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OZET

Arslan Sarikaya S, Benign ve malign kas-iskelet sistemi tiimorlerinin ayriminda
monoeksponansiyel difiizyon agirhkh goriintilleme, intravoxel incoherent
motion ve difiizyon Kkurtozis modellerinin kullamldigi multiparametrik
yaklasim, Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Radyoloji Anabilim Dal,
Uzmanhk Tezi, Ankara, 2021.

Bu calismada benign ve malign kas-iskelet sistemi tlimdrlerinin ayriminda
monoeksponansiyel DAG, IVIM ve DK yontemlerinin birlikte kullanildig
multiparametrik yontemin etkinligi arastirilmistir. Prospektif olarak, Agustos 2019-
Kasim 2020 tarihleri arasinda kemik ve yumusak doku tiimdrii olan 50 olgu
(ortalama yas 32.80, yas araligi: 5-82 yas) calismaya dahil edilmistir. Toplam 28
olguda malign (13 kadin, 15 erkek, ortalama yas: 30.36, yas araligi: 5-70 yas),
toplam 22 olguda benign (12 kadin, 10 erkek, ortalama yas: 35.90, yas araligi: 7-82
yas) kas-iskelet sistemi tiimorii (kemik tiimdrleri benign/malign: 8/19, yumusak doku
timorleri benign/malign: 14/9) saptanmistir. TUm olgularda DAG (ADC), IVIM (D,
D* ve f) ve DK (D ve K) parametrelerinin voliimetrik ve minimum degerlerinin
malign ve benign tiimér ayrimindaki rolii degerlendirilmistir. Bu parametreler non-
miksoid non-kondroid (benign/malign: 12/20) ve miksoid ve kondroid tumorler
(benign/malign: 10/8) i¢in ayrica degerlendirilmistir. Tim tiimorler birlikte
degerlendirildiginde malign ve benign tumorlerin D*vol, Kvol, Kmin, ADCmin V& Divim-
min degerlerinin istatistiksel anlaml fark gosterdigi (P sirasiyla; 0.045, 0.002, 0.001,
0.026 ve 0.015), malign tlmorlerde D*voi, Kvol V& Kmin degerlerinin daha yiiksek;
ADCnin ve Divim-min degerlerinin daha diisiik oldugu tespit edilmistir. Tim
tiimorlerde malign ve benign ayriminda en yliksek hassasiyeti %75 ile D*vol degeri,
en yiiksek tanisal performanst Kmin degeri (EAA: 0.760) gostermistir. Non-miksoid
non-kondroid tiimorler ayr1 degerlendirildiginde malign ve benign timorlerin D*yol,
Kvol, Kmin, ADCmin, DiviM-min V& Drkurtozis-min degerlerinin istatistiksel anlamli fark
gosterdigi (P sirasiyla; 0.013, 0.035, 0.002, 0.005, 0.002 ve 0.025), malign
timorlerde D*voi, Kvoi Ve Kmin degerlerinin daha yiiksek; ADCmin, Divim-min Ve
Duurtozis-min degerlerinin daha diisiik oldugu saptanmistir. Non-miksoid non-kondroid

tiimor alt grubunda malign ve benign tiimor ayriminda en yliksek hassasiyeti %95 ile



D*vol Ve Divim-min degerleri, en yiliksek tanisal performansi ise Kmin degeri (EAA:
0.825) gostermistir. ROC analizinde tiim tiimoérler ve non-miksoid non-kondroid
timor grubunda malign ve benign timor ayriminda istatistiksel anlamli farklilik
gosteren D*vol, Kvol, Kmin, ADCmin, DiviM-min V& Durtozis-min kesim degerleri sirasiyla
7.07/7.033x10° mm?/sn, 0.725/0.719, 0.931/0.793, 1.027/1.027x10° mm?/sn,
0.999/0.999x10° mm?/sn, 1.132/1.132x10° mm?sn bulunmustur. Miksoid ve
kondroid tumdrlerde benign ve malign timorlerin  DAG, IVIM ve DK
parametrelerinin voliimetrik ve minimum degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark
saptanmamugtir. Malign ve benign tlimoérlerin ayrilmasinda DAG, IVIM ve DK
yontemlerinin tek basina tanisal performanslar1 arasinda istatistiksel anlamli fark
saptanmamistir (P>0.05). Tiim timorler icin malign ve benign ayriminda en yiiksek
tanisal performansi gosteren Kmin degeri ile bu degerden daha yiiksek tanisal
performans gosteren ¢ model (1.model: Kmin+tDivim-min, EAA: 0.783; 2.model:
KmintADCmin, EAA: 0.801; 3.model: KmintADCmintDivimmin, EAA: 0.801)
karsilastirildiginda, EAA degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamistir

(P>0.05).

Anahtar Kelimeler: Kas-iskelet sistemi timorleri; Difiizyon agirlikli gériintiileme;

‘Intravoxel incoherent motion’; Diflizyon kurtozis; Multiparametrik



Vi

ABSTRACT

Arslan Sarikaya S, Multiparametric analysis of monoexponential diffusion-
weighted imaging, intravoxel incoherent motion, and diffusion kurtosis models
for differentiation of benign and malignant musculoskeletal tumors, Hacettepe
University, Faculty of Medicine, Department of Radiology, Thesis In Radiology,
Ankara, 2021.

The aim of our study was to evaluate the value of multiparametric analysis of
monoexponential DWI, IVIM and DK models for differentiating benign and
malignant musculoskeletal tumors. Between Aug 2019 to Nov 2020, a total of 50
patients (mean age: 32.8 years, range: 6-82 years) with benign and malignant
musculoskeletal tumors were included prospectively. They were 28 cases of
malignant tumors (13 female, 15 male patients, mean age: 30.36 years, range: 5-70
years) and 22 cases of benign tumors (12 female, 10 male, mean age: 35.90 years,
range: 7-82 years) (bone tumors benign/malignant: 8/19, soft tissue tumors
benign/malignant: 14/9). For all tumors, volumetric and minimum values of DWI
(ADC), IVIM (D, D*f), and DK (D, K) parameters were measured and compared
between all benign and malignant tumors. These parameters were evaluated
seperately for non-myxoid non-condroid (benign/malignant: 12/20) and myxoid and
chondroid tumors (benign/malignant: 10/8). In all tumor group, D*voi, Kvol, Kmin,
ADCnmin, and Divim-min Values showed statistically significant differences between
malignant and benign tumors (P= 0.045, 0.002, 0.001, 0.026 and 0.015,
respectively). D*vo, Kvol, and Kmin values were significantly higher, ADCnmin and
Divim-min Values were significantly lower in malignant tumors compared with benign
tumors. ROC analysis demonstrated that D*vo had the highest sensitivity with 75%
and Kmin had the highest diagnostic performance with AUC of 0.760. In non-myxoid
non-chondroid tumor group, D*vol, Kvol, Kmin, ADCmin, DivimM-min, and Dxkurtozis-min
values showed statistically significant differences between malignant and benign
tumors (P= 0.013, 0.035, 0.002, 0.005, 0.002, and 0.025, respectively). D*yol, Kyol,
and Kmin values were significantly higher, ADCmin, DivimM-min, @and Dxkurtozis-min Values
were significantly lower in malignant tumors compared with benign tumors. ROC

analysis demonstrated that D*vor and Divim-min had the highest sensitivity with 95%,



vii

and Kmin had the highest diagnostic performance with AUC of 0.825. The cut-off
values of D*vol, Kvol, Kmin, ADCmin, DiviM-min, @nd Diurtosis-min fOr discrimination of
benign and malignant tumors in all tumor group and non-myxoid non-chondroid
tumor group were as follows, respectively: 7.07/7.033x10° mm?/sn, 0.725/0.719,
0.931/0.793, 1.027/1.027x10° mm?/sn, 0.999/0.999x10° mm?/sn, 1.132/1.132x10°3
mm?/sn. There was no significant differences in DWI, IVIM, and DK parameters to
differentiate between benign and malignant myxoid chondroid tumors. In
multivariate logistic regression analysis, no significant difference was detected
between the diagnostic performance of DWI, IVIM, and DK in differentiating benign
and malignant tumors. Three prediction models were designed, which demonstrated
higher diagnostic performance than Kmin: 1% model: Kmin+Divim-min, 2" model:
KmintADCnin, 3" model: Kmin+ADCnmin+Divim-min. ROC analyses of three logistic
regression models showed that the ROC AUC of predicted probability increased by
adding parameters to Kmin (AUC of 1% model: 0.783, 2" model: 0.801, 3" model:
0.801) without statistically significant differences (P >0.05).

Keywords: Musculoskeletal tumors; Diffusion-weighted imaging; Intravoxel

incoherent motion; Diffusion kurtosis; Multiparametric



viii

ICINDEKILER
TESEKKUR iii
OZET iv
ABSTRACT Vi
KISALTMALAR DiZiNi X
TABLOLAR Xi
SEKILLER Xii
RESIMLER Xiii
1. GIRIS VE AMAC 1
2. GENEL BILGILER 4
2.1. Kas-Iskelet Sistemi Tiimérlerinin Histopatolojik Siniflamasi 4
2.2. Etyoloji 8
2.2.1. Kalitsal Kanser Sendromlari 8
2.2.2. Enfeksiyon 8
2.2.3. Endustriyel ve Mesleksel Maruziyet 9
2.2.4. Radyasyon 9
2.2.5 Sigara, Alkol ve lag¢ kullanimi 9
2.3.Tanisal Degerlendirme 9
2.3.1. Oykii ve Fizik Muayene 9
2.3.2. Radyolojik Degerlendirme 10
2.3.2.1. Radyografi 11
2.3.2.1.1. Kemik Tumorlerinde Radyografi 11
2.3.2.1.2. Yumusak Doku Tiimoérlerinde Radyografi 14
2.3.2.2. Ultrasonografi 14
2.3.2.3. Bilgisayarl1 Tomografi 15
2.3.2.4. Manyetik Rezonans Gorunttleme 16
2.3.2.4.1. Difiizyon Agirlikli Goriintiileme 17
2.3.2.4.2. Intravoxel incoherent motion (1\VVIM) analizi 18
2.3.2.4.3. Diflizyon Kurtozis 19
2.3.2.5. Kemik Sintigrafisi 20
2.3.2.6. Pozitron Emisyon Tomografi-Bilgisayarli Tomografi (PET-BT) 21
2.3.3. Biyopsi 21
2.4. Tedavi 21
3. MATERYAL VE METOD 23

3.1. Calisma Kapsami 23



3.2. MRG Cekim Protokolu 23
3.3. Calisma Metodu 25
3.4. Veri Analizi-Istatistiksel yontemler 27
BULGULAR 28
4.1. Caligma Popiilasyonu 28
4.2. Tum Tumorlerde Benign ve Malign Kas-Iskelet Sistemi Tiimérlerinin Ayriminda
DAG, IVIM ve DK 29
4.3. Non-miksoid Non-kondroid Kas-Iskelet Sistemi Tiimérlerinde Benign ve Malign
Ayriminda DAG, IVIM ve DK 34
4.4. Miksoid ve Kondroid Kas-Iskelet Sistemi Tiimérlerinde Benign ve Malign Ayriminda
DAG, IVIM ve DK 39
4.5. Minimum Degerlerin Olgiimiinde Gézlemciler Aras1 Uyum 41
4.6. Minimum Degerlerin Olgiimiinde Gozlemci I¢i Uyum 41
4.7. Malign ve Benign Kas-iskelet Sistemi Tiimérlerinin Ayriminda Cok Degiskenli
Lojistik Regresyon Analizi 42
TARTISMA 47
5.1. Monoeksponansiyel Diflizyon Agirlikli Goriintilleme Analizi 48
5.2. IVIM Analizi 51
5.2.1. Difiizyon Katsayisi (Divim) 51
5.2.2. Psddodifiizyon Katsayist (D*) 53
5.2.3. Perflizyon Fraksiyonu (f) 55
5.3. Difuzyon Kurtozis Analizi 56
5.3.1. Difiizyon Kurtozis (Dxurtozis) 56
5.3.2. Kurtozis (K) 59
SONUC 63

KAYNAKLAR 64



ADC

b

BT
DAG
DHT
Divim
DK
Dxurtozis
DSO
D*
EAA

f

IVIM
IVKM

MDP
MIBI
MRG
MPSKT
PET-BT
ROC
SKK

T1A
T2A
Tc
us
YB

KISALTMALAR DiZiNi

‘Apparent diffusion coefficient’ (Goriiniir difiizyon katsayisi)
Diflizyon gradyenti

Bilgisayarli tomografi

Difiizyon agirlikli goriintiileme
Dev hicreli timor

IVIM diflizyon katsayisi

Diflizyon kurtozis

Difuizyon kurtozis

Diinya Saglik Orgiitii
Psododifiizyon katsayisi

Egri altinda kalan alan

Perfiizyon fraksiyonu

‘Intravoxel incoherent motion’
Intravendz kontrast madde
Kurtozis

Metilen difosfonat
Metoksiizobdtilizonitril

Manyetik rezonans gorintileme
Malign periferik sinir kilift timori
Pozitron emisyon tomografi-Bilgisayarli tomografi
‘Receiver operating characteristic’
Smif i¢i korelasyon katsayisi
Tesla

T1 agirliklt

T2 agirliklt

Teknesyum

Ultrasonografi

Yag baskil



Xi

TABLOLAR

Tablo Sayfa
Tablo 2.1.1. Primer kemik tiimdrlerinin smiflamasi (DSO 2020) 5
Tablo 2.1.2. Primer yumusak doku tiimérlerinin siniflamas1 (DSO 2020) 6
Tablo 2.2.1.1. Sendromlarla iligkili kas-iskelet sistemi timorleri 8
Tablo 3.2.1. MRG sekans parametreleri 24
Tablo 4.1.1. Demografik ve Histopatolojik Bulgular 29
Tablo 4.2.1. Tiim tiimoérlerde malign ve benign ayriminda voliimetrik ve minimum
DAG, IVIM ve DK ol¢umleri 32
Tablo 4.3.1. Non-miksoid non-kondroid tiimérlerde malign ve benign ayriminda
DAG, IVIM ve DK olcumleri 36

Tablo 4.3.2. Malign ve benign tiimorlerin ayriminda D*yor, Kvol, ADCmin, DiviM-min,
Dxurtozis-min V& Kmin parametrelerinin tim tmorlerde ve non-miksoid non-kondroid
grupta kesim degerleri, hassasiyetleri ve tanisal performanslari 38

Tablo 4.4.1. Miksoid ve kondroid tiimérlerde malign ve benign ayriminda DAG,

IVIM ve DK él¢umleri 39
Tablo 4.5.1. Minimum degerlerin 6l¢giimiinde gdzlemciler arast uyum 41
Tablo 4.6.1. Minimum degerlerin dl¢iimiinde gdzlemci i¢i uyum 42

Tablo 4.7.1. Tim tiimorlerde malign ve benign ayriminda tespit edilen yiiksek
tanisal performansli modellerin ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi 44
Tablo 4.7.2. Non-miksoid non-kondroid tiimorlerde malign ve benign ayriminda
tespit edilen yiiksek tanisal performansli modellerin ¢ok degiskenli lojistik regresyon

analizi 44



xii

SEKILLER
Sekil Sayfa
Sekil 2.3.2.1.1.1. Kemik tlimdrlerinin yerlesim bolgeleri 12
Sekil 2.3.2.4.1. DAG’de beklenen MRG sinyalinin monoeksponansiyel modelden
sapmast 20
Sekil 3.3.1. Voliimetrik 6l¢iim ve en diisiik deger 6l¢limlerine ait sema 26

Sekil 3.3.2. Tum timdrler, non-miksoid ve non-kondroid timdorler, miksoid ve
kondroid tiimorlerde benign ve malign ayriminda degerlendirilen DAG, IVIM ve DK
parametreleri 27
Sekil 4.2.1. Tim tiimorlerde malign ve benign tiimér ayriminda ADCmin, D*val,
Divim-min, Kmin, Dkurtozis-min V& Kvol degerlerine ait ROC egrileri 33
Sekil 4.3.1. Non-miksoid non-kondroid grupta malign ve benign tiimor ayriminda
ADCmin, D*vol, Divim-min, Drkurtozis-min, Kvol V& Kmin degerlerine ait ROC egrileri 37
Sekil 4.7.1. Malign ve benign kas-iskelet sistemi tiimorlerinin ayriminda ¢ok
degiskenli lojistik regresyon analizi i¢in segilen (istatistiksel anlami farklilik gdsteren
ve EAA degerinin en yiiksek oldugu) parametreler 43
Sekil 4.7.2. Tum timarlerde malign ve benign timor ayriminda DAG, IVIM ve DK
modellerinin ¢ok yonlii lojistik regresyon analizi sonuglari 45
Sekil 4.7.3. Non-miksoid non-kondroid grupta malign ve benign timér ayriminda
DAG, IVIM ve DK modellerinin ¢ok yonlii lojistik regresyon analizi sonuglari 45
Sekil 4.7.4. Tim timdrlerde malign ve benign tiimor ayriminda Kmin degeri ile ii¢
farkli modelin karsilagtirilmasi 46
Sekil 4.7.5. Non-miksoid non-kondroid grupta malign ve benign timér ayriminda

Kmin degeri ile ii¢ farkli modelin karsilastiriimasi 46



Xiii

RESIMLER

Resim Sayfa

Resim 3.3.1. 5 yasinda, yeni tam1 Ewing sarkom olgusunda sag pubik kemikteki
timaorin ADCvol, Divim-vol, D*vol, fvol, Dkurtozis-vol V& Kyvor degerlerinin dlgiimii 26
Resim 3.3.2. 5 yasinda, yeni tan1 Ewing sarkom olgusunda sag pubik kemikteki
timaorin ADChmin, Divim-min, D*min, Tmin, Dkurtozis-min V& Kmin degerlerinin 6l¢timii 26
Resim 4.2.1. (A) Femur distalinde histopatolojik olarak solid varyant anevrizmal
kemik kisti tanist1 almig 17 yasinda kadin olgu ve (B) pelvik kemiklerde
histopatolojik olarak Ewing sarkomu tanisi almis 5 yasinda erkek olguda DAG,
IVIM ve DK parametrelerinin voliimetrik ve minimum deger dl¢iimleri 31
Resim 4.3.1. (A) Sag skapula komsulugunda radyolojik ve klinik bulgular ile
vaskiiler malformasyon tanis1 almis 16 yasinda kadin olgu ve (B) sag gluteal bolgede
histopatolojik olarak rabdomiyosarkom tanisi almis 6 yasinda kadin olguda DAG,
IVIM ve DK parametrelerinin voliimetrik ve minimum deger 6l¢iimleri 35
Resim 4.4.1. (A) Femur distalinde histopatolojik olarak kondroblastom tanis1 almis
14 yasinda erkek olgu ve (B) sol skapulada histopatolojik olarak kondrosarkom tanisi
almis 32 yasinda erkek olguda DAG, IVIM ve DK parametrelerinin voliimetrik ve

minimum deger 6lgtimleri 40



1. GIRIS VE AMAC

Kas-iskelet sistemi (kemik ve yumusak doku) timorleri benign, benign-
agresif ve malign timorler olarak ¢ gruba ayrilmaktadir. Malign tiimorler ise primer
malign tiimorler ve sekonder malign tiimdrler (metastaz) olarak siniflandirilmaktadir
1, 2).

Primer malign kemik tlimoérleri erigkinlerde tiim kanserlerin 9%0.2’sini,
cocuklarda %5’ini olusturmaktadir. Kanserden o6liimlerin ise %0.3°i primer malign
kemik tiimorleri nedeniyle gerceklesmektedir. Hematopoetik tiimorler (myeloma,
lenfoma, 16semi) diglandiginda primer malign kemik tiimdrlerinin %75’ten fazlasini
sarkomlar olusturmaktadir. En sik goriilen alt tipler sirasiyla osteosarkom (%35.1),
kondrosarkom (%25.8) ve Ewing sarkomudur (%16) (3).

