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OZET

ADRENAL LEZYONLARIN AYIRICI TANISINDA KIMYASAL KAYMA,
DINAMIK ve DIFUZYON AGIRLIKLI GORUNTULEMELERIN ROLU:
ADENOM VE MALIGN LEZYON AYRIMI

Dr. Firat YILMAZ

Bu retrospektif ¢calismanin amaci adrenal bez lezyonlarinin tanisinda dinamik
kontrastl inceleme (DKI), kimyasal kayma goriintiileme (KKG) ve difiizyon agirlikl
goriintiilemenin (DAG) roliinii arastirmaktir.

Calismaya yerel etik kurul onay1 alindiktan sonra Mart 2014 ile Agustos 2018
tarihleri arasinda, hastanemizde, herhangi bir sebeple dinamik kontrastli batin MRG
¢ekilmis olup, yapilan incelemede adrenal bezde yer kaplayan solid lezyonu bulunan
139 hastadan 165 lezyon dahil edildi. Lezyonlar adenomlar ve malign lezyonlar
olmak iizere iki gruba ayrildi. Radyolojik degerlendirme ve kantitatif analizler ayni
oturumda, boliimiimiizdeki is istasyonunda iki farkli radyolog tarafindan, altin
standart tan1 yontemlerine gore belirlenen nihai tanilardan habersiz olarak
gergeklestirildi.

Tiim lezyonlarin aksiyel T2A goriintiilerdeki en uzun aksi iki radyolog
tarafindan Ol¢iiliip ortalamasi alindi. Tiim lezyonlarin DKI’ de prekontrast, arteryel,
vendz ve interstisiyel fazlarda sinyal intesiteleri (SI) “region of interest” (ROI)
koyularak ol¢iildii. Prekontrast faz i¢in DO, arteryel faz i¢in D1, venéz faz i¢in D2,
intersitisyel faz i¢in D3 olarak isimlendirildi. DKi’ de yapilan dlgiimler kullanilarak
ayrt bir oturumda, her faz igin maksimum gorece boyanma (maksimum relative
enhancement) (MRE) degeri [(Lezyon maxSI — Lezyon SI prekontrast faz)/ Lezyon
SI prekontrast faz] x 100, Gérece boyanmanin yiizdesi (Percentage of Relative
Enhancement) (PRE) degeri, [(Lezyon Si ilgili faz — Lezyon SI prekontrast faz)/ Lezyon
SI prekontrast faz] x 100 formiiliine gore hesaplandi. Arteryel faz i¢in PRE1, vendz faz igin
PREZ2, interstisiyel faz i¢in PRE3 olarak isimlendirildi. Ayrica is istasyonunda dinamik

kontrastlanma egrisi ¢izdirilerek lezyonlarin en yiiksek SI’ ne ulastiklar siire (time to



peak, TTP) saniye cinsinden kaydedildi. KKG’ de i¢ faz ve dis faz SI’ leri ROI
koyularak 6lgiildii. Sinyal Intesite Indeksi (SiI) ve dalagin referans alindig1 Sinyal
Baskilanma Orani (SBO) sirast ile [(Lezyon SI i¢ faz - Lezyon SI dis faz)/ Lezyon Si
i¢c faz] x 100, [(Lezyon Si / Dalak Si) dis faz / (Lezyon SI / Dalak SI) i¢ faz]
formiillerine gore hesaplandi. Ayn1 ROl ile is istasyonun kopyala-yapistir fonksiyonu
kullanirak 0 ve 600 b degerlerinde alinan DAG’ den elde olunan “apparent diffusion
coefficient” (ADC) haritalarindan her lezyonun en diisiik ortalama ADC degeri
otomatik olarak hesaplandi.

Elde edilen verilerden normal dagilim gosterenler student t testi ile, normal
dagilima uymayanlar Mann-Whitney U testi ile degerlendirildi. p < 0,05 degeri
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Adrenal adenomlar ve malign lezyonlar
arasinda anlaml farklilik gdsteren parametrelerin tanisal duyarlilik ve 6zgilligi
ROC analizi egrisi ile degerlendirildi. En uygun kesme degerleri ROC analizi
tizerinden Youden J istatistigi kullanilarak belirlendi.

Calismaya dahil edilen 165 lezyondan 132’ si (%80) adrenal adenom, 33’ i
(%20) adrenal malign lezyon idi.

SBO, TTP, D3 ve boyut parametrelerinde malignite ile pozitif yonde anlamli
korelasyon saptandi.

Sii, PRE1, PRE2 ve ADC ile malignite ile negatif yonde anlamli korelasyon
saptandi.

DO, D1, D2 ve MRE parametrelerinde malignite ile anlaml1 iligki saptanmadi.

ROC analizi sonucu en yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik sirasiyla SBO i¢in 0,87
kesme degerinde %90, %100 (EAA=0,966), SiI i¢in 15,60 kesme degerinde %88,
%100 (0,962), TTP icin 104 sn kesme degerinde %85, %89 (0,893) olarak
hesaplandi. Adenom-malign lezyon ayriminda en duyarli yontem olarak goriinen
SBO kesme degerinin iizerinde kalan ve yagdan fakir adenom olarak nitelendirilen
14 lezyonun yalnizca birinin TTP kesme degerinin {izerinde kaldig1 goriildii.

Sonu¢ olarak KKG adrenal adenom-malign lezyon ayriminda en yiiksek
duyarhilik ve 6zgiilliige sahip tan1 yontemi olarak one ¢ikmaktadir. Ancak o6zellikle
yagdan fakir adenomlar gibi tetkikin duyarliligini azaltan lezyonlarin

degerlendirilmesinde, DKI parametreleri ve zellikle TTP ile kombine degerlendirme



tanisal duyarlilig1 arttirabilir.
ADC degerlerinin adrenal malignitelerde adenomlara gore anlamli olarak

diisiik hesaplanmasina karsin tanisal duyarliligi ve 6zgilliigii cok diigiiktiir.

Anahtar kelimeler: Adrenal adenoma, Dinamik kontrastlhh MRG, Kimyasal

Kayma Goriintiileme, Diflizyon Agirlikli Goriintiileme
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ABSTRACT

THE ROLE OF CHEMICAL SHIFT, DYNAMIC AND DIFFUSION-
WEIGHTED IMAGING IN DIAGNOSIS OF ADRENAL LESIONS:
DISTINCTION OF ADENOMA AND MALIGNANT LESION

Firat YILMAZ, MD

The purpose of this retrospective study is to investigate the role of dynamic
contrast enhanced (DCE) magnetic resonans imaging (MRI), chemical shift imaging
(CSI), and diffusion weighted (DWI1) in the diagnosis of adrenal gland lesions.

After the approval of the local ethics committee, 165 lesions were included
from 139 patients, who underwent DCE-MRI in our hospital, between March 2014
and August 2018, for any reason. Lesions were divided into two groups as adenomas
and malignant lesions. Radiological evaluatin and quantitative analysis were
performed in the same session by two different radiologists at our departmant’s work
station, unaware of the final diagnoses determined according to gold standart
diagnostic methods.

