazi ¢alismalarda benign yumusak doku
timorlerinin ADC degerleri ile malignlerin ADC degerleri arasinda anlamli fark
oldugu bulunmustur [122, 123]. Bir diger caligmada benign ve malign kemik
timorlerinin ayriminda %77,8 sensitivite ve %82,4 spesifite ile ‘cut-off” degeri 1,37
(x10° mm?/sn) olarak bulunmustur [124]. Baz1 kaynaklarda tedavi edilmemis kemik

tiimorlerini karakterize etmede diflizyon agirlikli goriintiileme hakkinda yeterli bilgi
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olmadig, kartilajindz, kistik ve miksomatdz lezyonlarda yiiksek ADC degerlerinin

saptandigi bildirilmistir [125-127].

ADC ol¢timlerinde ROI’nin nasil yerlestirilecegine dair literatiirde yeterli
konsensiis saglanmadigi belirtilmektedir [128]. ROI yerlestirilmesinde heniiz bir
standardizasyon gelistirilmedigi icin literatiirdeki ADC 0lglimii bazli ¢aligmalarin
birgogunda yuvarlak ROI kullanilarak benign — malign lezyonlarin ortalama ADC
Olctimleri karsilastirllmistir. Bazi arastirmacilar bu teknigin, 6zellikle icinde nekrotik
alanlar barindiran heterojen kitlelerde kullanigli olmayacagini, bu sekilde bir 6l¢timle
timor i¢indeki yiiksek seliilariteli alanin goz ardi edilebilecegi bahsedilmektedir [128].
Bu nedenle 6zellikle malign tiimorlerin degerlendirilmesinde ADC haritasinda ROI
yerlestirirken lezyonun degil, lezyon i¢indeki en diisiik ADC degerine karsilik gelen
hipointens alanin (yani ADCmin) 6l¢lilmesi gerektigini sdyleyen kaynaklar vardir
[128, 129]. Minimum ADC o6l¢iimiiniin dezavantaji ise heterojen alanlar igeren kiiciik
timorlerde ROI yerlestirilecek bolgenin oldukea kiigiik olmasindan &tiirii 61¢iimlerden
dogabilecek yanligliklardir [128]. Biz ¢alismamizda ortalama ADC degeri yerine
minimum ve maksimum ADC degerlerini ayr1 ayr1 hesapladik ve iki grup i¢in (benign
— malign) karsilastirdik. Her iki 6l¢climde benign ve malign tiimorler arasinda ADC
degerlerinde anlamli farklilik bulduk ancak kesim noktalarinda ADCmax igin
sensitivite ve spesifite degeri ile genel dogruluk orani (sirasiyla %60, %69, 0.64)
ADCmin’e kiyaslandiginda (sirasiyla %89, %69 ve 0.82) daha diisiiktii. Bu da
literatiirdeki bilgiyi destekler nitelikte olup ADCmin 6l¢iimlerinin benign — malign

tiimor ayriminda daha faydali olabilecegini gostermektedir.

Caligmamizda benign ve malign kas — iskelet sistemi tlimorlerinin minimum
ve maksimum ADC degerleri ayri ayri hesaplanarak Kkarsilastirilmis, ADCmin igin
%89 sensitivite ve %73 spesifite ile kesim noktas1 1098,5 (x10° mm?/sn), ADCmax

icin %60 sensitivite ve %69 spesifite ile 1890 (x10® mm?/sn) olarak hesaplandi.

Calismamizin bazi siirlayici faktorleri vardi. Bunlardan biri merkezimizde 3
farkli MR cihaz1 bulundugundan c¢ekimde kullanilan b degerleri farkliydi ve bu
nedenle homojen bir goriintii havuzu yoktu. Bir diger kisitlayici faktor, lezyonlarin

boyutlarindaki ve dolayisiyla ADC’de minimum ve maksimum sinyal alanlarindaki
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farkliliklar nedeniyle, kullanilan ROI alaninin lezyondan lezyona farklilik

gostermesiydi.
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6. SONUC

Kas — iskelet sistemi tiimorleri tan1 ve takibinde MRG oldukg¢a yaygin bir
sekilde kullamilmaktadir. Difiizyon agirlikli goriintiileme, kas — iskelet sistemi
timorlerinde konvansiyonel MRG ile birlikte kullanildiginda, lezyonlarin benign —
malign ayriminda destekleyici bulgular sunmakta ve konvansiyonel MRG’ye lezyon
natiirlinii belirlemede yardimci olmaktadir. Ayrica difiizyon agirlikli goriintiilemede
elde edilen ADC haritalar1 sayesinde molekiiler diizeyde kantitatif 6l¢timler yapilarak,
yeterli buiylikliikteki lezyonlarda yapilan Olglimlerde histopatolojik tani amaciyla
yapilan girisimler Oncesinde lezyon natiirii hakkinda bir 6ngoérii saglamaktadir.
Neticede tiim kisithliklara ragmen kas — iskelet sistemi tiimdrlerinin
karakterizasyonunda ek bilgiler sunmasi, ayirici tanida yardimei olmasi, hizli ve kolay
elde edilebilir olmasi, kontrast maddeye gereksinim olmamasi ve 6zellikle benign
natiirde oldugu diisiiniilen lezyonlarda gereksiz girisimsel islemleri azaltmaya olanak

tanimasi nedeniyle difiizyon agirlikli goriintiileme konvansiyonel MRG protokoliine
dahil edilebilir.