Metastatik kemik tumaorleri primer malign kemik tumorlerine gére daha sik
gorulmektedir. Son yillarda kanser goriilme siklig1 ve sag kalim siirelerindeki artislar
kemik metastaz1 insidansindaki artist da beraberinde getirmistir. Akciger ve
karacigerden sonra metastazlardan en sik etkilenen 3. organ kemiktir. Solid tiimdre
sahip eriskin hastalarda kemik metastazi insidansi 5 yilik sag kalimda %6.9, 10 yillik
sag kalimda %8.4 bulunmustur. Erigkin hastalarda kemige en sik metastaz yapan
solid tiimorler meme kanseri, akciger kanseri, prostat kanseri ve kolorektal kanserdir
(4, 5). Cocuk hastalar ile yapilan bir ¢aligmada, solid tiimore sahip hastalarda 7 yillik
sag kalimda kemik metastazi insidanst %3.2 bulunmustur (6). Cocuk hastalarda
kemige en sik metastaz yapan solid timorler noéroblastom, Wilms tiimort,
rabdomiyosarkom ve retinoblastomdur (7, 8). Primer malignitesi bilinen hastalarda
gorilen kemik metastazlarinin yani sira primeri bilinmeyen kemik metastazlari ile de
karsilabilmektedir. Primeri bilinmeyen metastazlarda lenf nodlar1 ve akcigerden
sonra kemikler 3. siklikta tutulum bolgesidir. Metastazlar multipl olabilecegi gibi
soliter olarak da gorilebilmekte ve bu nedenle primer malignitesi bilinmeyen
hastalarda primer kemik tiimorlerinden ayrimi gii¢ olabilmektedir (9).

Benign kemik timorleri genellikle insidental ve asemptomatik olarak
saptandigindan gercek insidanslar1 hakkinda net veri bulunmamaktadir. Ancak
primer malign kemik tlimorlerine gore 100 kat daha sik goriildiikleri tahmin

edilmektedir (10). Siklikla yasamin ilk 4 dekatinda goriilen benign kemik



timorlerinin en sik goriilen alt tipleri osteokondrom, osteoid osteom, osteoblastom,
dev hiicreli timor, basit kemik Kkisti, anevrizmal kemik Kkisti, fibroz displazi ve
enkondromlardir (11).

Yumusak doku tiimoérleri (YDT) eriskin hastalarda goriilen tiimdrlerin
%4’tinii, ¢ocuk hastalarda goriilen timdorlerin %7-10’unu olusturmaktadir. Benign
YDT’leri malign gruba gore 10 kat daha sik goriilmektedir. En sik goriilen benign
YDT’leri lipom, hemanjiyom ve periferik sinir kilifi timorleridir (nérofibrom ve
schwannom) (12). Malign YDT’leri eriskin hastalardaki tiim malign tiimdrlerin
%1’ini olusturmakta olup en sik goriilen alt tipler liposarkom ve leyomiyosarkomdur
(13, 14). Cocuk yas grubunda tiim malignitelerin %15’i malign YDT leridir ve en sik
gorulen alt tip rabdomiyosarkomdur.

Epidemiyolojik verilere bakildiginda kas-iskelet sistemi timorleri sik goriilen
timorler arasindadir ve glnlik radyoloji  pratiginin  6nemli bir  kismini
olusturmaktadir. Goruntilemede malign potansiyeli olan timorlerle benign
lezyonlar1 birbirinden ayirt etmek 6nemlidir. Bazi durumlarda tanisal hata katastrofik
sonuglara neden olabilmektedir. Ornegin; myozitis ossifikans lezyonu radyolojik
olarak tanimmazsa ve biyopsi yapilirsa, histopatolojik incelemede sarkomatoz
lezyonlarla karigmakta ve gereksiz cerrahi girisimlere sebep olmaktadir (15).

Manyetik rezonans goruntileme (MRG) kas-iskelet sistemi lezyonlarinin
tanisinda, evrelemesinde, biyopsi Oncesi degerlendirmede ve tedavi yanitinin
belirlenmesinde artan siklikta kullanilmaktadir. Ancak konvansiyonel MRG
bulgular1 ile lezyonlarin benign veya malign potansiyellerinin belirlenmesi her
zaman miimkiin olmamaktadir. Bir¢ok viicut bolgesinde oldugu gibi kas-iskelet
sisteminde de diflizyon agirlikli goriintilemenin (DAG) benign ve malign timorlerin
ayriminda katki saglayabilecegi ile ilgili bilgiler mevcuttur (16, 17). Son yillarda
rutin DAG yani sira ‘intravoxel incoherent motion’ (IVIM) ve diflizyon kurtozis
(DK) adi verilen, rutin Klinik kullanimda olmayan DAG yontemlerinin kas-iskelet
sistemi tlimorlerinde benign ve malign ayriminda roliinii arastiran calismalar
yapilmaya baslanmistir (18-29). Ancak bu g¢alismalarin bir kisminda 6zgul timor
gruplarinin  birbirinden ayrilabilirligi aragtirillmistir  (6rnegin, yumusak doku
sarkomlarinin vaskiiler anomalilerden ayrimi1 gibi). Calismamizda ise 6zgul bir tmor

grubu secilmeksizin DAG, IVIM ve DK yo6ntemlerinin kas-iskelet sistemi



timorlerinde malign ve benign ayriminda kullanilabilirliginin  arastirilmasi
hedeflenmistir. Literatirde kas-iskelet sisteminin malign ve benign timdrlerinin
ayriminda IVIM ve DK’nin kullanildig1 az sayida ¢alisma vardir ancak bu modellerin

birlikte kullanildig1 multiparametrik inceleme ile ilgili calisma bulunmamaktadir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Kas-Iskelet Sistemi Tiimorlerinin Histopatolojik Simiflamasi

Diinya Saglik Orgiitii (DSO)’niin 2020 yilinda revize edilen siniflama sistemi
kemik ve yumusak doku tiimorlerinin patolojik siniflamasinda en sik kullanilan
sistemdir. Siniflama sistemi tiimorleri hiicre tipine gore histolojik olarak siniflayarak
benign, benign-agresif ve malign tiimor gruplarma ayirmaktadir (1, 2). Kemik
tumorleri ve yumusak doku tiimérlerinin DSO 2020 smiflamalar1 Tablo 2.1.1 ve

Tablo 2.1.2°de 6zetlenmistir.



Tablo 2.1.1. Primer kemik tiimdrlerinin smiflamasi (DSO 2020)

Fibrojenik
1.Benign-Agresif

o Desmoplastik fibrom
2.Malign

e Fibrosarkom
Kondrojenik
1. Benign

e Subungal egzostoz

e Tuhaf (bizarre) parosteal
osteokondromat0z proliferasyon
Periosteal kondrom
Enkondrom
Osteokondrom
Kondroblastom
Kondromiksoid fibrom

e Osteokondromiksom
2. Benign-Agresif

¢ Kondromatozis

o Atipik kartilajin6z tumor
3.Malign

e Kondrosarkom, derece 1
Kondrosarkom, derece 2
Kondrosarkom, derece 3
Periosteal kondrosarkom
Seffaf hiicreli kondrosarkom
Mezensimal kondrosarkom

e Diferansiye olmayan kondrosarkom
Osteoklastik dev hiicreli
1. Benign

e Anevrizmal kemik Kkisti

e Non-ossifiye fibrom
2. Benign-Agresif

o Dev hicreli timor
3.Malign

e Malign dev hiicreli tumor
Vaskdler
1. Benign

e Hemanjiyom
2. Benign-Agresif

o Epiteloid hemanjiyom
3.Malign

o Epiteloid hemanjiyoendotelyoma

e Anjiyosarkom

Osteojenik
1. Benign

e Osteom

e Osteoid osteom
2. Benign-Agresif

e Osteoblastom
3.Malign

e Diisiik dereceli santral
osteosarkom
Konvansiyonel osteosarkom
Telenjiyektatik osteosarkom
Kiglk hucreli osteosarkom
Parosteal osteosarkom
Periosteal osteosarkom
Yiiksek dereceli ylizey
osteosarkomu

e Sekonder osteosarkom
Notokordal
1. Benign

e Benign notokordal timor
2. Malign

e Kondroid kordoma

e Az diferansiye kordoma

¢ Diferansiye olmayan kordoma
Kemigin diger mezensimal tiimorleri
1. Benign

e Kondromezensimal hamartom

e Basit kemik Kisti

e Fibroz displazi

e Osteofibroz displazi
e Lipom

e Hibernom

2. Benign-Agresif

e Osteofibroz displazi benzeri

adamantinoma

e Mezensimoma
3.Malign

e Adamantinoma

e Leyomyosarkom

e Pleomorfik sarkom

e Metastazlar
Hematopoetik

e Plazmositom
Lenfoma
Langerhans hcreli histiyositoz
Erdheim-Chester hastaligi
Rosai-Dorfman hastaligi

Kaynak: WHO CLASSIFICATION OF TUMOURS. Soft Tissue and Bone Tumours. 2020.



Tablo 2.1.2. Primer yumusak doku tiimérlerinin siniflamasi1 (DSO 2020)

Adipositik
1.Benign
e Lipom
Lipomatozis
Lipoblastom/lipoblastomatozis
Anjiyolipom
Miyolipom
Kondroid lipom
Igsi hiicreli lipom
Atipik igsi hiicreli lipomatdz timor
e Hibernom
2.Benign-Agresif
e Atipik lipomatdz tumor
3.Malign
e lyi diferansiye liposarkom
o Diferansiye olmayan liposarkom
o Miksoid liposarkom
e Pleomorfik liposarkom
e Miksoid pleomorfik liposarkom
Vaskuler
1.Benign
¢ Hemanjiyom
Intramuskuler hemanjiyom
Arteriyoventz hemanjiyom
Vendz hemanjiyom
Epiteloid hemanjiyom
Lenfanjiyom
Kistik lenfanjiyom
e Edinsel tufted hemanjiyom
2.Benign-Agresif
o Kaposiform hemanjiyoendotelyoma
Retiform hemanjiyoendotelyoma
Papiller intralenfatik anjiyoendotelyoma
Komposit hemanjiyoendotelyoma
Kaposi sarkomu
o Psddomyojenik hemanjiyoendotelyoma
3.Malign
e Epiteloid hemanjiyoendotelyoma
e Anjiyosarkom
Perisitik (perivaskdler)
1. Benign
e Glomus timoru
e  Miyoperisitom/miyofibrom
e Anjiyoleyomiyom
3.Malign
e Malign glomus tlimori

Fibrohistiyositik

1. Benign
e Tenosinovyal dev hucreli
tamor
o Derin benign fibroz
histiyositom

2. Benign-Agresif
o Pleksiform fibrohistiyositik

timor
e Yumusak dokunun dev hiicreli
timoru
3.Malign

e Malign tenosinovyal dev
hicreli tumor
Diz kas
1. Benign
e Leyomiyom
2. Malign
e Leyomiyosarkom
Cizgili kas
1. Benign
¢ Rabdomiyom
2. Malign
¢ Rabdomiyosarkom
e Ektomezensimom

Norojenik
1. Benign
e Schwannom
e Norofibrom
e Perinérom
e Grandler hiicreli timor
e Sinir kilift miksomu
e Soliter simirli nérom
e Menenjiyom
e  Hibrid sinir kilifi timo6ri
2. Malign

e Malign periferik sinir kilifi
timoru (MPSKT)
e Melanotik MPSKT
e Graniler hicreli timor
e Malign perinérom
Kartilajindz/Osse6z
1. Benign
e Kondroblastom benzeri
yumusak doku kondromu
2.Malign
e Iskelet dis1 osteosarkom



Tablo 2.1.2. (Devam) Primer yumusak doku tiimérlerinin smiflamasi (DSO 2020)

Fibroblastik/Miyofibroblastik
1. Benign

Nodiler fasyit

Proliferatif fasyit

Proliferatif miyozit

Miyozitis ossifikans
Parmaklarin fibroosse6z psodotiimorii
Iskemik fasiit

Elastofibroma

Infantin fibréz hamartomu
Fibromatozis koli

Juvenil hyalin fibromatozis
Inkliizyon cismi fibromatozisi
Tendon kilifinin fibromu
Desmoplastik fibroblastom
Myofibroblastom

Kalsifiye apondrotik fibrom
Anjiyomiyofibroblastom
Selliler anjiyofibrom
Nukal-tip fibrom

Akral fibromiksom

Gardner fibromu

2. Benign-Agresif

Benign soliter fibroz tumor
Palmar/plantar fibromatozis

Desmoid tip fibromatozis
Lipofibromatozis

Dev hiicreli fibroblastom
Dermatofibrosarkoma protiiberans
Inflamatuar miyofibroblastik timor
Myofibroblastik sarkom

Yuzeyel CD34-pozitif fibroblastik timor
Miksoinflamatuar fibroblastik sarkom
Infantil Fibrosarkom

3. Malign

Malign soliter fibroz tumor

Eriskin tip fibrosarkom
Miksofibrosarkom

Diisiik dereceli fibromiksoid sarkom
Sklerozan epiteloid fibrosarkom

Orijini bilinmeyen
1. Benign

Miksoma

Agresif anjiyomiksoma
Pleomorfik hyalinizan
anjiektatik timor

Fosfatiirik mezensimal timor
Benign perivaskdiler epiteloid
tamor

Anjiyomyolipom

2. Benign-Agresif

Hemosiderotik fibrolipomattz
timor

Epiteloid anjiyomyolipom
Atipik fibroksantom
Anjiyomatoid fibréz
histiyositoma

Ossifiye fibromiksoid timor
Myoepitelyoma

3. Malign

Malign fosfatiirik mezensimal
timor

Sinovyal sarkom

Epiteloid sarkom

Alveoler soft part sarkom
Seffaf hiicreli sarkom

Iskelet dis1 miksoid
kondrosarkom

Desmoplastik kiglk yuvarlak
hicreli timor

Rabdoid timor

Malign perivaskuler epiteloid
tumor

Intimal sarkom

Malign ossifiye fibromiksoid
timor

Myoepitelyal karsinom
Diferansiye olmayan sarkom
Diferansiye olmayan igsi
hlcreli sarkom

Diferansiye olmayan
pleomorfik sarkom
Diferansiye olmayan yuvarlak
hlcreli sarkom

Kaynak: WHO CLASSIFICATION OF TUMOURS. Soft Tissue and Bone Tumours. 2020



2.2. Etyoloji
2.2.1. Kalitsal Kanser Sendromlari

Spontan veya herediter gen mutasyonlarindan kaynaklanan kalitsal kanser
sendromlarinin  bir kisminda kas-iskelet sistemi tiimorlerinin  gelisme sikligi
artmaktadir (30). Bu sendromlardan sik goriilenler ve iliskili tiimorler tablo

2.2.1.1’de 6zetlenmistir.

Tablo 2.2.1.1. Sendromlarla iligkili kas-iskelet sistemi timorleri

Sendrom Tliskili kas-iskelet sistemi timorii

Bloom sendromu Osteosarkom

Li-Fraumeni sendromu Osteosarkom ve yumusak doku sarkomlari

Maffucci sendromu Multipl enkondromlar, kondrosarkom,
hemanjiyom, anjiyosarkom

Ollier hastaligi Multipl enkondromlar

Osteokondromatozis Multipl osteokondromlar, sekonder
kondrosarkom, nadiren osteosarkom

McCune-Albright Polyostatik fibroz displazi, osteosarkom

sendromu

Retinoblastom Osteosarkom, yumusak doku sarkomlari

Werner sendromu Kemik ve yumusak doku sarkomlari

Rothmund-Thomson Osteosarkom

sendromu

Norofibromatozis tip 1 Multipl noérofibromlar, MPSKT

Gardner sendromu Desmoid tumor

Tuberoskleroz Rabdomiyosarkom

2.2.2. Enfeksiyon

Enfeksiyonlarin kemik ve yumusak doku tliimdrlerinin etyolojisinde rol
alabilecegi bilinmektedir. Edinsel immiin yetmezlik sendromuna sahip kisilerde
Kaposi sarkomu gelisme siklig1 saglikli kisilere gore 100.000 kat artmaktadir (31).
Kronik osteomyelit tanis1 olan hastalarda nadir bir komplikasyon olarak malign
transformayon (osteosarkom, fibrosarkom, anjiyosarkom ve malign fibroz
histiyositom) gorilebilmektedir (32). Herpes zoster enfeksiyonu ve kabakulak
enfeksiyonunun da yumusak doku sarkomu gelisme riskini artirdigiyla ilgili sinirh

sayida ¢aligma mevcuttur (33).



2.2.3. Endustriyel ve Mesleksel Maruziyet

Endiistriyel maruziyetlere bagli yumusak doku sarkomu gelisme riskindeki
artis1 arastiran birgok aragtirmada etkene bagli risk artist istatistiksel anlamli
bulunmamistir. Sadece bir c¢alismada, klorofenol maruziyetinin yumusak doku
sarkomu gelisme riskinde istatistiksel anlamli artisa neden oldugu bildirilmistir (34).

Mesleksel maruziyete bagli kemik ve yumusak doku tiimorii gelisme riskini
arastiran bir¢ok calisma bulunmaktadir. Radyologlarda ve radyoloji teknisyenlerinde,
radyasyon maruziyeti ile iligkili olarak kemik tiimorii gelisme riski artmaktadir (30).
Bir ¢alismada demir is¢ilerinde osteosarkom ve kondrosarkom gelisme sikliginda
artts oldugu bulunmustur (35). Cift¢ilerde yumusak doku sarkomu gelisme sikliginda

artis oldugunu saptayan ¢alismalar da mevcuttur (36).
2.2.4. Radyasyon

Yiiksek doz radyasyon hem kemik hem de yumusak doku tiimorii gelisme
sikliginda ciddi artisa neden olmaktadir. Bu iliski 6zellikle daha once radyoterapi
tedavisi gormiis hastalarda gelisen sarkomlarda goze ¢arpmaktadir. 55 yasin altindaki
hastalarda risk artis1 daha belirgindir ve kiimilatif dozla iligkilidir (37, 38).
Radyasyon iligkili sarkomlarin en sik goriilen alt tipleri osteosarkom ve malign fibroz

histiyositomdur (39).
2.2.5. Sigara, Alkol ve Tla¢ kullanimi

Sigara, alkol ve diger ilaglarin kullaniminin kemik ve yumusak doku tiimori
gelismesine etkisini arastiran az sayida calisma mevcuttur. Bu ¢aligmalarda
bahsedilen etyolojik faktorler ve tiimor gelisme sikligi arasinda istatistiksel anlaml

iliski saptanmamustir (40, 41).
2.3.Tanisal Degerlendirme
2.3.1. Oykii ve Fizik Muayene

Degerlendirmenin ilk asamasini hasta dykiisiiniin alinmas1 ve fizik muayene
olusturmaktadir. Hastalarin basvuru sikayetleri genellikle agri, ele gelen Kitle,
hareket kisithligidir. Bazen ilk basvuru patolojik kirikla da olabilmektedir.
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Asemptomatik lezyonlar ise genellikle baska nedenlerle yapilan tetkiklerde tesadiifen
saptanmaktadir (42).

Agrmin ve yumusak doku kitlesinin ne zamandir bulundugu ve travma
oykiisi mutlaka sorgulanmalidir. Agrinin egzersizle iliskisi de yol gosterici
olmaktadir. Mekanik agrilar egzersizle artip istirahatle azalirken, tiimorlere bagh
agrilar istirahat halinde de mevcuttur, siirekli ve kiinttiir. Gece agrilar1 da osteoid
osteom bagta olmak {izere tiimoral lezyonlar agisindan uyaricidir. Agrisiz yumusak
doku kitlesi benign bir lezyonu diisiindiirmekle birlikte maligniteyi kesin olarak
dislamak icin yeterli degildir. Hizli boyut artis1 gosteren yumusak doku kitlelerinde
malign siiregler oncelikle diistiniilmelidir. Ancak travma Oykiisii bulunan hastalarda
myozitis ossfifikans lezyonunun da hizli boyut artis1 gosteren agrili yumusak doku
kitlesi ile karsimiza ¢ikabilecegi unutulmamalidir (43, 44).

Hasta yas1 6zgll bir taniya yonlendirmese de ¢ocuk ve eriskin hastalarda
goriilen tiimor tipleri farklilik gosterdiginden ayirict tani listesini belirlemede
yardime1 olmaktadir. Ornegin; eozinofilik graniilom, non-ossifiye fibrom, basit ve
anevrizmal kemik Kkistleri, dev hucreli timor (DHT) ve kondroblastom gibi kemik
lezyonlarinin geng yaslarda goriilme olasilig1 ¢cok daha fazlayken 40 yasin iizerindeki
hastalarda en sik goriilen kemik lezyonlar1 metastazlar ve myelomdur (45). Benzer
sekilde yumusak doku tiimorlerinin dagilimi1 da ¢ocuk ve erigkin hastalarda farklilik
gostermektedir. Ornegin; eriskinlerde goriilen yiiksek dereceli pleomorfik sarkom
cocuklarda son derece nadirdir. Ote yandan rabdomiyosarkom ve anjiyomatoid
fibr6z histiyositom gibi tiimorler ¢ocukluk ¢agi tlimorleridir (46).