The longest axis of all lesions in axial T2W images was measured and
averaged by two radiologists. Signal intensity (SI) of all lesions in precontrast,
arterial, venous and interstitial phases in the DCE-MRI of measured by adding
"region of interest” (ROI). It was named as DO for the precontrast phase, D1 for the
arterial phase, D2 for the venous phase, and D3 for the interstitial phase.Maximum
relative enhancement (MRE) value for each phase calculated according to the
formula [(Lesion maxSl - Lesion Sl preccontrast phase) / Lesion Sl precontrast
phase) x 100. Percentage of Relative Enhancement (PRE) value calculated according
to the formula [(Lesion Sl related phase - Lesion Sl precontrast phase) / Lesion Sl
precontrast phase] x 100. It was named as PREL for the arterial phase, PRE2 for the
venous phase, and PRE3 for the interstitial phase. In addition, the dynamic
enhancement curve was drawn at the workstation and the time in which the lesions
reached the highest Sl (time to peak, TTP) was recorded in seconds. In-pahse and
out-of-phase Sl's were measured by adding ROI in CSI. Signal Intensity Index (SII)
and Adrenal to Spleen Ratio (ASR) where calculated according to formulas [(Lesion
Sl in-phase - Lesion Sl out-of-phase) / Lesion Sl in-phase] x 100, [(Lesion SI /
Spleen SI) out-of-phase / (Lesion Sl / Spleen Sl) in-phase] respectively. The lowest
average ADC value of each lesion was automatically calculated from the apparent
diffusion coefficient (ADC) maps obtained from the DAG at 0 and 600 b value,
using the copy-paste function of the workstation with the same ROI.

Xl



Among the obtained data, those showing normal distribution were evaluated
with student t test, and those that did not conform to normal distribution were
evaluated with Mann-Whitney U test. A p value of <0.05 was considered statistically
significant. The diagnostic sensitivity and specificity of parameters that differ
significantly between adrenal adenomas and malignant lesions were evaluated with
the receiver operating characteristic (ROC) analysis curve. The most suitable cut-off
values were determined using the Youden J statistics on ROC analysis.

Of the 165 lesions included in the study, 132 (80%) were adrenal adenoma
and 33 (20%) were adrenal malignant lesions.

There was a significant positive correlation with malignancy in ASR, TTP,
D3 and size parameters.

There was a significant negative correlation with malignancy with Sll, PRE1,
PRE2 and ADC.

No significant relation was found with malignancy in DO, D1, D2 and MRE
parameters.

As a result of ROC analysis, the highest sensitivity and specificity were 90%,
100% at 0.87 cut-off value for ASR (AUC = 0.966) , 88%, 100% at cut-off
value15.60 for Sl (AUC=0,962), 85%, 88% at 104 seconds cut-off value for TTP
(AUC=0,893) respectively.

It was observed that only one of the 14 lesions, which remained above the
ASR cut-off value, which seems to be the most sensitive method in the
differentiation of adenoma and malignant lesions, and considered as fat-poor
adenoma, remained above the TTP cut-off value.

In conclusion, CSI stands out as the diagnostic method with the highest
sensitivity and specificity in distinguishing adrenal adenomas and malignant lesions.
However, in the evaluation of lesions that reduce the sensitivity of the examination,
such as adenomas with poor fat, combined evaluation with DCE-MRI parameters
and especially TTP may increase the diagnostic sensitivity.

Although ADC values are calculated significantly lower in adrenal
malignancies than adenomas, its diagnostic sensitivity and specificity are very low.

Keywords: Adrenal adenoma, Dynamic contrast-enhanced MRI, Chemical
Shift Imaging, Diffusion Weighted Imaging
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GIRIS

Adrenal bezler her iki bobregin iist kisminda yerlesmis, primer benign,
malign veya metastatik lezyonlarin bulunabildigi endokrin bezlerdir. Otopsi
serilerinin %3' iinde, abdominal BT ¢ekilen hastalarin ise yaklasik %1-4’tinde
adrenal adenoma izlenebilmektedir [1], [2].

Adrenal bezlerde kitle saptandiginda, benign ve malign lezyonlarin tani ve
tedavi yontemlerinde radikal farkliliklar oldugundan lezyonun dogru tani almasi ¢ok
Oonemlidir.

Radyolojik yontemler adrenal kitleleri saptamada yeterli olsa da lezyonlarin
karakterizasyonunda, 6zellikle yagdan fakir ve nonfonksiyonel adenomlarin malign
lezyonlardan ayriminda kisitliliklar olabilmektedir.

MR teknolojisindeki ilerleme ve giinlimiizde MR goriintiileme kullaniminin
artmasiyla beraber rastlantisal lezyonlarda da artis izlenmektedir. Ayrica birgok
merkezde rutin abdominal MR incelemeleri, parametrelerde standardizasyon
olmamakla birlikte DAG, KKG ve DKI sekanslarmi icerecek bicimde elde
olunmaktadir.

BT’ nin iyonizan radyasyon igermesi, iyotlu kontrast maddelerin MR’ da
kullanilan gadolinyumlu kontrast maddelere nazaran yiiksek komplikasyon insidansi
ve ayrica BT incelemelerinde de adrenal lezyonlarin ayirici tanisinda zaman zaman
kisitliliklarin yasanabilmesi nedeni ile MR goriintiileme giivenilir ve problem ¢oziicii
yontem olarak 6ne ¢ikmaktadir.

Biz bu caligmada adrenal bez kaynakli kitlelerde tanisal amacgli iyonizan
radyasyon ve iyotlu kontrast madde igeren ek yontemlere olan gerensinimi azaltarak
radyasyon maruziyetini ve iyotlu kontrast maddeye bagli komplikasyonlari
azaltmayi, invaziv yontemleri azaltmaya yonelik ayirici tanilart sinirlandirmay ve
boylece preoperatif donemde tan1 saglanmasi ile morbidite ve mortalite oranlarinin
diistiriilmesine yardimci olmayr amacgladik. Bu sebeplerle Diffiizyon Agirlikli
goriintilleme (DAG), Kimyasal Kayma Goriintiilleme (KKG) ve Dinamik Kontrasth

inceleme (DKI) nin tanisal etkinligini arastirdik.
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GENEL BIiLGILER

Adrenal bezler her iki bobregin {ist-On tarafinda yerlesmis endokrin
organlardir. Daha oOnceleri anatomistler tarafindan gormezden gelinen adrenal
bezlerin 6neminin ilk defa 1563°te Bartolomeo Eusthachia tarafindan vurgulandigi,

1713’de Lancisi tarafindan bildirilmistir [3].

Adrenal bezler medulla ve korteks olmak tizere iki bolimden olusmuslardir.
Genel olarak korteks adrenokortikotropik hormon (ACTH) ve medulla sempatik sinir
sisteminin kontrolii altinda ¢alismaktadir. Ayrica endojen ve ekzojen pek ¢ok etken

bezin ¢aligsmasini ayarlar.

EMBRIYOLOJI

Adrenal glandin %10’unu medulla, %90’in1 korteks olusturur. Adrenal
korteks ve medullanin embriyolojik kokenleri farklidir. Adrenal korteks
mezodermden gelisirken adrenal medulla noral krestten gelisir [4].

Korteks iki bolimden olusur. Kalin fetal korteks, daha sonra yetiskin
korteksini olusturacak olan ince fetal korteks hiicre tabakasi tarafindan ¢evrelenmistir
[5].

Stirrenal korteks gestasyonel hayatin 4.- 6. haftalarinda ¢o6lom epitelinden
gelisir ve bu hiicreler suprarenal bolgede cogalirlar. Dogumdan sonra fetal korteks
hizla dejenere olur. Yetiskin korteks prolifere olmaya baslar. Fetal korteks, yasamin
ilk yilinda tamamen kaybolur. Ektopik adrenokortikal doku adrenal bezlere yakin
yerlesimli veya iirogenital ¢ikinti ile alakali olarak infantlarda sik bulunur. Bu doku
hayatin birka¢ haftasinda atrofiye ugrayarak yok olur ancak adrenogenital sendrom
veya herhangi ACTH stimulasyonunda varligini siirdiiriir [6].