Difiizyon agirlikli goriintiilleme, tek basina ayirtici tani yapabilecek yeterlilikte

olmasa da konvansiyonel MRG’ye tamamlayici bir goriintiileme olarak kullanilabilir.
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OZET

Kas - Iskelet Sisteminin Benign ve Malign Tiimérlerinin Ayrimina Difiizyon

MRG - ADC (goriiniir difiizyon katsayisi) Degerinin Katkisi

Amag: Kas — iskelet sistemi tiimorlerinin karakterizasyonunda difiizyon

agirlikl goriintiilemede ADC degerinin ayirici tantya katkisinin arastirilmasi.

Materyal ve Metod: Kas — iskelet sistemi tiimorii olan hastalara 2 adet 1,5
Tesla ve 1 adet 3,0 Tesla MRG cihazinda sirasiyla b:0,600; b:0,800 ve b:50,400,1000
degerlerinde difiizyon duyarli gradiyentler uygulanarak difiizyon agirlikli gériintiiler
elde edildi ve bu goriintiiler izerinden MR cihaz1 tarafindan otomatik olarak ADC
haritalar1 hesaplandi. Calismaya yaslar1 18-90 arasinda (ortalamasi yaklagik 47)
degisen, 61’1 kadin 71°1 erkek toplamda 132 hasta dahil edildi.

Bulgular: 32’si kemik, 27’si yumusak doku tiimorii olmak tizere toplamda 59
benign tiimor ve 43’1 kemik, 30’u yumusak doku tiimorii olmak {izere toplamda 73
malign timor vardi. Min ADC degerlerinin ortalamasi benign tiimoérlerde 1377,2 (x10°
® mm?/sn), malign tiimé&rlerde 796,7 (x10°® mm?/sn); max ADC degerlerinin ortalamasi
benign tiimdrlerde 2164,9 (x10® mm?/sn), malign tiimérlerde 1835,3 (x10°® mm?/sn)
olarak saptandi. Benign ve malign tiimorler arasinda ADC degerleri arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Malign ve benign lezyonlarin ADCmin
kesim noktas1 %89 sensitivite ve %73 spesifite ile 1098,5 (x10°® mm?/sn); ADCmax
kesim noktasi ise %60 sensitivite ve %69 spesifite ile 1890 (x10°® mm?/sn) olarak

hesaplandi.

Sonug: Difiizyon agirlikli goriintileme ve ADC haritalama, kas — iskelet
sistemi tiimorlerinin benign — malign ayrimina kaykida bulunan bir teknik olup

konvansiyonel sekanslara eklenmelidir.

Anahtar kelimeler: Diflizyon agirlikli MRG, ADC, kas — iskelet sistemi tiimorleri.
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ABSTRACT

Contribution of Diffusion MRI - ADC (apparent diffusion coefficient) Value to
the Differentiation of Benign and Malign Tumors of the Musculoskeletal System

Objective: Investigation of the contribution of ADC value to differential
diagnosis in diffusion-weighted imaging for characterization of musculoskeletal

tumors.

Materials and Methods: Diffusion-sensitive gradients were applied to
patients with musculoskeletal tumors at 1.5 and 3,0 Tesla MRI devices, respectively,
with b:0,600 b:0,800 and b:50,400,100 values, and ADC maps were calculated
automatically by the MR devices. A total of 132 patients, 61 female and 71 male,
ranging in age 18-90 (mean 46.9), were included in the study.

Results: There were a total of 59 benign tumors, 32 of them were bone and 27
were soft tissue tumors, and there were a total of 73 benign tumors, 43 of them were
bone and 30 were soft tissue tumors. The average of the min ADC values was 1377.2
(x10® mm? / sec) in benign tumors and 796.7 (x10°® mm? / sec) in malignant tumors;
the average of max ADC values was 2164.9 (x10° mm? / sec) in benign tumors and
1835.3 (x10°® mm? / sec) in malignant tumors. The difference between ADC values
between benign and malignant tumors was statistically significant (p <0.05). The
minimum ADC cut-off value between malignant and benign lesions was calculated as
1098.5 (x10°® mm? / sec) with 89% sensitivity and 73% specificity, and the maximum
ADC cut-off value was calculated as 1890 (x10° mm? / sec) with 60% sensitivity and
69% specificity.

Conclusion: Diffusion-weighted imaging and ADC mapping is a technique
that contributes to the benign - malignant differentiation of musculoskeletal tumors

and should be added to conventional sequences.

Key Words: Diffusion-weighted MRI, ADC, musculoskeletal tumors.
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