Lezyonun yerlesim yeri de ayirici tanida onemlidir. Sarkomlar genellikle
derin yerlesimlidir. Yiizeyel yerlesimli lezyonlar ise benign tiimorler veya diisiik
dereceli tumdrlerdir (46). Spesifik bir viicut bolgesinde yerlesim de ayirici tantyi
oldukc¢a daraltmaktadir. Bu lezyonlara elastofibroma dorsi ve Morton néromu 6rnek

olarak verilebilir (47, 48).
2.3.2. Radyolojik Degerlendirme

Kas-iskelet sistemi tumorlerinde radyolojik goriintiilemenin amaci benign
lezyonlar ile malign potansiyeli olan lezyonlari birbirinden ayirt etmek ve miimkiinse

tumori  karakterize etmektir. Ozellikle kemik tiimérlerinde histopatolojik
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incelemenin 6zgll taniy1 vermek i¢in yeterli olmamasi radyolojik degerlendirmenin

onemini artirmaktadir (49).
2.3.2.1. Radyografi
2.3.2.1.1. Kemik Tumorlerinde Radyografi

Kemik tlimdrlerinin radyografisinde tiimoriin kemigin hangi kesimini tuttugu,
lezyonun yogunlugu, lezyonun kenar oOzellikleri ve gegis zonu, matriks
mineralizasyonu, kemik yikimi, korteks degisiklikleri, periost reaksiyonu ve eslik
eden yumusak doku kitlesinin varligi degerlendirilmelidir (50).

Tlimoriin kemigin hangi kesimini tuttugunun bilinmesi ayirici tani listesinin
daraltilmasinda olduk¢a faydalidir. Ewing sarkomu, myeloma, lenfoma gibi kiigiik
yuvarlak hiicreli tiimorler siklikla kemigin diyafizer bolgesinden gelisirken diger
malign timorler siklikla metafizer yerlesimlidir. Epifiz yerlesimli lezyonlarda fizis
hattinin kapanip kapanmadigi tani i¢in 6nem arz etmektedir. Fizis hatt1 kapanmadan
once goriilen bir epifizyel lezyon kondroblastom, fizis hatt1 kapandiktan sonra ise
DHT olarak degerlendirilir (Sekil 2.3.2.1.1.1). Timoriin yerlestigi viicut bolgesi de
ayirict tani i¢in yardimcir olmaktadir. Metastazlar siklikla aksiyel iskeleti tutarken,
primer kemik tiimorleri diz ¢evresi basta olmak iizere apendikiiler iskeleti daha sik

tutmaktadir (49).
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Ewing sarkomu
lenfoma
myeloma

osteoid

DIYAFizZ gsteoma fibréz displazi

kondromiksoid

fibroma fibrosarkom

osteokondrom ' , fibréz kortikal defekt
periferal kondroserkom e\ nonossifayn fibrom

; '- Pt - [ basit kemik kisti
METAFIZ  enkondrom VIS ‘

<+
santral kondrosarkom

» dev hiicreli timor
gocuk metafiz

eriskin epifiz uzanimh

osteosarkom <+—

EPIFiZ

kondroblastom

Sekil 2.3.2.1.1.1. Kemik tiimorlerinin yerlesim bdlgeleri (‘Kaya T. Kemik ve
Yumusak Doku Tiimorlerinin Degerlendirilmesinde Temel Radyografik Iikeler. Trd
Sem 2017 den alinmustir).

Lezyonun yogunlugu, kenar ozellikleri ve gec¢is zonu degerlendirilmesi
gereken diger parametrelerdir. Lezyon yogunlugu litik, sklerotik veya mikst olarak
smiflanabilir. Kemik tiimdorlerinin ¢ogu litik veya mikst 0zelliktedir. Direk grafide
bir kemik tiimoriinlin benign veya malign oldugununun ayirt edilmesinde en énemli
Ozellik lezyon ile normal kemik arasindaki gegis zonunun genisligidir. Gegis zonu
yalnizca osteolitik lezyonlar i¢in degerlendirilebilen bir 6zellik olup dar gecis zonu
benign lezyonlar1 diisiindiiriirken, malign lezyonlar genellikle genis ge¢is zonuna
sahiptir. Ancak metastazlar ve plazmositom gibi malign patolojilerde dar gegis zonu,
anevrizmal kemik kisti benign patolojilerde genis geg¢is zonu Ozelliginin
bulunabilecegi unutulmamalidir. Osteomyelitin de malign kemik tumérlerine benzer
sekilde genis gegis zonu olusturabilecegi hatirlanmalidir (45).

Matriks mineralizasyonu kondroid, osteoid ve fibroz tipte olabilmektedir.
Kondroid tip mineralizasyon halka-ark, patlamis misir veya noktasal kalsifikasyon

seklinde gorilmektedir. Osteoid tip mineralizasyon ise trabekiiler, atilmis pamuk
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veya amorf Kkalsifikasyon seklinde olabilmektedir. Fibréz tip  matriks
mineralizasyonunun tipik goriiniimii ise buzlu cam tarzindadir (49).

Kemik yikimi cografik (tip 1a: iyi sinirlt sklerotik, tipl b: iyi siirl sklerotik
olmayan, tip 1c: koti sinirli), giive yenigi (tip 2) ve permeatif paternde (tip 3)
gorulebilir. Tip 1a ve tip 1b yikimlar benign lezyonlari, diger yikim tipleri ise malign
lezyonlar1 disiindiirmektedir (osteomyelit, eozinofilik granilom ve metastazlar bu
kurali bozan patolojilerdir) (49, 51).

Korteks degisiklikleri endosteal skalloping, ekspansiyon, kortikal penetrasyon
ve kortikal destriiksiyon seklinde olabilir. Endosteal skalloping medullay1 dolduran,
kortekste itilme ve incelme olusturan tiimorlerde (siklikla fibréz ve kondral
tiiméorlerde) goriilmektedir. Ekspansiyon iyi smirli veya kotii sinirli olabilir. Tyi simirl
ekspansiyon yavas biiyiiyen bir lezyonun gostergesidir, kortekste belirgin bir yikim
olmaksizin incelme s6z konusudur. Basit kemik kisti ve anevrizmal kemik Kisti gibi
lezyonlarda siklikla bulunmaktadir. Ko6tii sinirli ekspansiyon ise malign lezyonlarda
gorulmektedir. Kortikal penetrasyon yiiksek dereceli bir timoriin gostergesidir.
Medulladaki tiimoriin kortekste belirgin bir yikim yapmaksizin yumusak dokuya
uzanimint tamimlamaktadir. Siklikla Ewing sarkomu gibi diyafizi tutan kiiglik
yuvarlak hcreli timorlerde goérilmektedir. Kortikal destriksiyon ostemyelitte ve
malign lezyonlarda gorilmekte olup endosteal, intrakortikal, subperiosteal veya tam
kat olabilir. Subperiosteal rezorbsiyonun hiperparatiroidide de goriilebilecegi
unutulmamahidir (51, 52).

Radyografide degerlendirilmesi gereken bir baska 0Ozellik periost
reaksiyonunun varligi ve varsa tipidir. Periost reaksiyonlari agresif ve agresif
olmayan periost reaksiyonlari olarak siniflanabilir. Solid ve tek tabakali (unilamellar)
periost reaksiyonlari agresif olmayan periost reaksiyonlari olup benign patolojileri
diisiindiiriir. Cok tabakali (multilamellar/sogan zar seklinde), sa¢ firgasi, giines 151n1
ve Codman liggeni periost reaksiyonlar ise agresif periost reaksiyonlaridir. Agresif
tipte periost reaksiyonlar1 malign patolojileri veya osteomyelit gibi hizli ilerleyen
slirecleri diistindiirmektedir (51, 53).

Bir kemik lezyonunda yumusak doku komponentinin varligr malign siirecleri

diistindiirmelidir. Yumusak doku komponenti radyografide kemik degisikliklerine
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komsu kesimde yag planlarini iten opasite seklinde goriilmektedir. Ewing sarkomu,

osteosarkom ve lenfomada siklikla yumusak doku komponenti bulunmaktadir (51).
2.3.2.1.2. Yumusak Doku Tiimérlerinde Radyografi

Yumusak doku tliimorlerinde radyografi detayli bilgi saglamasa da ilk
kullanilmasi1 6nerilen goriintilleme yontemidir. Radyografi yumusak doku kitlesine
neden olabilecek kemik lezyonlarini dislamasinin yani sira gerek benign gerckse
malign lezyonlarda goriilebilen kalsifikasyonlar1 saptamada da Onemlidir.
Hemanjiyomlarda yumusak dokularda goriilen yuvarlak kalsifikasyonlar (flebolitler),
sinovyal osteokondromatoziste ve sinovyal sarkomda ekleme komsu yumusak
dokularda gorulen multipl kalsifikasyonlar veya myozitis ossifikansta gorilen
heterotopik kemik olusumu tantya yonlendirici, 6nemli radyografik bulgulardir.
Kitleye komsu kemiklerdeki degisikliklerin (hiperostozis, basiya bagli skalloping
veya destriiksiyon gibi) degerlendirilmesinde de radyografi bulgulart nemlidir (54).

2.3.2.2. Ultrasonografi

Kemik korteksinin yiiksek yansitici yiizeyi nedeniyle ultrasonografi (US)
intramediiller kemik tiimorlerinin degerlendirilmesinde sinirlidir. Ancak tani aninda
kortikal devamlilik kaybi, subperiosteal Kitle, periosteal elevasyon ve ekstraossedz
uzanimin degerlendirilmesinde rolii vardir. Norovaskiiler demetin ve lenf nodlarinin
degerlendirilebilmesi  sayesinde lokal evreleme amaciyla kullanimi da
bulunmaktadir. Subperiosteal veya ekstraosse6z uzanimi bulunan tiimoérlerde
perkltan biyopsi icin klavuz yontem olarak US tercih edilmektedir. Kemoterapiye
yanitin degerlendirilmesinde ve postoperatif donemde lokal komplikasyonlarin
belirlenmesinde de US kullanilabilmektedir. Bilgisayarli tomografi (BT) ve MRG’de
cerrahide yerlestirilen protezlerin olusturdugu artefaktlar kiiclik lokal rekiirrenslerin
degerlendirilmesini sinirlarken US bu konuda avantajlidir (55, 56).

US radyasyon igermemesi, ucuz ve kolay ulasilabilir olmasi nedeniyle
yumusak doku tiimdrlerinin degerlendirilmesinde siklikla tercih edilen bir
gorintileme yontemidir. US lezyonun varliginin ortaya konmasi, solid-kistik lezyon
ayriminin yapilmasi, Doppler US ile vaskilaritenin degerlendirilmesinin yani sira

biyopsi ig¢in Kklavuz yontem olarak da tercih edilmektedir (57). Literatir
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caligmalarinda US’nin yiizeyel yerlesimli benign yumusak doku lezyonlarinda (en
sik lipom, vaskiiler lezyon, epidermoid kist ve periferik sinir kilifi tiimorleri) tanisal
dogrulugu %79-97, lezyonun malign oldugunu saptamadaki duyarliligi ise %94
bulunmustur (58, 59). Tiimoériin fasyanin derininde yerlesimli olmasi, boyutunun 5
cm’den daha biiyiikk olmasi ve agrili olmasi maligniteyi diistindiiren ozelliklerdir.
Farkli ¢alismalarda malignite riskini arttirdigi belirlenen diger US 0zellikleri ise
sunlardir: Lezyonun hipoekoik olmasi, i¢ yapisinin heterojen olmasi, sinirlarinin

belirsiz/infiltratif olmasi ve diizensiz dagilimli yogun damarlanma i¢ermesi (60-62).
2.3.2.3. Bilgisayarh Tomografi

Kompleks anatomiye sahip kranyal ve maksillofasyal kemikler, skapula,
vertebralar ve pelvis kemikleri gibi bdlgelerde radyografinin kicuk litik alanlar
gOstermedeki duyarliligi BT’ye gore disiiktiir. BT’ nin radyografiye gore diger
avantajlari ¢ok diizlemli goriintiileme saglamasi, tiimor lokalizasyonu, boyutu ve
uzaniminin daha dogru degerlendirilebilmesidir. Kemik tiimorlerinde BT korteks
yikimi, yumusak doku komponenti ve matriks  mineralizasyonunun
degerlendirilmesinde faydaliyken, kemik iligi tulumunun degerlendirilmesinde
MRG’ye gore yetersiz kalmaktadir. BT biyopsilerde ve lokal ablasyon tedavilerinde
klavuz yontem olarak da kullanilmaktadir (63). BT ile baz1 timérlerin 6zgiil tanisinin
konulmasi miimkiindiir. Ozellikle osteoid ostcomda MRG bulgular kafa karistiric
olabilirken, BT ile nidusun gosterilerek tan1 konulmasi son derece kolaydir (64). Son
yillarda multipl myelom tanili hastalarda kemik tutulumunun degerlendirilmesinde
tiim viicut diisiik doz BT goriintilleme artan siklikla kullanilmaya baglamistir (65).

Yumusak doku tiimorlerinde BT MRG’ye gore daha az kullanilan bir
goruntiileme yontemidir. BT yumusak doku lezyonlarinda mineralizasyon paterni,
lezyon dansitesi, lezyon vaskilaritesi ve kemik tutulumunun degerlendirilmesinde
kullanilmaktadir (66). Vaskiler malformasyonlarda arteryel ve vendz anatominin
ortaya konulmasi ve cerrahi planlama yapilmasinda BT anjiyografi tercih edilen bir
goruntileme yontemidir (67).  Yumusak doku lezyonlarinda son yillarda
kullanilmaya baslanan dual-enerji BT {irat kristallerinin kalsifikasyonlardan ayrimini

saglayarak ayirici tantya katki saglamaktadir (68).
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2.3.2.4. Manyetik Rezonans Gortntuleme

MRG yumusak doku rezoliisyonunun yiiksek olmasi ve kemik iligini
degerlendirmek i¢in en uygun goriintiileme yontemi olmasi sayesinde kas-iskelet
sistemi tiimorlerinde genis kullanim alani bulunmaktadir. Kemik ve yumusak doku
tiimorlerinde diger goriintiileme yontemleri ile tan1 konulamadiginda veya lezyonun
malign potansiyel tasiyabilecegi ile ilgili bulgular saptandiginda MRG ¢ekimi
endikasyonu bulunmaktadir. MRG’de lezyonun kompozisyonu (yag, hemosidein,
kondrojenik igerik gibi) daha ayrintili olarak degerlendirilmektedir. Bu sayede 6zgil
bir tan1 elde edilemese de ayiric tani listesini daraltmak miimkiin olmaktadir (69).
Spesifik bir taninin konulamadigi agresif lezyonlarda tani i¢in histopatolojik
inceleme gerekmektedir. MRG ile bu lezyonlarin nekrotik olmayan kisimlarinin
gosterilmesi biyopsi alinacak yerin belirlenmesine katki saglamaktadir (70).
Intramediiller alan, epifiz ve ekleme uzanim, kas kompartmanlarindaki tutulum ve
norovaskiler demet invazyonunun degerlendirilmesi sayesinde lokal evreleme ve
cerrahi planlama amaciyla MRG’ye siklikla bagvurulmaktadir. Neoadjuvan
kemoterapi/radyoterapi sonrasinda tedavi yanitinin belirlenmesi ve yeniden lokal
evrelemenin yapilmasinda, cerrahi sonrasi lokal rekiirrenslerin belirlenmesinde ve
postoperatif komplikasyonlarin degerlendirilmesinde de MRG kullanilmaktadir (71).

Kas-iskelet sistemi tlimorlerinin boyutlart ve yerlesim yerlerindeki gesitlilik
nedeniyle tiim tiimdrler i¢in tek bir MRG protokolii olusturmak miimkiin degildir.
Ancak tiim lezyonlar i¢in mutlaka T1 agirlikli (T1A) ve T2 agirhikli (T2A)
sekanslarin bulunmasi gerekmektedir. Yag baskili T2A sekanslar lezyonun daha
belirgin hale gelmesini sagladigindan goriintiileme protokoliinde yer almalidir.
Kompartmantal anatomiyi degerlendirmek igin aksiyel plan goriintiilemenin yani
sira, lezyonun komsu anatomik yapilarla iligkisinin degerlendirilmesi igin
longitudinal (sagital veya koronal) plan goriintillere de ihtiya¢ duyulmaktadir.
Malign kemik tiimorii 6n tanist bulunan hastalarda ilk longitudinal sekansin genis
gorlintiilleme alan1 ile yapilmasi atlama metastazlarinm1 belirlemek i¢in 6nem arz
etmektedir. Sonraki sekanslarda ise uzaysal ¢oziiniirliglin artirillmasi i¢in kiigiik
goriintiileme alanlariyla ¢alisilmas: Onerilmektedir. Lezyonun nekrotik alanlarimi

belirlemek, kistik lezyonlarla karisabilecek solid lezyonlar1 (miksomatdz tiimorler)
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ve peritimdral 6dem ile tiimor infitrasyonunu ayirt etmek icin intravendz kontrast

madde (IVKM) kullanim1 dnerilmektedir (54, 72).
2.3.2.4.1. Difiizyon Agirhikh Goriintiileme

Geleneksel MRG’de lezyonlarin sinyal Ozelliklerinin tanimlamast T1A ve
T2A sekanslardaki sinyallerine gore yapilmaktadir. Ancak benign ve malign
lezyonlarin sinyal oOzellikleri arasinda ortlismeler bulunmaktadir (54). Malignite
potansiyeli tasidigi geleneksel MRG bulgulart ile sdylenemeyen timdrlerde benign
ve malign ayriminin yapilabilmesi i¢in kullanilabilecek ek sekanslar bulunmaktadir.
Bunlar arasinda giiniimiizde en sik kullanilan1i DAG’dir. DAG biyolojik dokulardaki
suyun invaziv olmayan yolla diflizyon 6zelliklerine dayali olarak degerlendirilmesini
saglayan fonksiyonel bir gorlintiileme yontemidir. Biyolojik dokularda difiuizyon
sinyali su molekillerinin ekstraseller, intraselller ve intravaskuler difuzyon
Ozellikleri tarafindan belirlenmektedir. Lipofilik hiicre membranlar1 ve hiicre
yogunlugunun fazla olmasi su molekiillerinin diflizyonunu kisitlamaktadir. Klinik
DAG uygulamalarinda diflizyon hassasiyeti b degeri (b: difflizyon gradiyenti) olarak
bilinen parametre tarafindan degistirilmektedir. Goriinen difiizyon katsayisinin
(ADC: ‘apparent diffusion coefficient’) hesaplanabilmesi icin DAG en az iki b
degeriyle elde olunmalidir. Hiicre yogunlugunun yiiksek, ekstraseliiler matriksin dar
oldugu durumlarda su diflizyonunun kisitlanmasma baglh olarak diisik ADC
degerleri Olciilmektedir (73). Klinik DAG uygulamalarinda genellikle 0-1000
mm?/sn araliginda iki b degeri kullamlmakta ve ADC degeri monoeksponansiyel
yontemle hesaplanmaktadir. Bu sekilde gergeklestirilen uygulamalarda difiizyon
sinyali esas olarak su molekillerinin ekstraseluler diflizyon 0Ozellikleri (Gaussian
difiizyon) tarafindan belirlenmektedir. DK’de difiizyon sinyali esas olarak lipofilik
hiicre membranlarinin neden oldugu difiizyon kisitlamasi (Gaussian dis1 difiizyon)
tarafindan belirlenirken, IVIM temelli analizde su molekdllerinin intravaskiler
diflizyon oOzellikleri tarafindan belirlenmektedir (74). DAG’de ADC degerlerinin
birgok viicut bolgesinde oldugu gibi kas-iskelet sisteminde de benign ve malign

timor ayriminda kullanilabilecegi gosterilmistir (75-80).
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2.3.2.4.2. Intravoxel incoherent motion (IVIM) analizi