Adrenal medulladaki kromaffin hiicreler noroektodermden gelisir [7].
Gestasyonun 2. ayinda ndral krest hiicreleri fetal kortekse tasinarak istila ederler.
Medullay1 olusturacak ektodermal hiicrelerin ¢evresi, korteksi olusturacak
mezodermal hiicreler tarafindan cevrelenir. Fetal hayatin 4. ayinda adrenal bezler
bobreklerin 3-4 kati boyutlara sahiptir. Bu tarihten sonra kiiciilmeye baslarlar.
Kiigiilme dogumdan sonra bir yasina kadar siirmektedir [8].

Kortikal ve mediiller hiicrelerin gb¢ii esnasinda bazen ayr1 ayr1 bircok yerde

aksesuar hiicre topluluklar1 olusabilir. Bu hiicre topluluklari 6zellikle bobrek



hizasindaki paraaortik ganglionlarda, mediastinumda, aortun asagi kisminda,
mesanede ve vaginal alanlarda goriiliir. Adrenokortikal kalintilarin ise en sik olarak
adrenal bezler ¢evresinde, bobrek i¢inde, overde, over pedikiiliinde ve testiste yer
aldig1 izlenir. Bunun 6nemi, metastatik karsinom veya Cushing sendromunda yapilan
adrenalektomiden sonra bu kaynaklarda siirrenal aktivitenin devam edebilmesi,
normal lokalizasyonlu normal bezlerin nefrektomi sirasinda eksize edilmesi ile
siirrenal yetmezlik gelismesi ve aksesuar ve heterotopik siirrenal dokuda neoplastik
olusumlara neden olabilmesidir[9].

Boyun, toraks, abdomen ve pelvisteki sempatik pleksus ve zincirler, bas ve
boyundaki kraniyal sinirler ve arteriyel damarlara komsu olarak gé¢ eden sempatik
noronlar ayni prekiirsérden gelisirler [10]. Abdominal preaortik sempatik pleksus ve
paravertebral sempatik zincirdeki bazi hiicreler, primitif siirrenal mediiller hiicreleri
olusturmak i¢in farklilagirlar ve bunlarin birgogu dogumdan sonra dejenere olur fakat
bu durum kromafin cisimcikveya paraganglion olarak nitelendirilen ektopik meduller
doku igin gegerli olmaz.

Zuckerkandl organlari; inferior mezenterik arter kokii ve aortik
bifurkasyondaki kii¢ilk mediiller doku olup bu tabaka dogumda belirgindir ve
dogumdan sonraki 3. yilda, dejenere olmadan Once biiyiir. Feokromasitomalarin
%10-20’si en sik ektopik bolgelerden Zuckerkandl organinda olusmaktadir. Bu noral
krest orijinli  hiicrelerden aym1 zamanda malign ndroblastomalar veya
ganglionéroblastomalar  (kismen  diferensiye  noroblastomalar) ve  benign
ganglionéroblastomalar da olusabilir[11].

HISTOLOJI

Adrenal bez korteks ve medulla olarak 2 kisimdan olusmaktadir.
Korteks ve medulla, embriyolojik, histolojik ve fonksiyonel olarak birbirinden
farklidir. Korteksin fibroz bir kapsiilii vardir. Adrenal bezin histolojik kesitinde, dista
korteks, i¢te medulla vardir.[5]

Korteks 3 zondan olusur;

-Zona glomeruloza
-Zona fasikiilata
-Zona retikiilaris

Ancak igteki 2 zon tek {inite gibi fonksiyon gortir.



Zona glomeruloza, aldosteron iiretir ve kortikal voliimiin %15’ini olusturur.
Kortizol ya da androjen iiretemez. Bu alanda paket yapmis gruplar ve kiimeler
halinde kiibik ve silindirik hiicreler bulunur. Bu hiicrelerin ¢ekirdekleri koyu renkte
boyanir ve sitoplazmalarinda birkag lipid damlacigi bulunur. [5].

Zona fasikiilata, adrenal korteksin en kalin tabakasidir ve korteksin %75’ini
olusturur. Zona fasikiilata ve zona retikiilaris ACTH tarafindan regiile edilirler. Bu
hormonun fazlalig1 ya da eksikligi yap1 ve fonksiyonlarini degistirmektedir [12].

Merkezi koyu boyanan c¢ekirdekler ve ince vakuollerle dolu sitoplazma ve
cok kenarli hiicreler i¢eren kordonlardan olusmustur. Vakuoller i¢indeki lipidler daha
cok kolesterol ve kolesterol esterleridir. [5] [13].

Zona retikiilaris ve zona fasikiilata ACTH tarafindan regiile edilirler. Zona
fasikiilata hiicreleri ACTH uyarisina akut olarak artmis kortizol iiretimi ile yanit
verebilirken, zona retikiilaris hiicreleri uzamis ACTH uyarisi ile bazal glukokortikoid
salmmmimi devam ettirebilmektedirler. Birbirine paralel kordonlar ve medullaya
dayanan diizensiz yiginlardan olusurlar. Asidofiliktir ve lipofuksin pigmentini
fazlaca igerirler [5] [13][12].

Medulla, adrenal medulla ve paraganglionlar sempatik sinir sistemininin
pargalaridir. Endokrin sistem ve sinir sistemi hedef doku veya sinirlerde hiicre yiizey
reseptorlerine baglanirlar. Bu baglanma sonucunda fizyolojik etkiyi meydana getiren
kimyasallarn salinimini indiiklerler. Bu agidan benzerlik gosterirler[12].

Adrenal medulla viicudun en biiyiik epinefrin kaynagidir. Bag dokusu, genis
kan siniisleri ve bunlarin arasindaki kalin hiicre kordonlarindan olusmustur.
Embriyolojik olarak kromaffin hiicreler (feokromasitleri), otonomik ganglion
hiicreler ve adrenal digt paraganglionik hiicrelere doniisebilen  primitif
noroektodermal hiicrelerden kaynaklanir. Baglica katekolamin epinefrin olmakla

beraber, epinefrinin yaklasik %20 si kadar norepinefrin bulunur[5].



ADRENAL BEZLERIN ANATOMISI

Stirrenal bezler, retroperitonda, bobreklerin {list i¢ yaninda yerlesirler.
Vertebral kolonun her iki yaninda 11. torakal ve 1. lomber vertebranin lateralinde,
perirenal fasya ve perirenal yag dokusu ile ¢evrilmis olarak bulunmaktadir[8]. Bezin
en uzun boyutu varyasyonlar gdsterebilmekle birlikte 4-7 cm iken eni 1 cm’den
azdir.[14] Siirrenal bezler, siklikla tiggen, V ve-veya Y seklinde organdir[15]. Sag
adrenal gland, sag bdbregin iizerinde bulunur. Karaciger sag lobu, Inferior Vena
Kava ( IVK ) ve sag diafragmatik krus arasindadir. Sol adrenal gland saga gore da
yiikksek yrlesimli olup sol bdbregin {istiinde, pankreas ve splenik damarlarin
posteriorunda, sol diafragmatik krusun lateralinde bulunmaktadir. Sagda 6n yiiziin
tist kismi karaciger ile, alt kism1 duodenum ile, i¢ kismi IVK ile; solda ise 6n yiiziin
tist kism1 bursa omentalis vasitasiyla midenin arka yiizii ile alt kismi pankreas

kuyrugu ve dalak damarlari ile komsudur [16]

Adrenal Bezin Damarlan
Arterler: Varsasyonlart mevcut olmakla birlikte siklikla 3 grup arter ile olur.
1. Siiperior adrenal arter: Inferior frenik arterden ¢ikar. Yaklasik 7 dali olup

bezin iist ve i¢ kismin1 besler.

2. Medial adrenal arter: Aorttan ¢ikar. 1-2 dali olup bezin orta bdliimiinii

sular.

3. Inferior adrenal arter: Renal arterden cikar ve bezin alt tarafini

beslemektedir [17].