IVIM temelli analiz doku diflizyonu ve perfuzyonunun birbirinden
ayrilmasimi saglayan DAG yontemi olup bir dizi diisik ve yiiksek b degeri
kullanilmasini gerektirmektedir. Diisiik b degerleri (<100 mm?/sn) kullamilarak hizli
difiizyon komponenti baskilandiginda 6Slgiilen sinyal dokulardaki su difiizyonunun
yani sira kapiller agdaki mikrosirkiilasyondan da kaynaklanmaktadir. Kapiller agdaki
perflizyon kanin akis hizina ve vaskiiler mimariye bagli olup 6zgul bir oryantasyona
sahip degildir ve psddodifiizyon olarak degerlendirilebilir. Psédodifiizyonun dlgiilen
sinyale etkisi b degerine bagimhidir. Normal perfize olan bir dokuda ylksek b
degerlerinde (>200 mm?/sn) psddodifiizyonun olgiilen sinyale katkis1 oldukea
diisitkken, diisiik b degerlerinde sinyale katkisi onemli hale gelmektedir (Sekil
2.3.24.2.1). IVIM vyaklasismi DAG’de Olgiilen sinyalin doku perflizyonu ve
diflizyonu etkilerinin karisimi oldugunu varsayarak DAG verisini tanimlamak i¢in
bieksponansiyel fonksiyon kullanmaktadir. IVIM tabanli analiz kullanarak bazi
kantitatif degerler Uretmek mumkindir. Bunlar doku su diflizyonu (D), doku
perfiizyonu (psddodifiizyon katsayisi, D*) ve perfuzyon fraksiyonudur (f). D degeri
perflizyondan kaynaklanan difiizyonu diglayarak su difiizyonunu ADC degerine gore
daha dogru belirlemektedir ve genellikle ADC degerinden diisiiktiir. D* degeri
dokunun kapiller dansitesi ve perfiizyonunu yansitmakta olup perfiizyondan
kaynaklanan difuzyon degerini (psddodifiizyonu) gostermektedir. f degeri D*
degerine benzer sekilde doku perflizyonu ile ilgili bir parametre olup her vokseldeki
kapiller akisin fraksiyonel hacmini yansitmaktadir. Basit monoeksponansiyel
degerlendirmeden farkli olarak IVIM tabanli analiz ¢oklu diisiik b degerinde 6l¢iim
yapilmasini gerektirmektedir. DAG’den perfiizyona duyarl bilgilerin elde edilmesini
saglamak icin diisiik b degerleri (<100-200 mm?/sn) kullamilarak goriintiileme
yapilmasi kritik 6neme sahiptir. Yapilan klinik ¢alismalarda DAG’den perfiizyona
duyarl bilgi elde edilmesi i¢in kullanilmasi gereken diisiik b degeri sayisinin 4-10

arasinda olmasi gerektigi bildirilmistir (81-83).
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2.3.2.4.3. Diflizyon Kurtozis

Biyolojik dokularda su molekuliinin serbest difizyonunun (Gaussian
diflizyon) yaninda makromolekiiler etkilesimden kaynaklanan Gaussian dis1 difiizyon
da bulunmaktadir. Ginlik pratikte rutin DAG maksimum 800-1000 mm?/sn b
degerleri ile yapilmaktadir ve Gaussian diflizyonu yansitmaktadir. Gaussian formuli
pur likid yapilar igin gegerliyken hiicre membranlar1 tarafindan olusturulan
bariyerlerin bulundugu kompleks biyolojik dokular i¢in kullanilmasi uygun
olmayabilir. Biyolojik dokularin difiizyon &zelliklerinin belirlenmesinde Gaussian
dis1 diflizyonun da dikkate alinmasi gerekmektedir. Biyolojik dokularda ultra-yiksek
b degerlerinde (b> 1000 mm?/sn) Gaussian dis1 difiizyon daha belirgin hale
gelmektedir ve bu yontem DK’nin temelini olusturmaktadir. DK’nin en az 3 farkli b
degeri ile gerceklestirilmesi ve en yiiksek b degerinin en az 1500 mm?2/sn olmasi
gerekmektedir. DK’den elde edilen kantitatif parametreler kurtozis (K) ve diflizyon
kurtozis (D) degerleri olup K degerinin doku kompleksligini rutin DAG’den daha iyi
yansittigi bilinmektedir (74, 84-86).
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Kaynak: Le Bihan, D. (2019). What can we see with IVIM MRI? Neuroimage, 187, 56-67.

Sekil 2.3.2.4.1. DAG’de beklenen MRG sinyalinin monoeksponansiyel modelden
sapmasi. Diisiik b degerlerinde mikroperfiizyona bagh IVIM etkileri (kirmizi alan),
yiiksek b degerlerinde kurtozis etkileri (yesil alan) dikkate alinmalidir.

2.3.2.5. Kemik Sintigrafisi

Galyum  sitrat  (®’Ga), Talyum  klorid  (*®®'TI),  Teknesyum
metoksiizobiitilizonitril (**"Tc-MIBI) ve **™Tc-metilen difosfonat (*®*™Tc-MDP, en
stk kullanilan) gibi radyofarmasotiklerle yapilan ii¢ fazli kemik sintigrafisi gerek
primer kemik timorleri gerekse kemik metastazlarinin saptanmasinda kullanilan bir
goruntileme yontemidir. Kemik sintigrafisi osteoblastik aktivitenin derecesini
gosterir. Ornegin; benign blastik bir lezyonda (osteokondrom gibi) normal kemik
dokusuna gore hafif artmis aktivite beklenirken metastatik tutulumda aktivite artis
daha belirgin olmaktadir. Sintigrafinin kemik lezyonunu saptamadaki sensitivitesi
yiiksek olmakla birlikte spesifitesi diisiiktiir. Enfeksiyoz-inflamatuar ve travmatik
durumlarda yanlis pozitif sonuglar verirken multipl myelom tutulumunda yanlis
negatif sonuglar ortaya c¢ikabilmektedir. Bir diger dezavantaji ise anatomik bir
goriintiileme yOntemi olmamasi nedeniyle lezyon lokalizasyonunu tam olarak

belirleyememesidir (87, 88).
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2.3.2.6. Pozitron Emisyon Tomografi-Bilgisayarh Tomografi (PET-BT)

Flor-18-isaretli florodeoksiglukoz (FDG) PET-BT kemik ve yumusak doku
timorlerinin ilk tanisinda, baglangic evreleme/yeniden evrelemede, tedavi yanitinin
degerlendirilmesinde ve niiksiin tespitinde son yillarda giderek artan siklikta
kullanilmaktadir (89). Aym histolojik gruba dahil timdorlerden agresif lezyonlarin
agresif olmayanlara gore daha yogun FDG tutmasi beklenmektedir. Ancak farkli
histolojik gruba dahil timérler icin bu kurali uygulamak miimkiin degildir. Ornegin;
dev hucreli timorde ve fibroz displazide FDG tutulumu kondrosarkomdan yiiksek,
osteosarkomla benzer olabilmektedir. Bu nedenle bir kemik lezyonunun FDG

tutulum derecesine bakarak benign veya malign ayrimimi yapmak miimkiin

olmamaktadir (90).
2.3.3. Biyopsi

Muayene ve gorintileme yontemleri ile benign 0Ozelliklere sahip oldugu
gosterilmis lezyonlarda biyopsi endikasyonu bulunmamaktadir. Klinik ve radyolojik
olarak malign ozellikte oldugu saptanmis lezyonlarda kesin patolojik taninin
konulmas: ve tedavi planmin yapilmasi i¢in biyopsi gerekliligi vardir. Mevcut
bulgularla benign veya malign ayrimi yapilamayan lezyonlarda da biyopsi
endikasyonu bulunmaktadir. Biyopsi agik biyopsi veya perkiitan biyopsi ile
yapilabilmektedir (91). US, BT gibi gorintileme yontemleri perkitan biyopsi icin
klavuz yontem olarak kullanilabilmektedir. Goriintiileme yontemlerinin klavuz
olarak kullanilmas1 biyopsilerin tanisal olarak yeterli ozellikte olma ihtimalini
artirmaktadir (92). Acik biyopsi, insizyonel (lezyondan uygun miktarda doku 6rnegi
alimmas1) veya eksizyonel (tiim lezyonun cikarilmasi) olarak yapilabilmektedir.
Perkiitan biyopsiye gore avantaji daha fazla miktarda doku c¢ikarilabilmesi,
dezavantajlar ise anestezi gerektirmesi, perkitan biyopsiye gore daha uzun strmesi

ve enfeksiyon riskinin daha yiiksek olmasidir (91).
2.4. Tedavi

Asemptomatik benign kas-iskelet sistemi timorlerinde tedavi endikasyonu

bulunmamakta olup bu lezyonlar takip edilebilirler. Benign kemik timaorlerinde agr,
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norovaskiiler basi ve hareket kisitlilig1 gibi semptomlarin varliginda veya patolojik
kirikla bagvurularda kiretaj ve greftleme dnerilmektedir (93). Benign yumusak doku
timorlerinde tedavi endikasyonu bulundugunda siklikla cerrahi eksizyon tercih
edilmektedir (94). Vaskiiler malformasyonlarin tedavisinde skleroterapi Ve
embolizasyon da uygulanabilmektedir (95).

Primer malign kemik timorlerinden osteosarkom ve Ewing sarkomunda
tedavi, indiiksiyon kemoterapisini takiben tliimoriin cerrahi olarak ¢ikarilmasi
(siklikla ekstremite koruyucu cerrahi) ve adjuvan kemoterapi protokoliine devam
edilmesi seklindedir. Ewing sarkomu radyoterapiye en duyarli kemik sarkomu olup
cerrahi  sonrast  lokal hastaligin  kontroli  amaciyla radyoterapi de
kullanilabilmektedir. Kondrosarkomlar ise kemoterapi ve radyoterapiye direngli
timorler olduklarindan tercih edilen tedavi yontemi genis timor rezeksiyonudur
(96). Kemik metastazlarinin tedavisinde kemoterapi, radyoterapi gibi tedavi
yontemleri oOncelikle tercih edilmektedir. Patolojik kirik riski yiiksek olan
metastazlar, spinal kord basisi olugturan metastazlar gibi secilmis olgularda ise
cerrahi tedavi onerilmektedir (97). Malign yumusak doku lezyonlarinda lokal evresi
diistik olan tiimorlerde cerrahi tedavi, lokal evresi ylksek olan tlmorlerde ise
neoadjuvan radyoterapi sonrasinda cerrahi tedavi tercih edilmektedir. Cerrahi
sonrasinda lokal niiks riskinin azaltilmasi amaciyla adjuvan radyoterapi de siklikla

kullanilmaktadir (98).
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3. MATERYAL VE METOD

3.1. Calisma Kapsam

Prospektif olarak, 01.08.2019-01.11.2020 tarihleri arasinda primer veya
sekonder kas-iskelet sistemi tiimorii tanisi/on tanisi ile MRG ¢ekimi icin H.U.T.F
Radyoloji Anabilim Dali’na yonlendirilen 50 olgu ¢alismaya dahil edilmistir. Bilinen
kas-iskelet sistemi tiimorii nedeniyle tedavi gormiis (kemoterapi, radyoterapi, cerrahi
gibi), mevcut tiimoriine bagli patolojik kirigi bulunan, tumér boyutunun 6lgim
yapilmasina olanak vermeyecek kadar kiigiik oldugu olgular ve kontrastlanan solid
komponenti bulunmayan lipojenik tiimorler ¢alismaya dahil edilmemistir. Radyolojik
ve klinik olarak tanisi kesin olarak konulabilen timdrlerde (hemanjiyom gibi)
olgunun ¢alismaya dahil edilmesi igin histopatolojik tan1 varligi aranmamustir. Bunun

disinda histopatolojik tanis1 bulunmayan tim olgular ¢alisma disinda birakilmustir.
3.2. MRG Cekim Protokoli

Tum olgularda Oncelikle, VKM uygulanmasi i¢in kontrendikasyon
bulunmadig: tespit edildikten sonra (normal sinirlarda bobrek fonksiyon testi, gebelik
stiphesi ve kontrast madde alerjisi olmamasi), antekubital fossadan 18-20 G intraket
yardimiyla intravenéz damar yolu agilmistir. MRG ¢ekimleri 1.5 Tesla (T) manyetik
alan giiciine sahip MRG cihazinda (Magnetom Aera, Siemens Tibbi Coziimler,
Erlangen, Almanya) lezyonun yerlesim yeri ve biiylikligiine gore ylzey koili, diz
koili veya viicut koili ile gergeklestirilmistir.

Kontrast madde verilmeden once aksiyel ve koronal T1A, aksiyel yag baskili
(YB) T1A, aksiyel ve koronal YB T2A sekanslarini i¢ceren konvansiyonel inceleme
tamamlanmustir. Sonrasinda aksiyel planda b=0 ve 750 mm?/sn degerleri ile rutin
DAG, 11 farkli b degeri ile (b= 0/10/20/40/50/75/100/150/300/500/800 mm?/sn)
IVIM ve 5 farklh b degeri ile (b=200/400/1000/1500/2000 mm?/sn) DK
gerceklestirilmistir. Ardindan otomatik enjektor yardimiyla (Ulrich, Almanya) 0.1
mmol/kg dozunda gadoterat meglumin (Dotarem, 0.5 mmol/ml, 3-4 ml/sn hizinda)
ve takiben 20 ml serum fizyolojik verilerek kontrastli aksiyel YB T1A ve koronal
T1A goriintiiler alinmis ve ¢ekim tamamlanmistir. MRG sekans parametreleri Tablo

3.2.1°de 6zetlenmistir.



Tablo 3.2.1. MRG sekans parametreleri

Konvansiyonel Sekanslar

Diflzyon Goérinttleme Yontemleri

Parametre Koronal Koronal Aksiyel Aksiyel

TSETL  TSET2 TSETL TSET2 DAG IVIM DK
TR (ms) 485 3750 592 5460 5000 3800 3600
TE (ms) 11 67 12 59 63 82 92
Kesit kalinhgi (mm) 4 4 5 3 5 5 5
FOV (mm) 320 320 180 140 200 200 200
Matriks 216x320 154x384  176x320  154x288 88x128 102x102 106x106
Sapma acis1 90 150 90 150 - - -
Turbo veya 1 9 1 12 88 102 106
EPI faktori
Uzaklik faktorii (%) 25 20 30 10 10 10 0
Averaj 1 4 2 2 2-8 2-8 2-8
Bant genisligi 152 148 150 120 1446 1816 1814
(Hz/piksel)
Eko arahig (ms) 0 11.2 0 4.6 0.8 0.77 0.77
Yag baskilama - IR ‘Fat-sat’ ‘Fat-sat’ SPAIR ‘Fat-sat’ ‘Fat-sat’
yontemi
b degerleri (mm?/sn) - - - - 0/750 0/10/20/40/50/75/100/150  200/400/1000/

/300/500/ 800 1500/2000

Diflizyon gradyent - - - - 4 4 4

yon sayisi

EPI (‘echo planar imaging’): Eko planar goriintileme

Fat-sat (‘fat saturation’): Doyurma yontemi ile yag baskilama
FOV (‘field-of-view’): Goriintiilleme alan1 genisligi

IR (“inversion recovery’): Ters geri kazanim

TE (‘echo time”): Eko zamam1 TR (‘repetition time’): Tekrarlama zamani

SPAIR (‘spectral attenuated inversion recovery’): Spektral ateniie ters geri kazanim

TSE: Turbo spin eko

144
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3.3. Calisma Metodu

Cekim sonrasinda IVIM ve DK goriintiileri tibbi monitdrlerde goriintii isleme
uygulamasi (Syngo.via client VB10B, Siemens, Almanya) kullanilarak islenmis ve
olusturulan haritalar kaydedilmistir. Ardindan kaydedilen haritalar ve rutin MRG
goruntileri Syngo.via uygulamasinda birlikte agilarak tiim goriintiiler ayri ayri
degerlendirilmistir. Tiim hastalarda timaorin volumetrik ve en diisik ADC, Diviwm,
D*, f, Dxurtozis Ve K degerleri belirlenmistir.

Volumetrik degerler olgiiliirken 14 yil deneyime sahip bir kas-iskelet
radyologu (1. gézlemci) ve 5.egitim yilindaki bir asistan (2. gézlemci) fikir birligi ile
timor sinirlariin en belirgin olarak segildigi aksiyel plan (kontrast sonrast YB T1A)
Uzerinden ardisik kesitlerde tiim tiimor hacmini kapsayacak sekilde timor siirlarini
manuel olarak ¢izerek tiimoriin hacmini belirlemistir. Ardindan ilgili haritalara
olgililen hacmin kopyalanmasi ile bu hacimsel bélgeye ait ADC, Divim, D*, f, Dkurtozis
ve K degerleri (sirasiyla; ADCvol, DiviMvol, D*vol, fvol, Drkurtozisvol V€  Kuyol)
bulunmustur (Resim 3.3.1).

En disik degerlerin 6lcimi iki gozlemci tarafindan bagimsiz olarak
yapilmustir. En diisiik degerler belirlenirken tiimoriin en yogun kontrastlandig1 ve en
diisik ADC degerine sahip oldugu alan (ADCmin) ADC haritasinda belirlenerek bu
alandan manuel olarak 6lgtim yapilmistir. Ardindan ADC haritasinda yapilan 6l¢iim
diger haritalara kopyalanarak en disik Divim, D*, f, Dkurtozis Ve K degerleri
belirlenmistir (sirasiyla; Divim-min, D*min, fmin, Dkurtozis-min, Kmin) (Resim 3.3.2). 2.
gOzlemci her olgu icin ilk 6lglimden en az bir ay gectikten sonra gézlemci igi uyumu
belirleyebilmek icin en diisiikk degerleri tekrar 6l¢miistlir. Her parametrenin minimum
degeri igin iki gozlemcinin yaptigi toplam 3 Olgiimiin ortalamalar1 alinarak
tumarlerin ADCmin, Divim-min, D*min, fmin, Dkurtozis-min V€& Kmin degerleri belirlenmis ve
istatistik analiz bu degerler lizerinden yapilmistir (Sekil 3.3.1).

TUm timorler benign ve malign grup ayriminin yani sira miksoid ve kondroid
ile non-miksoid non-kondroid tlimorler olmak Uzere 2 alt gruba ayrilarak ii¢ farkli
grupta DAG, IVIM ve DK parametrelerinin voliimetrik ve minimum degerleri benign

ve malign tiimorler arasinda karsilastirilmistir (Sekil 3.3.2).
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LVoIl'jmetrik slgiim | En diisiik deger &lgiimleri

Gozlemci 1 Gozlemci 1
Fikir birligi Bagimsiz
et =

]

Gozlemci 2 (1) I 3 6lgimin ortalamasi alindi

Enaz4d
hafta sonra

Resim 3.3.1. 5 yasinda, yeni tan1 Ewing sarkom olgusunda sag pubik kemikteki
timaorin ADCvol, DiviM-vol, D*vol, fvol, Dkurtozis-vol V& Kol degerlerinin Olclimii.

Resim 3.3.2. 5 yasinda, yeni tan1 Ewing sarkom olgusunda sag pubik kemikteki
tumorun ADCmin, DlVlM-min, D*min, fmin, Dkurtozis-min ve Kmin degerlerinin Ol(;umu
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| Non-miksoid non-kondroid tliimorler ‘ Miksoid ve kondroid tiimorler
Voliimetrik: Voliimetrik: Voliimetrik:
1. Monoeksponansiyel DAG 1. Monoeksponansiyel DAG 1. Monoeksponansiyel DAG
i ADCVO] * ADCvoI b ADcvol
2. IVIM 2. IVIM 2. IVIM
2 I:)vol ' Dvol E Dvol
* D*vol < D*voi E D*vol
S * fuol * ol
3.DK 3.DK 3.DK
* DVDI ¢ Dvol ¢ Dvol
* Kol * Kol * Kot
Minimum: Minimum: Minimum:
1. Monoeksponansiyel DAG 1. Monoeksponansiyel DAG 1. Monoeksponansiyel DAG
¢ ADCmin * ADcmxn * ADCmin
2. IVIM 2. IVIM 2. IVIM
* Dmin * Dmin * Dmin
* Dmmin » D*min E D*min
> fmm 2 fn’un 2 fmm
3.DK 3.DK 3.DK
* Dmin * Dmin * Dmin
* Kmin * Kmin * Kmin

Sekil 3.3.2. Tum timorler, non-miksoid ve non-kondroid timdrler, miksoid ve
kondroid tiimorlerde benign ve malign ayriminda degerlendirilen DAG, IVIM ve DK
parametreleri

3.4. Veri Analizi-Istatistiksel yontemler

Analizler SPSS 21.0 (IBM Inc, Armonk, NY) ve MedCalc (Mariakerke,
Belgika) programlarinda yapildi. Calismanin tanimlayici analizleri sayisal veriler igin
ortalama (Ort.)tstandart sapma (SS) seklinde, kategorik veriler igin ise siklik (n) ve
yiizde (%) seklinde belirtildi. Sayisal verilerin normal dagilima uyup uymadiklarina
Kolmogrov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testlerinin genel degerlendirilmesi sonucunda
karar verildi. Gozlemciler arasi ve gozlemci i¢i uyum analizleri sinif i¢i korelasyon
katsayist (SKK) ile degerlendirildi. Sayisal verilerin bagimsiz gruplar arasindaki
ikiserli karsilastirmalarinda normal dagilim gosteren parametreler i¢in bagimsiz
gruplarda t testi, normal dagilim gostermeyen parametreler igin Mann-Whitney U
testi kullanildi. Optimal kesim degerlerinin belirlenmesinde ROC (receiver operating
characteristic) analizi, egri altinda kalan alan (EAA) hesaplamalar1 ve Youden
indeksine bagvuruldu. Malign ve benign timér ayriminda ¢esitli modellerin
olusturulmas1 i¢in ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizine bagvuruldu. ROC
egrilerinin karsilastirlmasinda z testi ve Bonferroni diizeltmesi uygulandi.
Calismanin tiim analizlerinde istatistiksel anlamlilik olarak %35 Tip 1 hata (P<0.05)
kullanildi.
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4. BULGULAR
4.1. Cahisma Populasyonu

Yagslar1 5-82 arasinda degisen 25 kadin, 25 erkek olgu, toplamda ise 50 olgu
calismaya dahil edilmistir. Olgularin yas ortalamasi 32.80£22.96’dir. Toplam 28
olguda malign (13 kadin, 15 erkek, yas ortalamasi 30.36£23.24, yas aralig1 5-70 yas)
ve 22 olguda benign (12 kadin, 10 erkek, 35.91+22.61, yas aralig1 6-82 yas) kas-
iskelet sistemi tumoérd bulunmaktadir. Malign ve benign tiimor gruplari arasinda yas
ve cinsiyet dagiliminda istatistiksel anlamli fark saptanmamustir (P= 0.402 ve 0.720).
Benign timor grubunda ortalama timér hacmi malign timor grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli digiik bulunmustur (P= 0.001). Tiimérlerin 27’si kemik,
23’1 yumusak doku tiimoriidiir. Kemik tiimorlerinin 19’u malign, 8’1 benigndir (yas
ortalamasi: 28.78+23.11, yas araligi: 5-70 yas). Yumusak doku tiimorlerinin 9’u
malign, 14’0 benigndir (yas ortalamasi: 37.52+22.35, yas araligi: 6-82 yas). Toplam
50 timorin 41’inde histopatolojik tani bulunmaktadir. Benign tlmor grubunun
9’unda [non-ossifiye fibrom (n=2), enkondrom (n=2), schwannom (n=3), vaskdler
malformasyon (n=1), anevrizmal kemik Kkisti (n=1)] histopatolojik tani
bulunmamakta olup bu tliimorlerin tanis1 klinik oyki ile birlikte tipik radyolojik
bulgular, klinik stabilite ve en az 1 yillik takipte tiimor boyutunda artis gériilmemesi
kriterlerini saglamalari ile konulmustur. TUmorler benign ve malign grup ayriminin
yant sira miksoid ve kondroid ile non-miksoid non-kondroid tumdorler olmak tzere 2
gruba ayrilarak subgrup analizleri yapilmistir. Miksoid timor grubunda 7 benign, 3
malign tiimor; kondroid tiimor grubunda ise 3 benign, 5 malign tiimor bulunmaktadir

(Tablo 4.1.1).
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Tablo 4.1.1. Demografik ve Histopatolojik Bulgular

Veri Benign Grup Malign Grup P
(n=22) (n=28)
Yas 35.91+22.61 30.36+23.24 0.402
Cinsiyet (K:E) 12:10 13:15 0.720
Tumor hacmi 64.76+£109.71 291.85+336.04 0.001
(cm®)
Kemik Kondroblastom (1) Osteosarkom (5)
Tumorleri Enkondrom (2) Ewing sarkomu (6)
(n=27) Non-ossifiye fiborom (2) Kondrosarkom (2)
Anevrizmal kemik kisti (2)  Kordoma (1)
Dev hicreli tumor (1) Fibrosarkom (1)

Metastaz (3)
Plazmositom (1)

Yumusak Doku | Schwannom (5) Miksoid liposarkom (2)
Tumorleri Leyomyom (1) Malign periferik sinir kilifi
(n=23) Tenosinovyal dev hicreli timora (1)
timor (1) Ekstraskeletal miksoid
Kronik hematom (1) kondrosarkom (1)
Vaskuler malformasyon (2)  Sinovyal sarkom (1)
Pilomatriksoma (1) Fibrosarkom (1)
Norofibrom (2) Malign mezenkimal timor (1)
Soliter fibroz timor (1) Rabdomiyosarkom (2)
Miksoid Schwannom (5) Miksoid liposarkom (2)
Tumorler Norofibrom (2) Ekstraskeletal miksoid
(n=10) kondrosarkom (1)
Kondroid Enkondrom (2) Kondroblastik osteosarkom (2)
Tumorler Kondroblastom (1) Kondrosarkom (2)
(n=8) Kordoma (1)
n: Olgu sayisi
K: Kadin
E: Erkek

4.2. Tum Tiumoérlerde Benign ve Malign Kas-Iskelet Sistemi
Tiimérlerinin Ayriminda DAG, IVIM ve DK

Tim tiimorler birlikte degerlendirildiginde malign ve benign tiimorlerin
D*vol, Kvol, ADChin, Divim-min V& Kmin degerlerinin istatistiksel anlaml fark gosterdigi
(P sirasiyla; 0.045, 0.002, 0.026, 0.015 ve 0.001), malign tumorlerde D*yoi, Kvol Ve
Kmin degerlerinin daha yiiksek; ADCmin V€ Divim-min degerlerinin daha diisiik oldugu
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tespit edilmistir. ADCvol, DiviMvol, fvol, Dkurtozisvol, D*min, fmin V€  Dxkurtozis-min
degerlerinde iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamistir. ROC
analizinde malign ve benign timdr ayriminda istatistiksel anlamli farklilik gosteren
parametreler D*vo1, Kvol, ADCmin, Divim-min, Dkurtozis-min V€& Kmin olarak bulunmustur.
Tim timorlerde malign ve benign ayriminda istatistiksel anlamli fark gosteren D*yo
kesim degeri 7.07x10°3 mm?/sn (hassasiyet %75, 6zgiilliik %59.09, dogruluk %67.04,
EAA 0.666, P= 0.04), Kvol kesim degeri 0.725 (hassasiyet %65.38, 6zgullik %81.82,
dogruluk %73.6, EAA 0.757, P<0.001), ADCmin kesim degeri 1.027x10° mm?/sn
(hassasiyet %67.86, 6zgullik %72.73, dogruluk %70.29, EAA 0.685, P= 0.016),
Divim-min kesim degeri 0.999x10° mm?/sn (hassasiyet %67.86, 6zgulliik %72.73,
dogruluk %70.29, EAA 0.701, P= 0.007), Dkurtozissmin Kesim degeri 1.132x107
mm?/sn (hassasiyet %65.38, 6zgiillik %72.73, dogruluk %69.05, EAA 0.659, P=
0.05), Kmin kesim degeri 0.831 (hassasiyet %61.54, 0zgullik %81.82, dogruluk
%71.68, EAA 0.760, P<0.001) saptanmistir (Resim 4.2.1). Malign ve benign timér
ayriminda en yiiksek hassasiyeti %75 ile D*yq degeri, sonrasinda %67.86 ile ADCnin
ve Divim-min degerleri gostermistir. Malign ve benign timor ayriminda en yuksek
tanisal performansi Kmin Ve Kyor degerleri gostermistir (EAA sirasiyla 0.760 ve 0.757)
(Tablo 4.2.1). Parametrelere iliskin ROC egrileri Sekil 4.2.1°te verilmistir. ROC
egrilerinin tanisal performanslarinin karsilastirmasinda, Kmin degerinin tanisal
performanst Dyurtozis-min  degerinin tanisal performansindan istatistiksel anlamli
yuksektir (P= 0.026). Diger parametrelerin tanisal performanslar1 arasinda

istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (P >0.05).
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(A) (B)

Resim 4.2.1. (A) Femur distalinde histopatolojik olarak solid varyant anevrizmal kemik kisti tanis1 almig 17 yasinda kadin olgu ve (B)
pelvik kemiklerde histopatolojik olarak Ewing sarkomu tanis1 almis 5 yasinda erkek olguda DAG, IVIM ve DK parametrelerinin
volimetrik ve minimum deger 6l¢iimleri. Tiimorlerin D*vo1, Kvol, ADCmin, Divim-min, Dkurtozis-min V& Kmin degerleri ile bu parametrelerin
malign ve benign tiimdr ayriminda istatistiksel anlamli fark gosteren kesim degerleri karsilastirildiginda, parametrelerin tiimu her iki
tiimorde de malign ve benign ayrimini dogru olarak saglamstir.

M,

1€



Tablo 4.2.1. Tim timorlerde malign ve benign ayriminda volimetrik ve minimum DAG, IVIM ve DK él¢imleri

Parametre Benign Malign P Kesim Hassasiyet Ozgulluk Degruluk EAA %095 giiven P
(n=22) (n=28)P° degeri (%) (%) (%) arahig
DAG ADCyo 1.554+0.422 1.362+0.389 0.101  1.481 71.43 59.09 65.26 0.639 0.491-0.770  0.086
IVIM Dy 1.432+0.438 1.233+0.403 0.102  1.402 75.00 54.55 64.77 0.641 0.493-0.772 0.077
D*vol 7.643+3.346 8.699+2.462 0.045 7.070 75.00 59.09 67.04 0.666 0.519-0.793  0.040
fuol 2.490+£1.095 3.506+2.996 0.348 1.633 96.43 27.27 61.85 0.578 0.430-0.716  0.352
DK Dy 1.577+0.504 1.378+0.451 0.156 1.311 57.69 72.73 65.21 0.622 0.471-0.758 0.139
Kvol 0.636+0.273 0.856+0.278 0.002  0.725 65.38 81.82 73.60 0.757 0.612-0.869 <0.001
DAG ADChin 1.309+0.482 1.031+0.520 0.026  1.027 67.86 72.73 70.29 0.685 0.538-0.809 0.016
IVIM  Dmin 1.237+0.477 0.942+0.505 0.015 0.999 67.86 72.73 70.29 0.701  0.555-0.822  0.007
D*min 7.944+3.830 10.012+5.70 0.203 1341 25.00 95.45 60.22 0.580 0.432-0.718 0.334
frmin 1.993+1.328 12.247+1.47 0.506  1.275 75.00 45.45 60.22 0.555 0.408-0.696 0.511
DK Dmin 1.441+0.566 1.153+0.571 0.060 1.132 65.38 72.73 69.05 0.659 0.508-0.790  0.050
Kmin 0.657+0.254 0.988+0.403 0.001 0.831 61.54 81.82 71.68 0.760 0.615-0.872 <0.001

ab Degerler ortalamatstandart sapma olarak verilmistir.

ADC, D ve D* degerlerinin birimi 10"® mm?/sn, f degerinin birimi % olarak verilmistir.

n: Olgu sayisi

EAA: Egri altinda kalan alan

[43
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Sekil 4.2.1. Tim timorlerde malign ve benign tiimor ayriminda ADCmin, D*vol, Divim-min, Kmin, Dkurtozis-min V& Kvol degerlerine ait ROC
egrileri (EAA sirasiyla; 0.685, 0.666, 0.701, 0.760, 0.659 ve 0.757). ROC egrilerinin karsilastirilmasinda Kmin degerine ait EAA, Dkurtozis-min
degerine ait EAA’dan istatistiksel anlamli yiiksektir (P= 0.026). Diger parametrelerin EAA degerlerinin karsilastirmasinda istatistiksel
anlamli fark saptanmamustir.

€€
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4.3. Non-miksoid Non-kondroid Kas-iskelet Sistemi TUmérlerinde
Benign ve Malign Ayriminda DAG, IVIM ve DK

Non-miksoid non-kondroid tiimoérler ayr1 degerlendirildiginde malign ve
benign tlimorlerin D*voi, Kvol, ADCmin, Divim-min, Dkurtozis-min V€ Kmin degerlerinin
istatistiksel anlamli fark gosterdigi (P sirastyla; 0.013, 0.035, 0.005, 0.002, 0.025 ve
0.002), malign timorlerde D*vol, Kvol V& Kmin degerlerinin daha yiiksek; ADChin,
Divim-min Ve Dkurtozis-min degerlerinin daha diisiik oldugu saptanmistir. ADCyol, Divim-
vol, fvol, Dkurtozis-vol, D*min Ve fmin degerlerinde benign ve malign gruplar arasinda
istatistiksel anlamli fark bulunmamistir. ROC analizinde malign ve benign timaor
ayriminda istatistiksel anlamli fark gosteren parametreler D*vo1, Kvol, ADChmin, Diviv-
min, Dkurtozis-min V& Kmin olarak bulunmustur. Non-miksoid non-kondroid tiimérlerde
malign ve benign tiimér ayriminda istatistiksel anlamli fark gosteren D*voi kesim
degeri 7.033x10° mm?/sn (hassasiyet %95, 6zgulliik %66.67, dogruluk %80.83,
EAA 0.763, P= 0.016), Kvoi kesim degeri 0.719 (hassasiyet %73.68, Ozgulluk
%66.67, dogruluk %70.17, EAA 0.728, P= 0.026), ADCmin kesim degeri 1.027x1073
mm?/sn (hassasiyet %90, 6zgiilliik %66.67, dogruluk %78.33, EAA 0.792, P<0.001),
Divim-min Kesim degeri 0.999x10° mm?/sn (hassasiyet %95, 6zgiillik %66.67,
dogruluk %80.83, EAA 0.817, P<0.001), Dkurtozis-min Kesim degeri 1.132x10"3 mm?/sn
(hassasiyet %89.47, 6zgullik %66.67, dogruluk %78.04, EAA 0.741, P= 0.028) ve
Kmin kesim degeri 0.793 (hassasiyet %84.21, 6zgullik %75, dogruluk %79.60, EAA
0.825, P<0.001) bulunmustur (Resim 4.3.1). Benign ve malign tiimor ayriminda en
yuksek hassasiyeti %95 ile D*\o ve Divim-min degerleri, en yiiksek tanisal performansi
ise Kmin V& Divim-min degerleri gostermistir (EAA sirasiyla 0.825 ve 0.817) (Tablo
4.3.1). Parametrelere iliskin ROC egrileri Sekil 4.3.1’te verilmistir. ROC egrilerinin
tanisal performanslariin karsilastirmasinda, Divim-min degerinin tanisal performansi
D*vol degerinin tanisal performansindan istatistiksel anlamli ylksektir (P= 0.020).
Diger parametrelerin tanisal performanslar1 arasinda istatistiksel anlamli fark

saptanmamustir (P>0.05).
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Resim 4.3.1. (A) Sag skapula komsulugunda radyolojik ve klinik bulgular1 ile vaskiiler malformasyon tanis1 almis 16 yasinda kadin
olgu ve (B) sag gluteal bolgede histopatolojik olarak rabdomiyosarkom tanist almig 6 yasinda kadin olguda DAG, IVIM ve DK
parametrelerinin voliimetrik ve minimum deger 6lgtimleri. Tiimorlerin D*vol, Kvol, ADCmin, DiviM-min, Dkurtozis-min V& Kmin degerleri ile
bu parametrelerin non-miksoid non-kondroid tiimoérlerde malign ve benign ayriminda istatistiksel anlamli fark gosteren kesim
degerleri karsilastirildiginda, parametrelerin tiimii her iki tlimérde de malign ve benign ayrimin1 dogru olarak saglamistir.
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Tablo 4.3.1. Non-miksoid non-kondroid tiimdérlerde malign ve benign ayriminda DAG, IVIM ve DK ol¢umleri

Parametre Benign Malign P Kesim Hassasiyet Ozgulluk Dogruluk EAA %95 giiven P
(n=12)2 (n=20)® degeri (%) (%) (%) arahg
DAG ADCyol 1.451+0.510 1.198+0.265 0.224  1.348 75.00 58.33 66.66 0.633 0.445-0.796  0.231
IVIM Dyl 1.326+£0.520 1.066+0.276 0.170  1.129 70.00 58.33 64.16 0.650 0.462-0.809 0.162
D*yol 7.823+4.139  9.637+2.139 0.013  7.033 95.00 66.67 80.83 0.763 0.580-0.894 0.016
frol 2.653+1.258  3.892+3.458 0.632  2.957 45.00 75.00 60.00 0.554 0.369-0.729  0.615
DK Dvol 1.455+0.588 1.188+0.321 0.205 1.761 100.00 33.33 66.66 0.640 0.449-0.804 0.209
Kyol 0.711+0.349  0.912+0.258 0.035 0.719 73.68 66.67 70.17 0.728 0.539-0.871  0.026
DAG ADCnmin 1.280+£0.555 0.781+0.270 0.005  1.027 90.00 66.67 78.33 0.792 0.612-0.914 <0.001
IVIM  Dnmin 1.209+0.561  0.711+0.249 0.002  0.999 95.00 66.67 80.83 0.817 0.640-0.931 <0.001
D*min 7.698+3.719 10.431+6.137 0.431  10.86 45.00 91.67 68.33 0.588 0.400-0.758  0.406
frin 2.081+1.515 2.183+1.355 0.687 1.274 80.00 41.67 60.83 0.546 0.361-0.722  0.690
DK Dimin 1.358+0.635 0.884+0.291 0.025 1.132 89.47 66.67 78.04 0.741 0.553-0.881  0.028
Kimin 0.706+0.290  1.129+0.361 0.002  0.793 84.21 75.00 79.60 0.825 0.646-0.937 <0.001

ab Degerler ortalamaztstandart sapma olarak verilmistir.

ADC, D ve D* degerlerinin birimi 10 mm?/sn, f degerinin birimi % olarak verilmistir.

n: Olgu sayisi

EAA: Egri altinda kalan alan
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Sekil 4.3.1. Non-miksoid non-kondroid grupta malign ve benign tiimor ayriminda ADCmin, D*vol, Divim-min, Dkurtozis-min, Kvol V& Kmin
degerlerine ait ROC egrileri (EAA sirasiyla; 0.792, 0.763 ve 0.817, 0.741, 0.728 ve 0.825). ROC egrilerinin karsilastiriimasinda Divim-min
degerine ait EAA, D*.o degerine ait EAA’dan istatistiksel anlamli yiiksektir (P= 0.020). Diger parametrelerin EAA degerlerinin
karsilastirmasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamustir.
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Malign ve benign timor ayriminda istatistiksel anlamli fark gosterdigi
belirlenen D*voi, Kvol, ADChin, DivimM-min, Dkurtozis-min V€ Kmin kesim degerleri tim
timorler ile non-miksoid non-kondroid timorlerde karsilastirildiginda; kesim
degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamakla birlikte, non-miksoid non-
kondroid tumoérlerde tim kesim degerlerinin hassasiyeti ve Kyo disindaki

parametrelerin tanisal performansinda (EAA) artis tespit edilmistir (Tablo 4.3.2).

Tablo 4.3.2. Malign ve benign tiimdrlerin ayrimimda D*yo1, Kvol, ADCmin, DiviM-min,
Dxurtozis-min V& Kmin parametrelerinin tim tumorlerde ve non-miksoid non-kondroid

grupta kesim degerleri, hassasiyetleri ve tanisal performanslari

Parametre Tum Non-miksoid non- P
timorler kondroid timorler
D*vol Kesim degeri 7.070 7.033 0.163
Hassasiyet (%) 75.00 95.00 0.020
EAA 0.666 0.763 0.478
Kvol Kesim degeri 0.725 0.719 0.482
Hassasiyet (%) 65.38 73.68 0.432
EAA 0.757 0.728 0.818
ADChmin Kesim degeri 1.027 1.027 1.000
Hassasiyet (%) 72.73 90.00 0.060
EAA 0.687 0.792 0.359
Divim-min Kesim degeri 0.999 0.999 1.000
Hassasiyet (%) 67.86 95.00 0.003
EAA 0.701 0.817 0.295
Drkurtozis-min Kesim degeri 1.132 1.132 1.000
Hassasiyet (%) 65.38 89.47 0.014
EAA 0.659 0.741 0.534
Kmin Kesim degeri 0.831 0.793 0.130
Hassasiyet (%) 61.54 84.21 0.029
EAA 0.760 0.825 0.532

ADC, D ve D* degerlerinin birimi 10" mm?/sn olarak verilmistir.
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4.4. Miksoid ve Kondroid Kas-iskelet Sistemi Tiimérlerinde Benign ve
Malign Ayriminda DAG, IVIM ve DK

Miksoid ve kondroid tumorler ayr1 olarak degerlendirildiginde, benign ve
malign tumorlerin DAG, IVIM ve DK parametrelerinin volimetrik ve minimum
degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (Tablo 4.4.1) (Resim
4.4.1). Miksoid ve kondroid timdrlerin benign ve malign alt gruplarina diisen olgu

sayisinin azlig1 nedeniyle bu grupta ROC analizi yapilamamuistir.