Venler: Adrenal glandin biitin kani santral bir vende toplanir. Bu ven
glandin O6n yiiziinden ¢ikmaktadir. Hilustan ayrilan tek suprarenal ven, venoz
drenajda biiylik rol istlenir. Hilus, sol tarafta adrenal bezin medial alt kosesinde
bulunurken, sag tarafta medial smirinda yer alir. Sag adrenal ven sadece 5 mm
uzunluktadir ve direk olarak VKIi’a dokiiliir. Sol adrenal ven, v. frenika inferior ile

birlesir ve sol renal vene acilir. Venlerin de anatomik varyasyonlar: siktir. Kiiciik



aksesuar venler sik goriiliir ve bu venler inferior frenik, renal ve portal venlere drene
olabilirler [18][19].

Lenfatikler: Kortikal ve medullar parankimde lenfatik bulunmaz. Bu nedenle
lenfatiklerin asil gorevi kapsiil drenajin1 saglamaktir.Adrenal bezlerin lenfatik drenajt
bolgesel lenf nodiilleri araciligiyla duktus torasikusa veya direkt olarak sisterna siliye

olur [17].

Innervasyon: Adrenal bezlerin innervasyonunda temel iistlenici otonom
sinir sistemidir. Sempatik preganglionik lifler asagi torasik ve {ist lomber néronlarin
aksonlarindan olusurlar. Parasempatik lifler ise arka vagal trunkusun ¢6lyak dalindan

gelirler.

Adrenal glandlar sempatik sinirden zengindir. Bunlar omurgada T-3 ve L-3
arasindan koken alirlar. Hilumdan adrenal medullaya girerler. Bu preganglionik
sempatik lifler feokromositlerdeki sinaptik baglantiy1r keser ve epinefrin salinimini
diizenler. Vagal sinir, parasempatik sinirler olarak ¢6lyak ganglion araciligiyla
medulladan girer. Adrenal korteksin innervasyonu ise yalnizca vazomotor sinir

araciligtyla olur [20].

Sekil 1. Siirrenal bezlerin yerlesimi ve vaskularizasyonunu

Sag frenik a. Sol inferior frenik a. ve v.

Sag superior adrenal aa.
Sol superior adrenal aa.

Sag adrenal bez —— Sol adrenal bez

Sol adrenal v.

inferior adrenal a. ;
Inferior adrenal a.

Vena cava inferior Abdominal
aorta



ADRENAL BEZIN FiZYOLOJiSi

Korteks

Adrenal korteks, glandin  %80-90’mn1 olusturur ve viicuttaki steroid
hormonlarinin esas kaynagidir. Adrenal medulla ise katekolaminleri sentezler.
Adrenal korteksin zona glomeriiloza tabakasinda mineralokortikoidler, zona

fasikiilatada glukokortikoidler,zona retikiilariste seks steroidleri tiretilir[21].

Adrenal korteks, salgiladigi hormonlar nedeniyle organizma igin hayati

fonksiyona hayizdir. Adrenal korteksin yoklugu yasamla bagdasmamaktadir [21].

Adrenal kortekste sentezlenen biitiin hormonlarin ana maddesi kolesteroldiir.
Kolesterol adrenal korteks hiicreleri iizerinde bulunan ‘kapli ¢okiintiiler’ adi verilen
alanlardaki Low Density Lipoprotein (LDL) reseptorii araciligi ile hiicre igine alinir.
Steroid biyosentezinde iki tiir enzim gorev alir. Bunlar, sitokrom P450 ve kisa
zincirli dehidrojenazlardur. 2 tip yapisal adrenokortikal steroid vardir. C21 steroidleri;
siklopentanoperhidropenantren c¢ekirdeginin 17. ve 19. karbonuna baglanmis 2
karbon yan zincirinden, C19 steroidleri ise C17 pozisyonuna baglanan keto veya
hidroksi grubundan olusur. C19 steroidlerinin androjen aktivitesi bulunmakta iken
C21steroidlerinin hem glukokortikoid hem de mineralokortikoid aktivitesi vardir.
C21steroidleri etki tiplerine gore glukokortikoidler veya mineralokortikoidler olarak
smiflandirilir. Glukokortikoidlerden kortizol ve kortikosteron,
mineralokortikoidlerden ise aldosteron, kortikosteron ve dehidroepiandrosteron
(DHEA) fizyolojik olarak énemli miktarda salgilanan hormonlardir. Steroid sentezi

hiicrenin mitokondri ve endoplazmik retikulumunda gergeklesir.

Steroid sentezinde ilk basamak kolesterolun kolesterol dezmolaz enzimi
araciligiyla pregnenolone dontisiimiidiir. Pregnenolon, daha sonra 3 ana yol ile
aldosteron, kortizol ve DHEA’ya doniisiir. Kortizol salgilandiktan sonra yiiksek

afinite ile kortikosteroid baglayici globiiline baglanir. Aldosteron genellikle serbest



form seklinde salgilanir. Zayif androjen DHEA baslica DHEA-siilfat seklinde

salgilanir ve periferik dokularda testosteron ve ostrojenlere doniisiir[21].

Glukokortikoid salinimi hipotalamus, hipofiz ve adrenal bezlerin hormonal
etkilesimlerinin kontroliindedir. Hipotalamustan strese yanit olarak “Cortikotropin-
Releasing Hormone” (CRH) ve diger ajanlarin salinimi gergeklesir. CRH, hipofiz
bezinden ACTH salinmmmi, ACTH ise adrenal kortekse etki ederek
kortikosteroidlerin salinimin:t artirir. Glukokortikoidler, CRH ve ACTH sentez ve

salinimi lizerine negatif feedback etki yapar [21].

Steroid hormonlarin dolasimdan temizlenmesinden baslica bobrek ve
karaciger sorumludur. Karacigerde metabolize olan steroid hormonlarin suda
eriyebilirlikleri artarken biyolojik aktiviteleri bir miktar azalir. Kortizoliin plazma
yarilanma siiresi 60-100 dakikadir. Aldosteron, dihidroepiandrostenedion (DHEA),
androstenedion, testosteron ve Ostradioliin yarilanma zamanlar1 20 dakika ve
metabolik Klirensleri 2000 1t/giin olarak belirlenmistir. Bu nedenle bu hormonlarin

plazma degerleri ¢ok degiskendir[22]
Medulla

Adrenal medullanin korteksten ayri bir yapi oldugu 19. yiizyilin erken
doénemlerinde fark edilmistir. Adrenal medulla otonom sinir sisteminin pargasidir.
Otonom sinir sistemi ise santral sinir sisteminden koken alir. Anatomik
lokalizasyonlar1 ve fonksiyonlarindan yola ¢ikilarak sempatik ve parasempatik

otonom sinir sistemi olarak gruplandirilmstir.

Adrenal medulladan adrenalinin bir amini olan noradrenalin de salgilanir.
Katekolaminlerden adrenalin yalnizca adrenal bezde bulunmasina karsilik,
noradrenalin organizmada daha yaygin bulunur [12]. Katekolaminler gidalarla alinan
veya karacigerde fenilalaninden yapilan tirozin aminoasidinden sentezlenir [12].
Sentez asamasinin hiz smirlayict basamagi tirozinin tirozin hidroksilaz enzimi ile
3,4- dihidroksifenilalanine hidroksilasyonudur. Tirozin L-dihydroxyphenylalanine
(DOPA) , DOPA dopamine, dopamin de noradrenaline doniisiir. Noradrenalin daha
sonra feniletanolamin n-metiltransferaz ile adrenaline doniisiir. Bu enzim

gloukortikoidler ile indiikte olur. Asetilkolin graniillerden katekolamin salinmasini



baslatir. Adrenal medulladan kana verilen katekolaminlerin %80°1 adrenalin, %20’si

noradrenalindir.