Tablo 4.4.1. Miksoid ve kondroid tumdorlerde malign ve benign ayriminda DAG,
IVIM ve DK él¢umleri

Parametre Benign Malign P
(n=10)2 (n=8)°
DAG ADCyq | 1.678+0.260 1.771+0.355 0.696
IVIM Dvol 1.560+0.290 1.650+0.376 0.762
D*yol 7.427+2.256 6.355+1.469 0.408
frol 2.293+0.884 2.254+0.823 0.633
DK Dvol 1.724+0.355 1.895+0.337 0.315
Kyol 0.564+0.115 0.702+0.292 0.270
DAG ADCnin | 1.344+0.404 1.611+0.513 0.315
IVIM Dhmin 1.272+0.380 1.520+0.530 0.460
D*min 8.238+4.140 8.015+3.613 0.965
frin 1.888+1.136 2.401+1.723 0.829
DK Drmin 1.540+0.484 1.883+0.508 0.270
Kmin 0.598+0.201 0.605+0.233 0.536

ab Degerler ortalamazstandart sapma olarak verilmistir.

ADC, D ve D* degerlerinin birimi 10 mm?/sn, f degerinin birimi % olarak verilmistir.

n: Olgu sayist

EAA: Egri altinda kalan alan
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e
P S 4
) \-.;?‘

ADCpip= 1.560x10* mm?/sn Diyinmin=1.319x10* mm?/sn D*min =13.41x10° mm?/sn ADCpin= 1.432x10 mm?/sn Dyvinmin=1.202x10" mm2/sn

: - VS . L%
foin = %4.22 urtosis-min= 1.794x10 mm?/sn D* in =9.79%x10° mm?/sn fonin = %65.28 Diwrosis-min=1.733x102 mm?/sn

(A) (B)

Resim 4.4.1. (A) Femur distalinde histopatolojik olarak kondroblastom tanis1 almis 14 yasinda erkek olgu ve (B) sol skapulada histopatolojik
olarak kondrosarkom tanisi almis 32 yasinda erkek olguda DAG, IVIM ve DK parametrelerinin voliimetrik ve minimum deger dlgtimleri.
Tiimorlerin  6l¢iim  degerleri  karsilagtirildiginda kondrosarkomun ADCvol, Divimvol, D*vol, fvol, Drkurtozisvol, Kvor Ve  fmin  degerleri
kondroblastomdan yiiksek; ADCmin, Divim-min, D*min, Dkurtozis-min V& Kmin degerleri kondroblastomdan diisiik saptanmustir.
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4.5. Minimum Degerlerin Ol¢iimiinde Gozlemciler Arasi Uyum

DAG, IVIM ve DK parametrelerinin minimum degerlerinin 6lgiimiinde
gbzlemci 1 ve gozlemci 2’nin oOlgiimleri karsilastirildiginda ADCmin, Divim-min,
Dxurtozis-min V& Kmin degerleri arasinda miikemmel uyum saptanmistir (SKK sirasiyla;
0.993, 0.987, 0.990 ve 0.959). fmin degerinin Slglimiinde orta derecede (SKK= 0.545),
D*min degerinin dl¢limiinde zay1f (SKK= 0.426) uyum bulunmustur (Tablo 4.5.1).

Tablo 4.5.1. Minimum degerlerin 6lgiimiinde g6zlemciler arasi uyum

Parametre Ort£SS Uyumluluk
SKK P
ADChmin Gozlemci 1 1.142+0.516 0.993 <0.001
(X10° mm?sn) Gozlemci 2 1.145+0.514
Divim-min Gozlemci 1 1.068+0.516 0.987 <0.001
(X10® mm¥sn) Gozlemci 2 1.068+0.498
D*min Gozlemci 1 8.173+5.265 0.426  0.037
(X10® mm¥sn) Gozlemci 2 8.861+7.672
frmin GoOzlemci 1 2.174+1.639 0.545  0.006
(%) Gozlemci 2 2.094+1.496
Dkurtozis-min Gozlemci 1 1.293+0.574 0.990 <0.001
(X10°® mm?/sn) GoOzlemci 2 1.282+0.587
Kmin Gozlemci 1 0.819+0.358 0.959 <0.001
GoOzlemci 2 0.846+0.392

SKK: Sinif i¢i korelasyon katsayist
Ort: Ortalama
SS: Standart sapma

4.6. Minimum Degerlerin Ol¢iimiinde Gozlemci I¢i Uyum

DAG, IVIM ve DK parametrelerinin minimum degerlerinin dl¢timiinde
gOzlemci 2’nin iki farkli zamandaki 6lgtimleri karsilastirildiginda ADCnmin, DiviM-min,
Dxurtozis-min V& Kmin degerleri arasinda miikemmel uyum saptanmistir (SKK degerleri
sirastyla; 0.995, 0.995, 0.993 ve 0.967). fmin degerinin Olciminde orta derecede
(SKK=0.609), D*min degerinin dlgiimiinde zayif (SKK= 0.467) uyum bulunmustur
(Tablo 4.6.1).
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Tablo 4.6.1. Minimum degerlerin 6lgiimiinde gézlemci ici uyum

Parametre Ort£SS Uyumluluk
SKK P
ADChin Olgiim 1 1.145+0.514 0.995 <0.001
(X10® mm?sn) Olgiim 2 1.151+0.527
DiviM-min Olgiim 1 1.068+0.498 0.995 <0.001
(X10® mm?sn) Olgiim 2 1.079+0.524
D*min Olgiim 1 8.861+7.672 0.467  0.015
(X10* mm?sn) Olgiim 2 9.816+7.280
frmin Olgiim 1 2.094+1.496 0.609  0.001
(%) Olgiim 2 2.136+1.851
Drkurtozis-min Olgiim 1 1.282+0.587 0.993 <0.001
(X10° mm?/sn) Olgiim 2 1.280+0.591
Kmin Olgiim 1 0.846+0.392 0.967 <0.001
Olgiim 2 0.844+0.406

SKK: Smif i¢i korelasyon katsayisi
Ort: Ortalama
SS: Standart sapma
4.7. Malign ve Benign Kas-Iskelet Sistemi Tiimérlerinin Ayriminda Cok

Degiskenli Lojistik Regresyon Analizi

DAG, IVIM, DK’den tiiretilen, benign ve malign timér ayriminda
istatistiksel anlamli fark gosteren parametreler kullanilarak c¢esitli modeller
olugturulmustur. Bu modellerden malign ve benign tiimor ayriminda istatistiksel
anlamli fark olusturan ve yiiksek tanisal performansl olanlar ayrilarak ¢cok degiskenli
lojistik regresyon analizi yapilmistir (Sekil 4.7.1). DAG, IVIM ve DK igin
olusturulan modeller arasinda tanisal performans agisindan istatistiksel anlamli fark
saptanmamustir (Sekil 4.7.2 ve Sekil 4.7.3). Tam tumdorler icin malign ve benign
ayriminda en yiiksek tanisal performansi gosteren Kmin degeri (EAA: 0.760) ile bu
degerden daha yiiksek tanisal performans gosteren ii¢ ayri model (1.model:
KmintDivim-min,  2.model:  KmintADCrmin,  3.model:  Kmin+tADCnmintDivim-min)
karsilastirildiginda EAA degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamistir
(P>0.05) (Sekil 4.7.4) (Tablo 4.7.1). Non-miksoid non-kondroid tiimérler igin ayni
modellerin tanisal performansi Kmin degerine gore diisiik saptanmakla birlikte EAA
degerleri karsilastirildiginda istatistiksel anlamli fark bulunmamistir (P>0.05) (Sekil
4.7.5) (Tablo 4.7.2).
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‘ Non-miksoid non-kondroid tlimorler ‘ Miksoid ve kondroid tiimorler
Voliimetrik: Voliimetrik: Voliimetrik:
1. Monoeksponansiyel DAG 1. Monoeksponansiyel DAG 1. Monoeksponansiyel DAG
= ADCVOI & ADCvol " ADCVQI
2. IVIM 2. IVIM 2. IVIM
2 Dvol e Dvol E DvoI
4 D‘»‘o * D% E D"(vol
* ful * fuo i
3.DK 3.DK 3.DK
* Dy * Dy * Dy
" * Ko * Kol
Minimum: Minimum: Minimum:
1. Monoeksponansiyel DAG 1. Monoeksponansiyel DAG 1. Monoeksponansiyel DAG
* ADCpmin * ADCpin * ADCpin
2. IVIM 2. IVIM 2. IVIM
* Dr‘w n * D:‘1 n * Dmln
* D*min * D*min * D*nin
* fmin * fmin * fmin
3.DK 3.DK 3.DK
* Dmin * Dmin * Dmin
* Kmin * Kmin * Kmin

Sekil 4.7.1. Malign ve benign kas-iskelet sistemi tiimorlerinin ayriminda ¢ok
degiskenli lojistik regresyon analizi igin secilen (istatistiksel anlami farklilik gosteren
ve EAA degerinin en yiiksek oldugu) parametreler (kirmizi isaretli). Bu
parametrelerin 1°1i, 2°1i, 3’li, 4’14, 5°1i ve 6’11 kombinasyonlar1 yapilarak toplam 63
farkli model olusturulmustur. Bu modellerden malign ve benign tiimor ayriminda
istatistiksel anlaml1 fark olusturan ve yiiksek tanisal performansli modeller ayrilarak
cok degiskenli lojistik regresyon analizi yapilmigstir.
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Tablo 4.7.1. Tim tiimorlerde malign ve benign ayriminda tespit edilen yiksek

tanisal performansli modellerin ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi

ROC egrilerinin karsilagtirilmasi P
ADCmin D*voI+DIVIM—min

EAA 0.685 0.695 0.368
ADCmin Kmin+Dkurtozis—min+Kvol

EAA 0.685 0.781 0.174
D*voI+DIVIM-min Kmin+Dkurtozis-min+Kvol

EAA 0.695 0.781 0.215
Kmin Kmin+ADCmin

EAA 0.760 0.801 0.340
Kmin Kmin+DIVIM—min

EAA 0.760 0.783 0.592
Kmin Kmin+ADCmin+ DIVIM—min

EAA 0.760 0.801 0.340
Kmin+ADCmin Kmin+DIVIM-min

EAA 0.801 0.783 0.164
Kmin+ADCmin Kmin+ADCmin+ DIVIM-min

EAA 0.801 0.801 1.000
Kmin+DIVIM—min Kmin+ADCmin+ DIVIM—min

EAA 0.783 0.801 0.164

Tablo 4.7.2. Non-miksoid non-kondroid tiimorlerde malign ve benign ayriminda

tespit edilen yliksek tanisal performansli modellerin ¢ok degiskenli lojistik regresyon

analizi

ROC egrilerinin karsilagtirilmasi P
ADCmin D*voI+DIVIM—min

EAA 0.792 0.804 0.591
ADCmin Kmin+Dkurtozis—min+KvoI

EAA 0.792 0.785 0.952
D*voI+DIVIM-min Kmin+Dkurtozis-min+Kv0I

EAA 0.804 0.785 0.900
Kmin Kmin+ADCmin

EAA 0.825 0.816 0.730
Kmin Kmin+DIVIM—min

EAA 0.825 0.798 0.282
Kmin Kmin+ADCmin+ Divim-min

EAA 0.825 0.816 0.730
Kmin+ADCmin KmintDivim-min

EAA 0.816 0.798 0.166
Kmin+ADCmin Kmin+ADCmin+ DIVIM—min

EAA 0.816 0.816 1.000
Kmin+DIVIM—min Kmin+ADCmin+ DIVIM—min

EAA 0.798 0.816 0.166
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Sekil 4.7.2. Tiim tiimdrlerde malign ve benign tiimdr ayriminda
DAG, IVIM ve DK modellerinin ¢ok yonli lojistik regresyon
analizi sonuglari. ADCmin (1.model), D*voi+ Divim-min (2.model)
ve  KmintDkurtozis-mintKvor  (3.model) modellerine ait EAA
strastyla 0.685, 0.695 ve 0.781 bulunmustur. Malign ve benign
timor ayriminda ¢ farkli difiizyon agirlhikli goriintiileme
yonteminin tanisal performansi arasinda istatistiksel anlamli
fark saptanmamistir (P sirasiyla; 1. ve 2. model arasinda 0.368,
1. ve 3.model arasinda 0.174, 2. ve 3. model arasinda 0.215).

Sekil 4.7.3. Non-miksoid non-kondroid grupta malign ve benign
timor ayriminda DAG, IVIM ve DK modellerinin ¢ok yonlii
lojistik regresyon analizi sonuglart. ADCmin (1.model), D*yot+
Divim-min (2.mode|) ve  KmintDrurtozis-mintKvol (3-m0d9|)
modellerine ait EAA swrastyla 0.792, 0.804 ve 0.785
bulunmustur. Malign ve benign tiimdér ayriminda {i¢ farkl
difiizyon agirlikli goriintiileme yonteminin tanisal performansi
arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (P sirasiyla; 1.
ve 2. model arasinda 0.591, 1. ve 3.model arasinda 0.953, 2. ve
3. model arasinda 0.900).
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Sekil 4.7.4. Tiim tiimdrlerde malign ve benign tiimor ayriminda
Kmin degeri ile ti¢ farkli modelin karsilastirilmasi. EAA Kmin igin
0.760, 1.model (KmintDivim-min) i¢in  0.783,  2.model
(KmintADChin) icin 0.801 ve 3.model (KmintADChmin*Divim-min)
icin 0.801 bulunmustur. 2 ve 3. modellerin tanisal performansi
aymidir. EAA degerlerinin ikili karsilastirmalarinda modellerin
tanisal performanslar1 arasinda istatistiksel anlamli fark
saptanmamustir (P sirastyla; Kmin ve 1.model arasinda 0.592, Kmin
ve 2.model arasinda 0.340, Kmin ve 3.model arasinda 0.340, 1. ve
2.model arasinda 0.164)

Sekil 4.7.5. Non-miksoid non-kondroid grupta malign ve benign
tiimor ayriminda Kmin degeri ile ii¢ farklt modelin karsilastirilmasi.
EAA Kin igin 0.825, 1.model (KmintDivim-min) i¢in 0.798, 2.model
(Kmin+ADCmin) |§|n 0.816 ve 3.m0d6| (Kmin+ADCmin+D|V|M_min)
icin 0.816 bulunmustur. 2 ve 3. modellerin tanisal performansi
aynidir. EAA degerlerinin ikili karsilagtirmalarinda modellerin
tanisal  performanslar1 arasinda istatistiksel anlamli  fark
saptanmamustir (P sirasiyla; Kmin ve 1.model arasinda 0.282, Kmin
ve 2.model arasinda 0.730, Kmin ve 3.model arasinda 0.730, 1. ve
2.model arasinda 0.166).

17
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5. TARTISMA

Yumusak doku tiimoérlerinde daha belirgin olmak tizere kas-iskelet sisteminin
benign ve malign tiimorleri konvansiyonel MRG’de benzer goriintiilleme
karakteristikleri gosterebilmektedir (99). Bu nedenle kas-iskelet sistemi timaorlerinde
benign ve malign ayrimini saglamak i¢in ileri goriintiileme yontemlerinin kullanimi
ile ilgili ¢cok sayida galisma yapilmistir. Literatiirdeki caligmalar ¢ogunlukla ADC
degerlerinin kullanimi iizerine yogunlasmis olsa da son yillarda IVIM ve DK
yontemlerinin de benign ve malign kas-iskelet sistemi tiimorlerini ayirt etmede
kullanilabilecegini goOsteren c¢alismalar bulunmaktadir. Bu c¢alismalar IVIM
goruntilemenin doku diflizyonu ve perflizyonunu, DK’nin ise kompleks hiicre
membranlarinin neden oldugu Gaussian dis1 difiizyon 6zelligini gostererek tiimor
karakteristigini tanimlamasi esasina dayanmaktadir (74, 81). Bu nedenle IVIM ve
DK ydntemlerinin monoeksponansiyel DAG incelemeye gore benign ve malign kas-
iskelet sistemi timorlerinin ayriminda daha yiiksek tanisal performans saglayacagi
ongorilmiustiir.

Bu calismada D*vo1, Kvol, ADCnmin, Divim-min, Dkurtozis-min V€ Kmin degerlerinin
kas-iskelet sistemi timorlerinde benign ve malign ayriminda istatistiksel anlamli fark
gosterdigi saptanmis olup ayrimda en yiiksek tanisal performansi tlim timorlerde
Kmin (EAA:0.760) ve Kvo (EAA:0.757), non-miksoid non-kondroid grupta Kmin
(EAA:0.825) ve Divim-min (EAA:0.817) degerleri gostermistir. Miksoid ve kondroid
timorler ayr1 degerlendirildiginde, benign ve malign timorlerin DAG, IVIM ve DK
parametrelerinin volimetrik ve minimum degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark
saptanmamistir. Multiparametrik analizde DAG, IVIM ve DK i¢in olusturulan
modeller karsilagtirildiginda, ti¢ farkli diflizyon agirlikli goriintiileme yonteminin
malign ve benign tiimor ayrimindaki tanisal performanslari arasinda istatistiksel
anlamli fark saptanmamistir. Tiim tiimorler icin malign ve benign ayriminda en
yiksek tanisal performansi gosteren Kmin degeri ile bu degerden daha yiiksek tanisal
performans gosteren ti¢ ayrt model (1.model: KmintDiviM-min, 2.model: Kmin+ADChmin,
3.model:  KmintADCmnintDivim-min) karsilastirildiginda EAA  degerleri arasinda
istatistiksel anlamli fark saptanmamistir. Non-miksoid non-kondroid tlimorler igin
ayni modellerin tanisal performansit Kmin degerine gore diisiik saptanmakla birlikte

EAA degerleri karsilastirildiginda istatistiksel anlamli fark bulunmamustir.
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D*min ve fmin parametreleri disinda kalan minimum degerlerin dlgimiinde

gbzlemciler aras1 ve gozlemci igi tekrar edilebilirlik yiiksek bulunmustur.
5.1. Monoeksponansiyel Difiizyon Agirhikh Goriintilleme Analizi

Hiicre yogunlugunun yiiksek, ekstraseliiler matriksin dar oldugu malign
timorlerde su molekiiliiniin kisitlanmis diflizyonuna bagl olarak ADC degerleri
distktir (73).

Calismamizda ADCvol degeri tum tumorlerde benign grupta 1.554+0.422x10°
3 mm?/sn, malign grupta 1.362+0.389x10° mm?/sn bulunmus olup iki grup arasinda
istatistiksel anlamli fark saptanmamustir (P= 0.101). Literatlirde ortalama ADC
degerlerinin yumusak doku ve kemik tiimdrlerinde benign ve malign gruplar arasinda
istatistiksel anlamli fark gosterdigi ve malign grupta daha diisiik oldugunu saptayan
birgok ¢alisma bulunmaktadir (20-22, 79, 80, 100-105). Bu ¢alismalarda ortalama
ADC degerlerinin 6l¢timii tek veya birka¢ aksiyel kesitten ve nekrotik-Kistik-
hemorajik alanlar dislanarak yapilmistir. Calismamizda ise voliimetrik degerlerin
Olcimi tim tamor hacmi ile birlikte nekrotik-kistik-hemorajik alanlar1 da igerecek
sekilde yapilmis olup benign ve malign tumorlerin ADCyo degerleri arasinda
istatistiksel anlamli fark olmamasinin esas olarak buna bagl oldugu diisiiniilmistiir.
Bir diger faktor ise ¢alisma grubunda bulunan 50 olgunun 18’inde tiimoriin miksoid
ve kondroid matriks icermesidir. Miksoid tiimorlerin yiiksek miisin ve diisiik kollajen
icerigi nedeniyle (genis ekstraseliiler matriks) diger tiimorlere gore yluksek ADC
degerlerine sahip oldugu bildirilmistir (106). Benzer sekilde kartilajinoz timéorlerde
de kondroid matriks nedeniyle yiiksek ADC degerlerinin saptandigi gosterilmistir
(107). Calismamizda miksoid ve kondroid timorlerde ADCvo degeri malign
timérlerde 1.771+0.355x10° mm?/sn, benign tiimorlerde 1.678+0.260x10° mm?/sn
bulunmusgtur ancak bu grupta benign ve malign tiimorler arasinda istatistiksel anlaml
fark saptanmamistir (P= 0.696). Non-miksoid non-kondroid grup igin yapilan
analizde ADCyo degeri malign grupta 1.198+0.265x10° mm?/sn, benign grupta
1.451+0.510x10® mm?/sn bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark
saptanmamstir (P= 0.224). Bu sonucun yine vollimetrik 6l¢lim yapilmis olmasina
bagli olarak nekrotik-kistik-hemorajik komponentlerin dahil edilmis olmasi yani1 sira

calisma grubundaki benign timorler arasinda dar ekstraselller matriks nedeniyle
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diisiik ADC degerlerine sahip oldugu bilinen dev hiicreli tiimor, non-ossifiye fibrom
ve pilomatriksoma gibi timorlerin yer almasindan kaynaklandigi diisiiniilmiistiir.
Dev hiicreli tiimorlerde hemosiderin depozitleri, stromanin histiyositler ve dev
hiicrelerle infiltrasyonu sonucunda ekstraseliiler matriksin daralmasi diisiik ADC
degerlerinin Gl¢iilmesine neden olmaktadir (108). Fibrdz stromaya sahip olan ve bu
nedenle ekstraseliiler matriksi dar olan fibroz displazi ve non-ossifiye fibrom gibi
timorlerin de diisik ADC degerlerine sahip olabilecegi gosterilmistir (100).
Pilomatriksomalarda inflamatuar hiicre infiltrasyonu ve fibréz stroma saptanmasinin
ADC degerlerinin diisiik olmasina sebep olabileceginden bahsedilmistir (109).
ADCnmin degeri tiim timorlerde malign grupta 1.031+0.520x10° mm?/sn,
benign grupta 1.309+0.482x10° mm?/sn bulunmus olup malign ve benign tiiméorler
arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmistir (P= 0.026). Non-miksoid non-
kondroid tiimorlerde ADCmin degeri malign grupta 0.781+0.270x10° mm?/sn,
benign grupta 1.280+0.555x103 mm?/sn bulunmus olup malign ve benign tiimorler
arasinda istatistiksel anlamli saptanmistir (P= 0.005). TUm timorlerde ve non-
miksoid non-kondroid timérlerde malign ve benign timor ayriminda istatistiksel
anlamh fark gosteren ADCmin kesim degeri 1.027x10° mm?/sn hesaplanmustir (tiim
timorlerde hassasiyet %67.86, 6zglllik %72.73, dogruluk %70.29, EAA 0.685; non-
kondroid non-miksoid timorlerde hassasiyet %90, Ozgullik %66.67, dogruluk
%78.33, EAA 0.792). Tum timorlerden miksoid ve kondroid tumdrler ¢ikarildiginda
malign ve benign tiimér ayriminda istatistiksel anlamli fark gosteren ADCnin kesim
degerinde degisim olmamakla birlikte bu degerin hassasiyeti ve tanisal
performansinda artis saptanmustir. Literatlirde birgok ¢alismada malign ve benign
kas-iskelet sistemi timarlerinin ADCnin degerinin istatistiksel anlamli fark gosterdigi
ve malign timorlerin ADCnin degerinin daha diisiik oldugu saptanmistir (23, 100-
105, 110). Calismamiza benzer sekilde kemik ve yumusak doku tiimérlerinin birlikte
degerlendirildigi 43 olgu ile yapilmis bir g¢alismada ADCmin degeri malign
timérlerde 0.60+0.16x10° mm?/sn ve benign tiimorlerde 1.54+0.47x10° mm?/sn
bulunmus olup malign ve benign tumorlerin ayriminda istatistiksel anlamli fark
gosteren ADCnmin kesim degeri 0.77x10°3 mm?/sn (hassasiyet %96.3, 6zgiilliik %93.8,
P<0.01) hesaplanmistir (23). Bahsedilen ¢aligmanin benign timor grubunu olusturan

27 olgunun 22’sinde miksoid tumor (21 ndrojenik tumor ve 1 fibromiksoid lezyon)
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bulunmaktadir ancak malign tiimoér grubu miksoid veya kondroid tumor
icermemektedir. Bu calismada belirlenen ADCmin kesim degeri ¢alismamizda
belirlenen ADCmin kesim degerinden diisiik olup bu durumun sebebi Ogawa ve
arkadaslarinin caligmasinda malign grupta miksoid veya kondroid matriks iceren
tiimorlerin yer almamasi olabilir. Yumusak doku tiimorlerinin degerlendirildigi bir
calismada tiim yumusak doku tiimérlerinde ADCmin degeri malign grupta 0.679x10°
mm?/sn ve benign grupta 0.972x10° mm?/sn bulunmus olup benign ve malign timaor
ayriminda istatistiksel anlamli fark gosteren ADCmin kesim degeri 0.805x10° mm?/sn
hesaplanmistir. Ayni1 calismada non-miksoid yumusak doku tiimdrlerinde ADChmin
degeri malign grupta 0.536x10° mm?sn ve benign grupta 0.944x10° mm?/sn
bulunmus olup, non-miksoid grupta malign ve benign tiimor ayriminda istatistiksel
anlaml fark gosteren ADCmin kesim degeri 0.631x10° mm?/sn saptanmustir (102).
Bu ¢alismadaki sonugtan farkli olarak bizim ¢alismamizda tim timdrlerden miksoid
ve kondroid matriks iceren tumorler g¢ikarildiginda ADCmin kesim degerinde diisiis
olmamistir. Bu sonucun tiimér dagilimmin heterojen olmasindan kaynaklandigi
diistiniilmiistiir. Kemik tumorlerinin degerlendirildigi, Pekcevik ve arkadaslarinin
yaptig1 calismada ADCmin degeri malign grupta 1.02+1.0x10° mm?/sn ve benign
grupta 1.99+0.57x10° mm?/sn bulunmus olup malign ve benign tiimor ayriminda
istatistiksel anlamli fark gosteren ADCmin kesim degeri 1.37x10° mm?/sn
hesaplanmistir (100). Kemik tiimorlerinin degerlendirildigi bir diger g¢alismada
ADCnin degeri malign grupta 0.68+0.21x10° mm?/sn ve benign grupta
1.27+0.47x10° mm?%sn bulunmus olup malign ve benign timér ayriminda
istatistiksel anlamli fark gosteren ADCmin kesim degeri 0.91x10° mm?/sn
hesaplanmistir (110). Bahsedilen kemik caligsmalarinin popiilasyonunda kondroid
matriks i¢eren tiimorler de yer almaktadir ancak bu galigmalarda kondroid timorler
cikarildiginda ~ ADCmin  kesim  degerinde  degisiklik olup  olmadigindan
bahsedilmemistir. Calismamizda miksoid ve kondroid timorlerde ADCmin degeri
malign grupta 1.611+0.513x10° mm?/sn ve benign grupta 1.344+0.404x10° mm?/sn
bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamustir (P= 0.315).
Bu sonug genis ekstraseliiler matrikse sahip olan bu timorlerde benign ve malign
timorlerin ADC degerlerinde ortiismeler olabilecegini bildiren diger ¢aligmalarla

uyusmaktadir (25, 75, 103, 106).
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5.2. IVIM Analizi

Calismamizda IVIM parametrelerinden D*yol Ve Divim-min degerlerinin tiim
timorlerde ve non-miksoid non-kondroid tumorlerde malign ve benign tumor

ayriminda istatistiksel olarak anlamli fark gosterdigi bulunmustur.
5.2.1. Difiizyon Katsayisi (Divim)

Divim degeri perfiizyona bagh diflizyonu (psddodifiizyon) dislayarak
dokularin perfiizyondan bagimsiz difiizyon 6zelliklerini yansitmaktadir (81).

Calismamizda Divimvol  degeri  tim  timorlerde  malign  grupta
1.233+0.403x10° mm?/sn ve benign grupta 1.432+0.438x10° mm?/sn bulunmus
olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (P= 0.102).
Literatlirde galismamiza benzer sekilde 6zgul bir timoér grubu olmaksizin, kemik ve
yumugsak doku tiimorlerinde malign ve benign timoér ayriminda IVIM
parametrelerini arastiran tek calisma bulunmaktadir. Lim ve arkadaslarinin 65 kemik
ve yumusak doku tiimorii ile yaptigi bu ¢aligmada ortalama Divim degerinin malign
(0.923+0.360x10° mm?/sn) ve benign (1.668+0.546x10° mm?/sn) gruplar arasinda
istatistiksel anlamli fark gosterdigi bulunmus olup (P<0.001) benign ve malign
tiimdr ayriminda istatistiksel anlamli fark gosteren Diwim kesim degeri 1.2x1073
mm?2/sn hesaplanmustir (21). Literatiirde kas-iskelet sistemi tiimorlerinde malign ve
benign ayriminda IVIM parametrelerini arastiran diger g¢alismalarda ise sadece
yumusak doku tiimdorlerinde malign ve benign ayrimi ya da kemik ve yumusak
dokuda 6zgul timor gruplarinin birbirinden ayriminda IVIM kullanilmigtir. Wu ve
arkadaglarim benign, benign-agresif ve malign yumusak doku timoérlerini ayirt
etmede IVIM parametrelerini arastirdigi calismada ortalama Dyim degeri benign
timorlerde 1.36+0.06x10° mm?/sn ve malign tiimorlerde 1.06+0.06x10° mm?/sn
bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fak saptanmistir (P= 0.09) (19).
Lee ve arkadaslarinin benign ve malign yumusak doku tiimorlerini ayirt etmede
IVIM parametrelerini arastirdigi ¢alismada ortalama Dyvim degeri benign tiimorlerde
1.41+0.37x10° mm?/sn ve malign tiimorlerde 1.13+0.5x10° mm?/sn bulunmus olup
iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmistir (P= 0.015) (25). Du ve
arkadaslari’nin hemanjiyomlar ve benign yumusak doku tiimdrlerinin yumusak doku

sarkomlarindan ayrimu ile ilgili yaptig1 ¢aligmada hemanjiyomlar ve benign yumusak
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doku timorlerinin ortalama Divim degeri (sirasiyla 0.993+0.237x10% mm?/sn ve
1.156+0.12x10° mm?/sn) yumusak doku sarkomlarma gore (0.689+0.173x107
mm?/sn) istatistiksel olarak anlamli farkli bulunmustur (P= 0.001) (18). Wu ve
arkadaglarinin 37 olguyla yaptiklar1 ¢alismada yumusak doku sarkomlarinin ortalama
Divim degeri (1.04+0.36x10° mm?/sn) vaskiiler anomalilerden (1.71+0.45x107
mm?/sn) (20); 28 olguyla yaptiklar1 ¢alismada atipik kemik metastazlarinin ortalama
Divim degeri (1.12+0.22x10°° mm?/sn) benign kemik lezyonlarindan (1.78+0.42x1073
mm?/sn) istatistiksel anlamli farkli (22) bulunmustur (P sirasiyla; <0.001 ve 0.05).
Cao ve arkadaglarinin atipik vertebral hemanjiyomlari metastazlardan ayirmak icin
yaptig1 ¢alismada metastazlarin ortalama Divim degeri (0.47+0.07x10° mm?/sn)
atipik hemanjiyomlardan (0.76+0.14x10° mm?/sn) istatistiksel anlamli farkli
saptanmistir (29). Bahsedilen c¢alismalarda ortalama Divim degerlerinin 6lgimu bir
veya birkac aksiyel kesitten ve nekrotik-kistik-hemorajik alanlar dislanarak
yapilmistir. Caligmamizda malign ve benign timorlerin Divim-vol degerleri arasinda
istatistiksel anlamli fark olmama nedeninin 6lgiimlerin voliimetrik yapilmis olmasi
ve ¢aligma grubundaki tiimor dagiliminin heterojen olmasindan (miksoid ve kondroid
timorlerin  dahil olmasi) kaynaklandigi diisiiniilmiistir. Miksoid ve kondroid
tiimorlerde Divim-vol degeri malign grupta 1.650+0.376x10° mm?/sn ve benign grupta
1.560+0.290x10° mm?/sn bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlaml fark
saptanmamisgtir (P= 0.315). Non-miksoid non-kondroid timdorlerde Divim-vor degeri
malign grupta 1.066+0.276x10° mm?/sn ve benign grupta 1.326+0.520x10°3 mm?/sn
bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamustir (P=0.170).
Non-miksoid non-kondroid tiimorlerdeki bu sonucun voliimetrik 6lgiim yapilmasi ve
benign timor grubunda yer alan, dar ekstraselller matrikse sahip tlmdorlerden
kaynaklandig: diistiniilmustiir.

Divim-min degeri tiim timorlerde malign grupta 0.942+0.505x10° mm?/sn,
benign grupta 1.237+0.477x10° mm?/sn bulunmus olup malign ve benign tiiméorler
arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmistir (P= 0.015). Non-miksoid non-
kondroid tiimorlerde Divim-min degeri malign grupta 0.711+0.249x10° mm?sn,
benign grupta 1.209+0.561x103 mm?/sn bulunmus olup malign ve benign tiimorler
arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmistir (P= 0.002). Tum tumorlerde ve non-

miksoid non-kondroid timérlerde malign ve benign tiimor ayriminda istatistiksel
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anlamli fark gosteren Divim-min kesim degeri 0.999x10°3 mm?/sn hesaplanmistir (t{im
timorlerde hassasiyet %67.86, 6zgillik %72.73, dogruluk %70.29, EAA 0.701; non-
kondroid non-miksoid timorlerde hassasiyet %95, 0Ozgullik %66.67, dogruluk
%80.83, EAA 0.817). Tum timorlerden miksoid ve kondroid tiimérler ¢ikarildiginda
malign ve benign timor ayriminda istatistiksel anlamli fark gésteren Divim-min Kesim
degerinde degisim saptanmamakla birlikte bu degerin hassasiyeti ve tanisal
performansinda artis tespit edilmistir. Miksoid ve kondroid tumorlerde Divim-min
degeri malign grupta 1.520+0.530x10° mm?/sn ve benign grupta 1.272+0.380x1073
mm?/sn bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamstir (P=
0.460). Literatiirde kas-iskelet sistemi tumdrlerinde malign ve benign timoér
ayriminda Divim-min degerinin degerlendirildigi calisma bulunmamaktadir. Gliomlarin
derecelendirilmesi ile ilgili yapilmis bir ¢alismada Divimmin degerinin yiksek
dereceli (0.94+0.19x10° mm?/sn) ve diisiik dereceli glial tiimorler (1.26+0.37x107
mm?/sn) arasinda istatistiksel anlaml1 fark gosterdigi bildirilmistir (P<0.001) (111).
Sinonazal timorlerde Ki-67 proliferasyon skorunun IVIM ve DK parametreleri ile
uyumunun arastirildigi bir ¢alismada Divim-min degerinin Ki-67 skoru yuksek olan
timérler (0.436+0.117x10° mm?/sn) ile diisiik olan tiimorler (0.561+0.174x107
mm?/sn) arasinda istatistiksel anlamli fark gosterdigi saptanmustir (P= 0.001) (112).

5.2.2. Psododifiizyon Katsayisi (D*)

D* degerinin dokunun kapiller dansitesi ve perflizyonunu yansittigi
bilinmektedir (81).

Caligmamizda tiim timorlerde D*vor degeri malign grupta 8.699+2.462x1073
mm?/sn ve benign grupta 7.643+3.346x10° mm?/sn bulunmus olup iki grup arasinda
istatistiksel anlamli fark saptanmistir (P= 0.045). Non-miksoid non-kondroid
tiimorlerde D*voi degeri malign grupta 9.637+2.139x10° mm?/sn ve benign grupta
7.823+4.139x10°® mm?/sn bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark
saptanmistir (P=0.013). Malign ve benign timor ayriminda istatistiksel anlamli fark
gosteren D*yo kesim degeri tiim timorlerde 7.07x10° mm?/sn (hassasiyet %75,
Ozgullik 9%°59.09, dogruluk %67.04, EAA 0.666), non-miksoid non-kondroid
timorlerde 7.033x10° mm?/sn (hassasiyet %95, 6zgiillik %66.67, dogruluk %80.83,

EAA 0.763) bulunmustur. Tum tlmorlerden miksoid ve kondroid tumorler
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cikarildiginda D*yo kesim degerinde istatistiksel anlamli degisim saptanmamakla
birlikte bu degerin hassasiyeti ve tanisal performansinda artis tespit edilmistir.
Miksoid ve kondroid timorlerde D*yo degeri malign grupta 6.355+1.469x1073
mm?/sn ve benign grupta 7.427+2.256x10° mm?/sn bulunmus olup iki grup arasinda
istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (P= 0.408). Bu sonucun sebebi miksoid ve
kondroid timdor grubundaki olgu sayisinin azliginin yani sira, malign timér grubunda
kapiller agdan fakir olan miksoid liposarkom ve ekstraskeletal miksoid
kondrosarkom gibi tiimorlerin yer almasi olabilir. Literatlirde kas-iskelet sistemi
tlimorleri ile ilgili yapilmis IVIM galismalarin ¢ogunda malign ve benign timorlerin
ortalama D* degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamis (20-22, 25, 29),
ancak az sayidaki caligmada malign ve benign tumorlerin ortalama D* degeri
istatistiksel anlamli farkli bulunmustur (18, 19, 26). Du ve arkadaslarinin yaptigi
calismada yumusak doku sarkomlarinin ortalama D* degeri (15.70%+1.99x107
mm?/sn), hemanjiyomlar (11.675+0.456x10° mm?/sn) ve benign yumusak doku
timorlerine (11.727+0.686x10° mm?sn) gore istatistiksel anlamli farkli bulunmus
olup (P<0.001) yumusak doku sarkomlar1 ile hemanjiyomlar ve benign yumusak
doku tumdrlerinin ayriminda istatistiksel anlamli fark gosteren ortalama D* kesim
degeri 11.75x10° mm?/sn (hassasiyet %46, 6zgiillik %50) hesaplanmistir (18). Du
ve arkadaslarinin ¢aligmasinda saptanan ortalama D* kesim degerinin ¢aligmamiza
gore yliksek olma sebebi benign grupta yer alan hemanjiyom sayisinin fazlaligi (n=8)
ve malign grupta sadece yumusak doku sarkomlarinin yer almasi olabilir. Wu ve
arkadaglarinin benign, benign-agresif ve malign yumusak doku timorlerini ayirt
etmede IVIM parametrelerini arastirdigi ¢alismada ortalama D* degeri benign
timorler (124.96+3.96x10° mm?/sn) ile benign-agresif (141.25+7.46x10° mm?/sn)
ve malign tiimoérler (144.40+6.65x10°® mm?/sn) arasinda istatistiksel anlamli farkl
bulunmustur (P=0.025) (19).

D*min degeri tim timorlerde malign grupta 10.012+5.701x10° mm?/sn,
benign grupta 7.944+3.830x10 mm?/sn bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel
anlamli fark saptanmamistir (P= 0.203). Non-miksoid non-kondroid ttmorlerde
D*min  degeri malign grupta 10.431+6.137x10% mm?sn, benign grupta
7.698+3.719x10® mm?/sn bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlaml fark

saptanmamistir (P= 0.431). Miksoid ve kondroid timdrlerde D*min degeri malign
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grupta 8.015+3.613x10°3 mm?/sn, benign grupta 8.238+4.140x10°3 mm?/sn bulunmus
olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (P= 0.965).
Literatirde kas-iskelet sistemi tmorlerinde malign ve benign ayriminda D*min
degerini degerlendiren caligma bulunmamaktadir. Sinonazal tiimoérlerde Ki-67
proliferasyon skorunun IVIM ve DK parametreleri ile uyumunun arastirildigi bir
calismada Ki-67 skoru yiiksek olan tiimorlerin D*min degeri (36.23+18.87x107
mm?/sn) ile Ki-67 skoru diisiik olan timérlerin D*min degeri (32.54+20.17x107

mm?/sn) arasinda istatistiksel anlaml1 fark saptanmamustir (P= 0.831) (112).
5.2.3. Perflizyon Fraksiyonu (f)

f degeri D* degerine benzer sekilde doku perfiizyonu ile ilgili bir parametre
olup her vokseldeki kapiller akisin fraksiyonel hacmini yansitmaktadir (81).