Sistemik dolasimda bulunan katekolaminler monoaminoksidaz (MAO) ve
katekol-O-metiltransferaz (COMT) tarafindan inaktive edilir. Bu iki enzim karaciger
bobreklerde yiiksek miktarda bulunur. Idrarla atilan katekolamin metabolitlerinin
%60°n1 3-metoksi-4 hidroksimandelik asit olusturur. Katekolaminler etkilerini; a- ve

B-adrenerjik ve dopaminerjik reseptorler ile gosterir [13]. Baslica etkileri arasinda;

Baslica etkileri arasinda;

. Kardiak output ve vaskiiler direncin diizenlenmesi,
. Visseral (vejetatif) etkiler,
. Myometriumda kasilma ve gevseme, mesane ve barsak diiz kaslarinda

ve trakea diiz kaslarinda gevseme, sfinkterlerde kasilma ve pupil dilatasyonu
. Depolardan enerji rezervlerinin mobilizasyonu, oksijen kullaniminin

regiilasyonu, hiicre dis1 sivinin devamliliginin saglanmasi sayilabilir [12][13].

ADRENAL BEZ HASTALIKLARI

Hiperfonksiyonel Adrenal Hastaliklar

Cushing sendromu: Cushing sendromu kanda kortizol hormonunun artmasi
sonucu olusan ve pek c¢ok sistemi etkileyen endokrinolojik bir hastaliktir[23]. 1912
yilinda Harvey Cushing tarafindan santral obezite, hipertrikoz ve amenore
bulgulariyla tanimlanmistir[24]. 1932 yilinda bu bulgulara hipofiz kaynakli bir

adenomun da sebep olabilegi gosterilmistir [2].

Cushing sendromunun temel olarak ACTH’ ye bagimli olan veya olmayan’
olarak gruplandirilan pek g¢ok sebebi vardir. ACTH’ye bagimli olanlar; ektopik
ACTH salinimi, hipofizer adenom, ektopik CRH salinimidir. ACTH’dan bagimsiz
olanlar; nodiiler adrenal hiperplazi, adrenokortikal adenom, adrenokortikal karsinom,

ekzojen glukukortikoid kullanimi olarak siralanabilir. Bazi primer malignitelerden



ACTH ve ACTH'n substrati olan proopiyomelanokortin (POMC) derivesi peptitler
saliabilmektedir. Karaciger kanseri, kiiclik hiicreli akciger kanseri, timus,
pankreasin ve bronsun karsinoid tiimorleri, mediiller tiroid kanseri bu ozelligi
gosterebilen tiimorler arasinda en ¢ok bilinenlerdir[25].Yaklasik %15-20 olguda
Cushing sendromu siirrenal bez kaynaklidir. Bunlarin yaklasik %75'inde sebep
stirrenal adenom, %?25'inde ise siirrenal kortikal karsinomdur [26]. Adenomlar
genellikle 2-4 cm boyutlarinda olup Conn sendromunda goriilenlere gore daha biiyiik
olarak izlenirler. Bilgisayarli Tomografide diisiik dansitelidirler. Adrenal kortikal
karsinomlarsa genellikle nekroz ve hemoraji iceren biiyiik boyutlu kitlelerdir. ACTH
bagimli olgularin bir kismi bilateral siirrenal hiperplazi veya bir ya da birkag
nodiilden olusan makronodiiler hiperplazi sonucu gelisirler. Nodiillerin ACTH
hipersekresyonuna bagli gelistikleri ancak bir siire sonra otonomi kazandiklari
diistiniilmektedir. Bu nedenle makronodiiler hiperplazi ACTH’den bagimsiz nedenler
arasinda gosterilmektedir.

Cushing sendromunun nedeni olarak adrenal bezde yer kaplayan lezyon ya da
bez hiperplazisi diisliniilen olgularda adrenal bezi goriintiilemek icin siklikla BT
kullanilir. Cushing sendromlu hastalarda siklikla artmis retroperitoneal yag dokusu
da Dbezlerin goriilmesini kolaylagtirabilir. Cushing sendromundaki yiiksek
glukokortikokid degerleri nedeniyle ACTH baskilanir ve adenomun yer almadigi
gland kisimlarinda atrofi gelisir. Bu nedenle adenomun bulunmadigi kesimlerde
stirrenal bez kalinligi normal ya da normalden fazla ise adrenal adenomun Cushing
sendromundan sorumlu olmadig1 varsayilabilir [2].

Hipofizer veya ektopik nedenlere bagli siirrenal bez hiperplazisi ile seyreden
Cushing hastaliginda ise adrenal bezlerde; normal goriiniim, bilateral uniform
kalinlik artimi, bez yiizeyinde diizensiz kii¢iik nodiiller veya daha biiyiik nodiillere
bagli multinodiiler goriiniim gibi farkli goriintiileme bulgular1 saptanabilir. En sik
izlenen patern bilateral tiniform genislemedir [27].

Adrenogenital Sendrom:

Adrenogenital sendrom cinsiyet hormonlarimin yasa goére fazla salinimi
sonucu erken puberte, virilizasyon, feminizasyon gibi klinik bulgularla karakterize
bir hastaliktir. Prepubertal kiz cocugunda, klitoral hipertrofi ve epifizlerin erken

kapanmasi gibi klinik bulgularla, prepubertal erkek ¢ocugunda ise erken puberte ve



buna bagli semptomlarla prezente olabilir. Yetiskin erkeklerde hipofiz bezindeki
baskilanmaya bagli testikiiler atrofi goriiliir. Yetiskin kadinlarda amenore, hirsutizm
ve virilizasyon goriiliir.

Yetiskinlerde malign stirrenal kortikal tiimorler benignlere gore daha sik
adrenogenital sendrom nedeni olarak ortaya ¢ikarlar[28].

Hiperaldosteronizm: Primer Hiperaldosteronizm aldosteronun fazla
salgilanmasi, orta derecede hipertansiyon, hiporeninemi ve hipokalemi ile
karakterize bir hastalik olup hipertansiyon olgularinin yaklasik %1'inden sorumlu
olarak gosterilmektedir[29]. Olgularin yaklagik %50-70'inde sebep aldosteron
salgilayan silirrenal adenom, daha nadir olarak adrenal kortikal karsinom olarak
bildirilmektedir[29]. Geriye kalan %25-30 olgunun ¢ogunu ise adrenal bezin
hiperplazisi olusturur[29]. Hiperplazi genellikle bilateraldir. Bu olgularda patolojik
olarak zona fasikulatada makroskopik ve mikroskopik nodiillere bagli hipertrofinin
oldugu belirtilmistir [30].

Kandaki aldesteron yiiksekliginin sebebi idiyopatik olarak gelisen siirrenal bir
adenom ise bu durum Conn sendromu olarak isimlendirilir.

Tanida kullanilan goriintiileme yontemlerinin primer amaci adrenal adenom
ile hiperplaziyi ayirmaktir. Ayrim ig¢in yliksek uzaysal ¢Oziiniirligii nedeniyle
genellikle BT veya MR tercih edilmektedir. Aldosteron salgilayan adrenal adenomlar
siklikla 2 cm'den kiiclik, bez igerisinde ekzantrik yerlesimli, lipit yiikli hiicreler
icermeleri nedeniyle diisiik dansiteli, oval sekilli lezyonlar olarak izlenir[27].

Sekonder hiperaldosteronizm ise oOzellikle periferik 6dem ile seyreden
hastaliklarda aldosteron sekresyonunun artmasi ile ortaya cikar. Bu hastaliklar
arasinda Kronik Karaciger Yetmezligi, Konjesif Kalp Yetmezligi ve Nefrotik
Sendrom 6nde gelen 6rneklerdir.