Calismamizda tim timorlerde fvo degeri malign grupta %3.506+2.996,
benign grupta %2.490£1.095 bulunmus olup benign ve malign tiimorler arasinda
istatistiksel anlamli fark saptanmamustir (P= 0.348). Non-miksoid non-kondroid
timorlerde fvor degeri malign grupta %3.892+3.458, benign grupta %2.653+1.258
bulunmus olup benign ve malign tiimorler arasinda istatistiksel anlamli fark
saptanmamustir (P= 0.632). Miksoid ve kondroid timoérlerde fvo degeri malign
grupta %2.254+0.823, benign grupta %2.293+0.884 bulunmus olup benign ve
malign timorler arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (P= 0.633).
Calismadaki tiimor grubunun heterojen olmasinin bu sonuca neden oldugu
diigtiniilmiistir  (benign  timorlerde  ylksek vaskulariteye sahip  vaskiler
malformasyonlar, malign grupta zayif vaskiilaritesi bulunan miksoid liposarkom,
ekstraskeletal miksoid kondrosarkom gibi tiimoérler yer almaktadir). Literatiirde kas-
iskelet sistemi timorleri ile ilgili yapilmis ¢alismalarin ¢ogunda malign ve benign
timorlerin ortalama f degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (19,
20, 25, 26, 29). Lim ve arkadaslarinin kemik ve yumusak doku tiimorlerinde benign
ve malign ayriminda IVIM parametrelerini arastirdigi ¢alismada ortalama f degeri
benign timorlerde %7.18+3.60 ve malign timorlerde %9.56+4.16 bulunmus olup iki
grup arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmigtir (P= 0.021) (21). Wu ve
arkadaslarinin atipik kemik metastazlarini benign kemik lezyonlarindan ayirmak i¢in

yaptig1 IVIM c¢alismasinda metastazlarin ortalama f degeri ile (%10£3.98) benign
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kemik lezyonlarmin ortalama f degeri (%3.43+2.99) arasinda istatistiksel anlamli
fark bulunmustur (P<0.001) (22). Du ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada
hemanjiyomlar ve benign yumusak doku tiimorlerinin ortalama f degerleri (sirasiyla
%0.682+0.06 ve %0.675+0.054) ile yumusak doku sarkomlarinin ortalama f degeri
(%0.503£0.068) arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmistir (P<0.001). Bu
calismada yazarlar ortalama f degerinin benign tiimérlerde yiiksek saptanma sebebini
benign gruptaki tiimorlerin ¢ogunlugunu hemanjiyomlarin olusturmas: (8/19) ve
malign grupta sadece zayif vaskiilariteye sahip olan liposarkom ve ekstraskeletal
miksoid kondrosarkomlarin bulunmasina baglamiglardir (18).

Caligmamizda tiim tiimorlerde fmin degeri malign grupta %2.247+1.472,
benign grupta %1.993£1.328 bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli
fark saptanmamustir (P= 0.506). Non-miksoid non-kondroid tumérlerde fmin degeri
malign grupta %2.183+1.355, benign grupta %2.081+1.515 bulunmus olup iki grup
arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (P= 0.687). Miksoid ve kondroid
timorlerde fmin degeri malign grupta %2.401+1.723, benign grupta %1.888+1.136
bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (P= 0.633
ve 0.829). Literatlrde kas-iskelet sistemi tiimoérlerinde malign ve benign ayriminda
fmin degerini degerlendiren ¢alisma bulunmamaktadir. Sinonazal timoérlerde Ki-67
proliferasyon skorunun IVIM ve DK parametreleri ile uyumunun arastirildigi bir
calismada Ki-67 skoru yiiksek olan tiimorler ile diisiik olan tiimorlerin fmin degeri ile
arasinda (sirasiyla %17.50+4.60 ve 9%15.62+4.95) istatistiksel anlamli fark
saptanmamustir (P= 0.093) (112).

5.3. Diflizyon Kurtozis Analizi

Calismamizda DK parametrelerinden Dxkurtozis-min, Kvol V& Kmin degerlerinin
tim timorlerde ve non-miksoid non-kondroid grupta malign ve benign timor

ayriminda istatistiksel olarak anlamli fark gosterdigi bulunmustur.
5.3.1. Difl'Jzyon Kurtozis (Dkurtozis)

Drurtozis degeri kompleks hiicre membranlarinin neden oldugu Gaussian dis1

diflizyon ozelliklerini gostererek timor karakteristigini tanimlamaktadir (74).
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Calismamizda  Dkurtozisvol  degeri  tum  timorlerde  benign  grupta
1.577+0.504x10° mm?/sn ve malign grupta 1.378+0.451x10° mm?sn bulunmus
olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (P= 0.156).
Literatlirde kas-iskelet sistemi timorlerinde malign ve benign ayrimini arastiran
siirlt sayidaki DK c¢alismasinda ortalama Duurtozis degerinin malign ve benign
timorler arasinda istatistiksel anlamli fark gosterdigi saptanmustir (20, 22, 24). Wu
ve arkadaslarinin 37 olguyla yaptiklarn DK c¢alismasinda yumusak doku
sarkomlarinin  ortalama  Dyurtoris  degeri  (1.53£0.55x10° mm?/sn)  vaskiiler
anomalilerden (2.24+0.60x10"® mm?/sn) (20); 28 olguyla yaptiklar1 DK calismasinda
atipik kemik metastazlarinin ortalama Drurtozis degeri (1.26+0.46x10° mm?/sn)
benign kemik lezyonlarindan (1.91+0.53x10° mm?/sn) istatistiksel anlamli farkli
(22) bulunmustur (P sirastyla; 0.005 ve 0.004). Zhang ve arkadaslarinin vertebral
timorlerle ilgili yaptigi DK ¢alismasinda malign tiimorlerin ortalama Diurtozis degeri
(0.748+0.233x10° mm?/sn) ile benign tiumorlerin  ortalama Duriozis degeri
(1.193+0.401x10°° mm?/sn ) arasinda istatistiksel anlaml fark saptanmistir (P<0.001)
(24). Bahsedilen ¢alismalarda ortalama degerlerin Glglimii bir veya birkag aksiyel
kesitten ve nekrotik-kistik-hemorajik alanlar diglanarak yapilmistir. Calismamizda
malign ve benign tumorlerin Diurtozisvol degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark
saptanmama sebebinin volumetrik 6l¢cim yapilmasi yani sira ¢alisma grubundaki
timor dagiliminin heterojenitesinden kaynaklandigi diistiniilmiistiir. Non-miksoid
non-kondroid tiimorlerde Durtozis-vol degeri benign grupta 1.455+0.588x10 mm?/sn
ve malign grupta 1.188+0.321x10° mm?%sn bulunmus olup iki grup arasinda
istatistiksel anlamli fark saptanmamigtir (P= 0.205). Non-miksoid non-kondroid
timorlerdeki bu sonucun yine volimetrik 6lgim yapilmis olmasina bagl olarak
nekrotik-Kistik-hemorajik alanlarin dahil edilmis olmasi ve ¢alisma grubundaki
benign tlmorler arasinda dar ekstraseltler matrikse sahip timorlerin yer almasindan
kaynaklandig1 disiinilmistiir. Miksoid ve kondroid tumorlerde Drurtozisvol degeri
benign grupta 1.724+0.355x10"® mm?/sn ve malign grupta 1.895+0.337x10° mm?/sn
bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (P= 0.315).

Dkurtozis-min degeri tiim timérlerde malign grupta 1.153+0.571x10°3 mm?/sn ve
benign grupta 1.441+0.566x10° mm?/sn bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel

anlamli fark saptanmamistir (P=0.06). ROC analizinde Dxurtozis-min degerinin tim
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timorlerde malign ve benign tiimér ayriminda istatistiksel anlamli fark gosterdigi
bulunmustur (P=0.05). Tim tiimdrlerde malign ve benign ayriminda istatistiksel
anlaml fark gosteren Duurtozis-min Kesim degeri 1.132x10° mm?/sn hesaplanmustir
(hassasiyet %65.38, 0zgullik %72.73, dogruluk %69.05, EAA 0.659). Non-miksoid
non-kondroid timorlerde Diurtozis-min degeri malign grupta 0.884+0.291x10° mm?/sn
ve benign grupta 1.358+0.635x10° mm?sn bulunmus olup iki grup arasinda
istatistiksel anlamli fark saptanmistir (P= 0.025). Non-miksoid non-kondroid
timorlerde malign ve benign ayriminda istatistiksel anlamli fark gosteren Diurtozis-min
kesim degeri 1.132x10° mm?/sn hesaplanmistir (hassasiyet %89.47, 6zgiilliik
%66.67, dogruluk %78.04, EAA 0.741). Tim timorlerden miksoid ve kondroid
tiimorler ¢ikarildiginda malign ve benign ayriminda istatistiksel anlamli fark gosteren
Dxurtozis-min kKesim degerinde degisim saptanmamakla birlikte bu degerin hassasiyeti
ve tanisal performansinda artis tespit edilmistir. Miksoid ve kondroid tlmorlerde
Diurtozis-min  degeri malign grupta 1.883+0.508x10° mm?sn ve benign grupta
1.540+0.484x10° mm?/sn bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark
saptanmamistir (P= 0.270). Literatirde kas-iskelet sistemi timorlerinde malign ve
benign ayriminda Dukurtozismin degerini degerlendiren calisma bulunmamaktadir.
Memenin benign ve malign lezyonlarmin ayrilmasiyla ilgili yapilmis bir DK
histogram calismasinda Dxurtozis-min degerinin malign tiimérler (0.686+0.414x107
mm?/sn) ile benign tiimorler (1.193+0.430x10°° mm?/sn) arasinda istatistiksel anlamli
fark gosterdigi bulunmustur (P<0.001) (113). Sinonazal timorlerde Ki-67
proliferasyon skorunun IVIM ve DK parametreleri ile uyumunun arastirildigi bir
calismada Diurtozis-min degerinin Ki-67 skoru yiiksek olan tiimérler (1.110+0.397x107
mm?/sn) ile diisiik olan tiimorler (1.328+0.351x10° mm?/sn) arasinda istatistiksel
anlamli fark gosterdigi saptanmistir (P= 0.005) (112). Diisiik ve yiiksek dereceli
menenjiyomlarin ayrimi i¢in yapilmis bir DK histogram calismasinda ise diisiik ve
yiksek dereceli menenjiyomlarin Diurozis-min degerleri arasinda (sirastyla 0.84x1073
mm?/sn ve 0.83x10° mm?/sn) istatistiksel anlaml fark saptanmamustir (P= 0.372)
(114).
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5.3.2. Kurtozis (K)

K degeri doku difiizyonunun Gaussian modelden sapmasini gosteren bir
parametre olup dokunun heterojenitesi ve kompleksligi ile iliskilidir (74).

Calismamizda tim tumorlerde Kvol degeri malign grupta 0.856+0.278, benign
grupta 0.636+£0.273 bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark
saptanmistir (P= 0.002). Tum timorlerde malign ve benign ayriminda istatistiksel
anlamli fark gosteren Kyoi kesim degeri 0.725 hesaplanmistir (hassasiyet %65.38,
Ozgullik %81.82, dogruluk %73.60, EAA 0.757). Non-miksoid non-kondroid
timorlerde Kvor degeri malign grupta 0.912+0.258, benign grupta 0.711+0.349
bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmistir (P= 0.035).
Non-miksoid non-kondroid grupta malign ve benign ayriminda istatistiksel anlamli
fark gosteren Kyo kesim degeri 0.719 bulunmustur (hassasiyet %73.68, 6zgullik
%66.7, dogruluk %70.17, EAA 0.728). Tum timorlerden miksoid ve kondroid
timorler ¢ikarildiginda hesaplanan Kvol kesim degerinde istatistiksel anlamli degisim
saptanmamakla birlikte bu degerin hassasiyetinde artis tespit edilmistir. Miksoid ve
kondroid tumorlerde Kvo degeri malign grupta 0.702+0.292, benign grupta
0.564+0.115 bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark
saptanmamigtir (P= 0.270). Bu sonucun sebebi miksoid ve kondroid timor
grubundaki olgu sayisinin azliginin yani sira malign grupta miksoid liposarkom,
ekstraskeletal miksoid kondrosarkom ve kondrosarkom gibi daha homojen i¢ yapiya
sahip tlimorlerin bulunmasi olabilir. Literatirde ¢alismamiza benzer sekilde 6zgul bir
timor grubu olmaksizin, kemik ve yumusak doku timoérlerinde malign ve benign
ayriminda DK parametrelerini arastiran tek c¢alisma bulunmaktadir. Ogawa ve
arkadaglarinin yaptigi bu ¢alismada malign tiimorlerin ortalama K degeri 1.14+0.30,
benign timorlerin ortalama K degeri 0.4940.17 bulunmus olup benign ve malign
tiimorler arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmistir (P<0.001). Bu g¢alismada
malign ve benign timdr ayriminda istatistiksel anlamli fark gosteren ortalama K
kesim degeri 0.80 (hassasiyet %96.30, 6zgullik %93.80) hesaplanmustir (23). Zhang
ve arkadaslarinin vertebral tiimorlerde yaptigi DK ¢aligmasinda ortalama K degerinin
malign (1.30+0.269) ve benign (0.776+0.182) timorler arasinda istatistiksel anlamli
fark gosterdigi saptanmis olup (P<0.001) malign ve benign tumor ayriminda

istatistiksel anlamli fark gosteren ortalama K kesim degeri 1.037 (hassasiyet %96.30,
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0zgullik %82.10) hesaplanmistir (24). Wu ve arkadaslar1 ortalama K degerini
yumusak doku sarkomlarinda (0.82+0.56) vaskiler anomalilere goére (0.43+0.32)
(20) ve atipik kemik metastazlarinda (0.76+0.45) benign kemik lezyonlarina gore
(0.36%0.22) (22) istatistiksel anlamli farkli bulmuslardir (P sirasiyla; 0.037 ve 0.03).
Bahsedilen galismalarda ortalama K degerleri tek kesitten, kistik-nekrotik-hemorajik
alanlar dislanarak ol¢iilmiistiir. Calismamizda Kyol degerinin 6lgtimii Kistik-nekrotik-
hemorajik alanlar1 da igerecek sekilde volumetrik olarak yapilmistir ve literaturdeki
diger ¢alismalarla benzer sonug elde edilmistir.

Calismamizda tim tliimorlerde Kmin degeri malign grupta 0.988+0.403,
benign grupta 0.657+0.254 bulunms olup iki grup arasinda istatistiksel anlaml fark
saptanmigtir (P= 0.001). Tum tumorlerde malign ve benign ayriminda istatistiksel
anlamli fark gosteren Kmin kesim degeri 0.831 hesaplanmistir (hassasiyet %61.54,
Ozgulluk %81.82, dogruluk %71.68, EAA 0.760). Non-miksoid non-kondroid
timorlerde Kmin degeri malign grupta 1.129+0.361, benign grupta 0.706+0.290
bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmistir (P= 0.002).
Non-miksoid non-kondroid grupta malign ve benign ayriminda istatistiksel anlamli
fark gosteren Kmin kesim degeri 0.793 bulunmustur (hassasiyet %84.21, 6zgullik
%75, dogruluk %79.60, EAA 0.825). Tum tumdrlerden miksoid ve kondroid
timorler cikarildiginda hesaplanan Kmin kesim degerlerinde istatistiksel anlamli
degisim saptanmamakla birlikte bu degerin hassasiyeti ve tanisal performansinda
artis tespit edilmistir. Miksoid ve kondroid tumdrlerde Kmin degeri malign grupta
0.605+0.233, benign grupta 0.598+0.201 bulunmus olup iki grup arasinda
istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (P= 0.536). Literatlirde kas-iskelet sistemi
timorlerinde malign ve benign ayriminda Kmin degerini degerlendiren ¢alisma
bulunmamaktadir. Memenin benign ve malign lezyonlarmin ayrilmasiyla ilgili
yapilmig bir DK histogram ¢alismasinda benign timorlerin Kmin degeri 0.307+0.141,
malign timorlerin Kmin degeri 0.253+£0.205 bulunmus olup benign ve malign
timorler arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamistir.  (P= 0.093) (113).
Memenin benign ve malign lezyonlarmin ayrilmasiyla ilgili yapilmis bir diger DK
histogram ¢aligsmasinda benign tiimorlerin Kmin degeri 0.52, malign timorlerin Kmin
degeri 0.54 bulunmus olup benign ve malign tiimorler arasinda istatistiksel anlaml

fark saptanmamistir (P= 0.253) (115). Diisiik ve yiiksek dereceli menenjiyomlarin
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ayrimi i¢in yapilmis bir DK histogram c¢alismasinda disiik ve yiiksek dereceli
menenjiyomlarin Kmin degerleri (sirasiyla 0.51 ve 0.43) arasinda istatistiksel anlamli
fark saptanmamustir (P= 0.101) (114). Sinonazal tlimorlerde Ki-67 proliferasyon
skorunun IVIM ve DK parametreleri ile uyumunun arastirildigi bir ¢alismada ise Ki-
67 skoru yulksek olan tumérler (1.091+£0.221) ile disik olan tiimorlerin
(0.887£0.228) Kmin degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmistir
(P<0.001) (112).

5.4. Cahismanin Giiclii Yonleri ve Limitasyonlar:

Bu ¢alismanin giiglii yonlerinden ilki prospektif yapilmis olmasi ve 6zgil bir
histolojik grup gozetilmeden tiim hiicre gruplarindan tiimérlerin populasyona dahil
edilmis olmasidir. Bu lezyon ¢esitliliginde ¢alismamizda D*vol, Kvol, ADChin, Diviv-
min, Dkurtozis-min V& Kmin degerlerinin benign ve malign kas-iskelet sistemi tlimorlerinin
ayriminda kullanilabilecegi gosterilmistir. Ancak tiim hiicre gruplarindan (miksoid,
kondroid ve fibroz matrikse sahip) tiimorlerin ¢alismaya dahil edilmis olmast ADCuyol
gibi degerlerde benign ve malign gruplar arasinda oOrtismeye neden olmustur.
Calismanin bir diger gii¢lii yonii kas-iskelet sistemi timorlerinde Divim-min, D*min,
fimin, Dkurtozis-min, Kmin degerlerinin malign ve benign timor ayriminda roliinl arastiran
ilk ¢alisma olmast, Divim-min, Dkurtozis-min V& Kmin degerlerinin tiim timdorlerde benign
ve malign ayrimima katki sagladiginin tespit edilmis olmasidir. Calismamizin
literatlirdeki bir¢ok ¢alismadan farkli bir diger yonii de ortalama degerlerin
Olglimiiniin voliimetrik olarak yapilmis olmasidir. Calismamiz Kkas-iskelet sistemi
tumarlerinde ADCvol, Divim-vol, D*vol, fuol, Drurtozisvol V& Kvor degerlerinin malign ve
benign tiimor ayriminda roliinii arastiran ilk ¢alismadir. Voliimetrik 6l¢iim yapilirken
kistik-nekrotik-hemorajik alanlarin diglanmamasi timérlerin ADCvol, Divimvol Ve
Dxurtozis-vol degerlerinde beklenenden yiiksek olgimlere neden olmus olsa da Kistik-
nekrotik-hemorajik bolgeler de timdriin 6zelligini yansittigindan ve ozellikle
heterojeniteye neden olarak K degerini etkiledigininden bu alanlarin dislanmamasina
karar verilmistir. TUm timorlerde Kyor degerinin en yiiksek 2. tanisal performansi
gostermis olmast  bu kararin  dogrulugunu desteklemektedir. Calismanin
limitasyonlarindan biri 6zellikle miksoid ve kondroid tiimor grubunda az sayida olgu

olmasidir. Calismamizda benign ve malign timoér ayriminda kullanilan
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konvansiyonel MRG ozellikleri degerlendirilmemis ve difiizyon parametreleri ile

karsilastirilmamuistir.
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6. SONUC

D*vol, Kvol, ADCmin, Divim-min, Dkurtozis-min V& Kmin degerleri 6zgul bir histolojik
grup olmaksizin kas-iskelet sistemi timorlerinde malign ve benign tiimor ayriminda
istatistiksel anlamli fark gostermistir. Malign ve benign tiimoér ayriminda bu
parametreler igin belirlenen kesim degerlerinin dogrulanmasi ve pratikte
uygulanabilir hale gelmesi i¢in tim histolojik gruplardan tiimorlerin dahil edildigi,
daha genis olgu gruplari ile yapilacak caligmalara ihtiyag¢ vardir.

Miksoid ve kondroid matrikse sahip timdorlerde benign ve malign timaorlerin
DAG, IVIM ve DK parametrelerinin voliimetrik ve minimum degerleri arasinda
istatistiksel anlamli fark saptanmamistir. Bu tumor grubunda konvansiyonel MRG

ozellikleri ile ayrim yapilmaya ¢aligilmalidir.
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