Feokromasitoma: Siklikla adrenal medulladaki kromaffin hiicrelerden
kaynaklanan, katekolamin salgilayan kitlesel lezyonlardir[23]. Siklikla hem epinefrin
hem norepinefrin salgilanir.

Olgularin %10'unda multisentrik, %10'unda adrenal bez dis1 yerlesimli,
%S5'inde bilateral 6zellikte olabilir[23].

Feokromasitoma multipl endokrin neoplazi (MEN) sendromunun 2A ve 2B

tipleri, norofibromatozis, von Hippel-Lindau hastaligi, Sturge Weber sendromu ve
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Carney sendromu ile iliskili olabilmektedir[15]. MEN sendromuna bagli olarak
bilateral feokromasitoma varsa tiimoér boyutlar1 daha kiiciik olabilir. Tiimoérlerin
%10'undan az1 malign Ozelliktedir. Malignite ayrimi patolojik olarak her zaman
yapilamayabilir. Goriintiilemenin 6nemi bu tip olgularda daha da artmaktadir. Komsu
doku veya organlara lokal invazyon yapan ya da uzak metastaz yapan kitleler malign
kabul edilmektedir[31].

Feokromositoma hastalarinda hipertansiyon en sik klinik bulgudur. Tim
hipertansiyon hastalariin %0.1'inde neden feokromasitomadir[2]. Kesin tani igin
idrarda ve plazmada katekolamin metabolitlerinin arandigi dinamik laboratuvar
calismalar1 ve goriintiileme gerekmektedir.

Klinik ve biyokimyasal olarak feokromasitoma diisiiniilen hastada
goriintiileme  yontemleri; timorii lokalize etmek, bilateral olup olmadigini
belirlemek, varsa lokal invazyonu veya metastazi saptamak i¢in kullanilmaktadir.
Ektopik timorler en sik aortik bifurkasyondaki Zuckerkandl organinda olmak iizere,
noral krest hiicrelerinin bulundugu herhangi bir yerde yerlesebilmektedirler[11].

Feokromositoma olgulart MR ile de rahatlikla saptanabilir.Lezyonlar T1
agirliklt  goriintiilerde diger abdominal organlarla benzer veya hafif derecede
hipointens, T2 agirlikli sekanslarda ise yiiksek sinyalli olarak izlenebilirler[31].

Metaiyodobenzilguanidin (MIBG) sintigrafisi, BT ile saptanamayan lezyonlar
i¢in kullamilabilir. Ozellikle ekstra adrenal veya rekiirren feokromasitoma olgularinda
taniya katki saglar. Lezyonu lokalize etmede %85-88 duyarlik, %100'e yakin
ozgiillige sahiptir [31].

Pozitron emisyon tomografi 6zellikle paraganglioma ve metastazlarda yararl

oldugu gosterilmistir[31].

Hipofonksiyonel Adrenal Hastahklar

Adrenal yetersizlik: Adrenal yetersizlikte hipofonksiyon gdsteren kisim
adrenal kortekstir. Adrenal yetersizligin klinik olarak ortaya ¢ikmasi igin kortekste
%85-90 destriiksiyon olusmalidir[32]. Adrenal yetersizlik, nedenine gore primer ve
sekonder olarak tanimlanmaktadir. Primer adrenal kortikal yetmezlik nedenleri

arasinda; ilaglar, otoimmiin bozukluklar, metastazlar, enfeksiyonlar (en sik olarak
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tiiberkiilloz ve fungal enfeksiyonlar), sarkoidoz, hemoraji, hemokromatozis,
amiloidozis, her iki bezin travmatik hasarlanmasi, sepsis  (genellikle
meningokoksemi) sayilabilir [33]. Otoimmiin nedenli primer adrenal kortikal
yetmezlik Addison hastalig1 adi verilir. Addison hastaligi olan olgularin yaklasik
%70'inde anti-adrenal antikorlart mevcuttur[33]. Hem glukokortikoid, hem
mineralokortikoid iiretimi azalir. Tedavi edilmezse 6limciildiir.

Gegmis yillarda adrenal yetersizligin en sik nedeni tiiberkiiloz iken
giinlimiizde olgularin ancak az bir kismindan (%15-20) sorumludur. Tiiberkiiloza
bagli gelisen adrenal yetersizliklerin %50'sinde kalsifikasyon goriilmektedir[34].

ACTH'nin az salinmasi durumunda ise sekonder adrenal yetersizlik olusur.
Klinik baslangi¢ primer adrenal yetersizlige benzer ancak bazi énemli farkliliklar
bulunur. ~ Sekonder adrenal vyetersizlikte ACTH salimmi azaldigindan
hiperpigmentasyon goriilmemektedir. Ayrica mineralokortikoid diizeyleri normal
oldugundan hiperkalemi ve metabolik asidoz da goriilmez [32].

Izole hipoaldosteronizm: Izole hipoaldosteronizmde sadece aldosteron
eksikligi mevcuttur. Primer hiperaldesteronizmde patoloji siirrenal bez hacminin
azalmasi veya defektif sentez nedeniyle hormon salinimi yetersizligi iken, sekonder
tipinde temelde renin yetersizligi vardir. Bu nedenle sekonder tip hiporeninemik
hipoaldosteronizm olarak da isimlendirilir. izole primer hipoaldosteronizm sebepleri
arasinda; tek tarafli adrenalektomi, enzim eksiklikleri, sepsis ve kardiyojenik sok gibi

hastaliklar sirasinda goriilebilen hipoaldosteronizm yer almaktadir[32]

Adrenal Bezin Kitle Lezyonlar

Adrenal kortikal adenomlar: Benign nonfonksiyonel adenomlar genellikle
Klinik semptom vermezler. Cogunlukla rastlantisal olarak saptanirlar. Otopsilerin
%3'linde, abdominal BT ¢ekilen hastalarin ise yaklasik %1-4’tinde
izlenmektedirler[1][2]. Etyolojisinde Onceden gecirilmis bir hasarlanmaya bagh
kortikal hiicrelerde asir1 biiylimenin varligr tartisilmakla birlikte etiyolojisi net
bilinmemektedir. MEN tip-l ve Familyal Adenomatz Polipozis’e eslik edebilecegi
bildirilmektedir[35].
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Bilgisayarli tomografide iyi sinirli, keskin kenarli, homojen i¢ yap1
ozelliginde, genellikle 3 cm'den kiigiik, diisiik dansiteli yuvarlak veya oval lezyonlar
olarak izlenirler. Kontrastsiz BT incelemede lipid yiiklii hiicreler igermeleri
nedeniyle dansiteleri 0 HU'ya yakin veya negatiftir. Kontrastsiz incelemede
dansiteleri yiiksek olan yagdan fakir adenomlarin ayirt edilmesinde ise dinamik
adrenal BT inceleme ve bu incelemede elde edilen dl¢iim degerleri ile hesaplanan
boyanmanin yikanma yiizdesi taniya yardime1 olmaktadir[36][15][37].

Adenomlar ile adenom dis1 lezyonlarin ayiriminda Manyetik Rezonans
goriintiileme de siklikla problem ¢oziicii olarak kullanilmaktadir. Ozellikle
giiniimiizde kimyasal kayma goriintiileme teknigi lipit yiikli hiicreler iceren
adenomlar1 tanmimada sik tercih edilen bir yontem haline gelmistir
[36][15][38][27]1[37].

Adrenal adenomlarin ¢ogu intraseliiler lipit igeren hiicrelerden zenginken
adenom dis1 adrenal kitleler siklikla lipit igerigi acisindan fakirlerdir. Adenomlarla
adenom dist nodiiler patolojileri ayirt etmek igin kullanilan goriintiileme
yontemlerinin birgogu amact bu farki ortaya koyarak ayirici tani spektrumunu
daraltmaktir. Bu yoOntemler arasinda kimyasal kayma goriintiileme en hassas
goriintiileme  yontemidir[36][15][37]. Yagdan zengin adenomlar out faz
goriintiilerde, in faz goriintiilere gore sinyal kaybi gostermeleriyle taninirlar. Sinyal
kaybmin gorsel olarak demonstre edilemedigi durumlarda sinyal degisiklikleri
matematiksel olarak, kitleden ve dalaktan secilen ROT’lerin sinyal intensitelerinin
Olciilmesi ile baskilanma yiizdesi seklinde kantitatif hesaplamalar ile gosterilir. Hem
BT hem de MR teknikleri ile adenomlar yiiksek oranda taninabilir. %10-%40 kadar
adenom goriintiileme yontemleriyle ortaya konacak kadar yag icermeyebilir veya
karakteristik boyanma 6zellikleri gostermeyebilir[36][39][37]. Bu tip olgularda tani
i¢in 12 ay aralikli takip veya perkiitan biyopsi yapilabilir [1][40][41]

Adrenal metastazlar: Metastazlar adrenal bezlerin en sik karsilagilan malign
timdrleridir. Viicutta en cok metastazin gergeklestigi 4. Organ adrenal bezlerdir.
Adrenal bezlere en ¢ok metastaz yapan kanserler sirasiyla akciger kanseri, meme
kanseri, malign melanom, renal kanserler ve karacigerin hepatoselliiler kanseridir.
Metastatik akciger ve meme kanserlerinin %30-40’1inda, melanomlarin %50'sinde

adrenal bez metastaz1 izlenmektedir. Yapilan postmortem caligmalarda kanserden
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Olen tiim hastalarin %27'sinde siirrenal glandlardan en az birinde metastaz
saptanmistir[42].

Metastazlar goriintiilemede genellikle kotii sinirli, bilateral, biiyiik, inhomojen
kitleler olarak izlenir. BT’ de kontrastsiz kesitlerde dansiteleri 20 HU'dan fazladir.
Kontrastli dinamik BT incelemede adrenal adenomlara gore daha ge¢ donemde daha
uzun ve daha fazla kontrastlanma gosterirler. Dinamik MRG c¢alismalarinda benzer
sonuglar elde edilememistir [43]-[45].

Kimyasal kayma goriintiileme de metastazlar belirlemede belirgin yardimci
olmaktadir. Kimyasal kayma goriintiilemede metastazlar dig faz sekanslarda sinyal
kayb1 gostermezler. Bazi hastalarda adenom-metastaz ayrimi BT ve MRG ile
yapilamayabilir. Bu durumda perkiitan ya da eksizyonel biyopsi yapilarak
histopatolojik inceleme ile tan1 konmaktadir[36][1][42].

Adrenokortikal karsinoma: Popiilasyonun milyonda 0.7-2° sinde goriilen
cok nadir tiimorlerdir. Kadinlarda daha siktir. Goriilme yast olarak hayatin 1-2.
dekadinda birinci piki, 5-6. dekadinda ise ikinci piki yapmaktadir[46][28].

Adrenokortikal karsinomlarin yaklasik %10'u fonksiyoneldir. Hastalarin ¢ogu
karmda biiyiik kitle, kilo kayb1 ve karin agris1 ile basvurur. Tam1 kondugunda
yaklasik % 90 olguda, lokal invazyon ya da uzak metastaz tespit edilmektedir[46].

Radyolojik olarak siirrenal gland lokalizasyonunda boyutsal biiyiik kitlesel
lezyon izlenmektedir. Lezyonlarin ¢ogu kistik dejeneratif degisikler ve yaklasik
%33'i kalsifikasyon icermektedir. Bu ylizden karsinomlar1 nekroz, hemoraji,
dejenerasyon, kalsifikasyon iceren ve bilyiik boyutlara ulasmis adenomlardan
ayirmak zor olabilmektedir[46][36] [15].

Bilgisayarli tomografide genellikle kontrastlanma gosteren Kkitle olarak
izlenirler. MRG’de T1 agirlikli sekanslarda karacigere gore hipointens, T2 agirlikli
sekansta ise hiperintens sinyal 6zelligindedirler. Kimyasal sift goriintiilemede dis faz
goriintiilerde sinyal kayb1 gostermezler[36][39].

Adrenal Miyelolipom: Adrenal lipomatéz tiimorler, onemli oranda yag
dokusu iceren benign neoplazmalardir ve miyelolipom bu grupta yer alan tiimdrlerin
en yaygin tiiriidiir. Genellikle tek tarafli olup 5 cm’den kiiciiktiir ve siklikla
rastlantisal olarak kesfedilir. Ancak 20 cm’yi asan dev Kitleler de bildirilmistir[47] .
Miyelipom ultrasonografide (USG) ekojenitesi yiiksek bir kitle olarak goriiliir.
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Bilgisayarli tomografi, US veya MR ile lezyonun i¢inde makroskopik yag iceren
alanlarin goriintiilenmesi tan1 i¢in 6nemlidir. Kesin tanis1 histopatolojik inceleme ile
konulsa da BT ve MR’in miyelolipomlar1 ayirt etmedeki sensitivite ve spesifitesi
oldukga yiiksektir [39].

Adrenal kistler: Adrenal Kistlerin otopsi serisilerindeki hastalarin % 0,064
ila% 0,18'1 olustudugu belirtilmektedir. Kist boyutu birka¢ milimetre ile 20-30 cm
arasinda degisebilmektedir. Polikistik bobrek hastaligi, Klippel-Trénaunay-Weber
sendromu ve Beckwith-Wiedemann sendromunu da igeren pek ¢ok hastaliga eslik
edebilmektedirler [48][36].

Ultrasonografi ile anekoik-hipoekoik lezyonlar olarak izlenebilir. BT ve MR
ille duvar ve septal boyanma = Ozellikleri ve sivimin  yogunlugu
degerlendirilebilmektedir.

Noroblastom: Cocuklarda goriilen timorler igerisinde 3. siklikta yer
almaktadir. Sempatik pleksusun primitif noral krest hiicrelerinden koken alir.
Yaklasik yarisi siirrenal medullada yerlesir. Yetiskinlerde ¢ok nadir goriiliir ancak
yetiskinlerde goriiliirse daha yaygin bir tablo olusturur [48].

Gorlintiilemede genellikle heterojen i¢ yap1 Ozelliginde, lobiile konturlu,
hemorajik veya nekrotik alanlar iceren kitle olarak izlenmektedir. Yetiskinlerde de
goriiniimii ¢ocuklardakine benzer, ancak kalsifikasyon g¢ocuklarda sik goriilirken
yetiskinlerde daha nadir goriilmektedir[36], [48].

BT tanida ilk tercih edilen modalitedir ve lezyonun karakterizasyonunda
yararlidir. BT'de néroblastoma biiylik, diizensiz, nekroz veya kanama alanlarina
sahip heterojen kitle olarak goriiliir. Kaba amorf kalsifikasyon vakalarin% 80 ila%
90'inda mevcuttur[36], [37], [39].

Noroblastoma genellikle T1 agirlikli goriintiilerde heterojen diisiik sinyal
yogunlugu, T2 agirlikli goriintiilerde heterojen yiiksek sinyal yogunlugu gosterir.
Kontrastl incelemelerde degisken, heterojen boyanma gosterir[36], [37], [39].

Adrenal hemoraji: Adrenal kanama, hem travmatik hem de travmatik
olmayan nedenlerden kaynaklanabilir ancak vakalarin %80 gibi biiyiik bir ¢ogunlugu
travma orijinlidir. Vakalarin birgogu kiint travmadan kaynaklanir ve olgular siklikla
sag tarafta unilateral ve birden fazla eszamanli organ yaralanmasi ile prezente olur

[36],[43].
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Non-travmatik adrenal kanama tipik olarak bilateral olmakla birlikte
etiyolojide gegirilmis cerrahi, sepsis, kanama diyatezi ile birlikte altta yatan adrenal
tumorler, fizyolojik stres ve idiyopatik durumlar sayilabilir. Nadir olarak, bilateral
adrenal kanama adrenal yetmezlige yol agar.

Gorlintilemede BT’de adrenal bez lojunda oval veya yuvarlak Kkitle
izlenmektedir. Periadrenal yayilim varsa ¢evre yag dokuda kirlenme ve hiperdansite
gortliir. Akut ve subakut hemorajilerde lezyonun dansitesi 50-90 HU arasinda
degisim gosterir. Bununla birlikte, kronik hematomlar sivilagabilir ve adrenal
psodokist veya kalsifikasyon olarak devam edebilir[36], [39].

MR goriintiileme, adrenal hemorajinin tanist i¢in en sensitif ve spesifik
yontemdir. MR goriintilleme 0Ozellikleri hematomun yasina gore degisir. Akut
asamada (<7 giin), deoksihemoglobin T1 agirlikl1 goriintiilerde izointens veya hafif
hipointens izlenirken T2 agirlikli goriintiilerde diisiik sinyal yogunluguna sahiptir.
Subakut evrede (1-7 hafta), methemoglobin T1 agirlikli goriintiilerde hiperintens
izlenir. Kronik evrede (> 7 hafta), hemosiderin varligi nedeniyle kanama hem Tl1
agirlikli hem de T2 agirlikli goriintiilerde diisiik sinyal yogunluguna sahiptir ve
gradyent eko sekanslarinda "blooming" gosterir.

Adrenal lenfoma: Adrenal bezin nadir goriilen malign tiimoérlerindendir.
Hodgkin lenfomadan daha sik olarak Non-Hodgkin lenfoma goriiliir. Primer adrenal
lenfoma nadirdir. Sekonder adrenal lenfoma daha yaygindir ve ¢ogu zaman
ipsilateral bobrek ve retroperitoneal lenf nodlar ile iligkilidir. Hastalarin% 50'sinde
bilateral adrenal tutulum goriiliir[49]. Adrenal lenfomanin goriintiileme 6zellikleri
nonspesifiktir. BT'de, diger malignitelerdekine benzer yikanma ozelliklerine sahip
homojen kitleler olarak karsimiza ¢ikarlar.

Gangliyonoroma: Gangliyonéroma, Schwann hiicreleri ve ganglion
hiicrelerinden olusan nadir benign bir neoplazmdir. Bu tiimérler yavas blylir ve
siklikla rastlantisal olarak kesfedilir. Cerrahi rezeksiyon sonrasi iyi prognoza
sahiptirler. En ¢ok geng erigkinlerde goriiliir; Tan1 aninda hastalarin %60' 1 20 yasin
altindadir[48], [50]. MR goriintiilemede, gangliyonéroma tipik olarak T1 agirlikli
gorlntiilerde homojen diisiik sinyal yogunlugu ve icerigine bagh olarak T2 agirlikli
goriintiilerde hafif ila orta derecede yiiksek sinyal yogunlugu gosterir [36].
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Primer malign melanoma: Adrenal medulla noroektoderm kokenli oldugu
icin nadir de olsa bezin primer malign melanomu goriilebilir. Primer adrenal timord,
metastatik tutulumdan ayirt etmede siirrenal glandda tek tarafli tutulum olmasi, daha
onceden melanom Oykiisii veya ekstraadrenal tutulum olmamasi yardimei
olmaktadir[51].

Adrenal  hemanjiom:  Genellikle  asemptomatiktir.  Kalsifikasyon
igerebilirler. Kontrastli BT incelemede periferal nodiiler kontrastlanma gostermesiyle
ayirt edilebilir. Santral kesimde nekroz ve fibrozis varsa komplet boyanma
beklenmez. MRG’de diger organlarin hemanjiyomlarina benzer olarak T2 agirlikli
incelemede hiperintens goriiliir.

Adrenal anjiyosarkom: Adrenal bez kokenli anjiyosarkomlar ¢ok ¢ok nadir
goriilmekte olup literatiirde 2017 yilina dek yalnizca 32 vaka bildirilmistir [52].
Adrenal anjiyosarkomlar adrenal ven duvarlarindaki diiz kaslardan gelisen
mezenkimal orijinli malign tiimdrler olup spesifik goriintiileme 6zellikleri yoktur.

Adrenal kollizyon tiimor:

Histolojik olarak farkli iki tiim6r dokusunun ayni anda, bir arada ve aym
adrenal bezde bulunmasidir. Genellikle tek taraflidir. Lezyonlardan ikisi de benign

ya da malign olabilecegi gibi biri benign, digeri malign de olabilir

ADRENAL BEZ HASTALIKLARINDA KULLANILAN
GORUNTULEME YONTEMLERI

Adrenal bezlerin ¢ok farkli hastaliklart mevcut olup, bu hastaliklarin bir
kisminda tam igin klinik ve laboratuvar bulgular yeterli olabilmektedir. Ozellikle
adrenal bezlerdeki yer kaplayan lezyonlarin tanisinda US, BT, MR ve radyoniiklid
gorlintiilleme gibi goriintiileme yontemleri yapilabilir. BT ve MR ise lezyon
karakterizasyonunda 6nemli gériintiileme yontemleridir.

Ultrasonografi

Bezlerin sonografik olarak viziialize edilmesi hastanin durumuna, incelemeyi
yapacak operatoriin deneyimine ve teknik ekipmanin kalitesine gore degismektedir.

Yenidogan doneminden erken addlosan doneme kadar etkin kullanilabilmesine
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ragmen ergenlik ve sonrasinda cilt alt1 ve retroperitoneal yag dokusunun artimina
bagli kisitlamalar olusmaktadir.

Adrenal bezlerin sonografik incelemesi i¢in yenidoganlarda yiiksek frekansli
yiizeyel transdiiserler kullanilirken ¢ocuk ve yetigkinlere diisiik frakansli konveks
transdiiserler tercih edilmelidir. Hastanin barsaklarindaki gaz miktarmin minimum
olmasi i¢in gaz yapacak yiyecek ve igeceklerden kaginilmasi ve 6-8 saatlik aglik
sonrasi incelemenin yapilmasi gereklidir[53].

Literatiirde normal adrenal bezlerin yetiskinlerde %80 oraninda
goriintiilenebildigi iddia edilse de pratikte, 6zellikle yetiskin popiilasyonda, bu
oranlara ulasmak kolay degildir[53], [54].

Bobrek iistii alanlart degerlendirmek igin harmonik goriintiileme veya uzaysal
bilesik goriintiileme (spatial compound imaging) yararli kabul edilir ve tavsiye
edilir. Pek ¢ok olguda bu teknikler bir adrenal tiimor ile komsu dokular arasindaki
kontrast farkini arttirir ve timor sinirlariin daha iyi goriintiilenmesini saglar[53].

B-mod ultrason goriintiileme, adrenal bezlerin kistleri ve solid tiimdrlerini
ayirt etmede yararlidir. Kontrastsiz elde olunmus bilgisayarli tomografide su
dansitesine yakin siirrenal lezyonlarin karakterizaSyonunda faydali olabilir.

Sonografik incelemede adrenal bezlerin korteksi hipoekoik, medullasi ise
hiperekoiktir. Korteks medulla ayrimi ancak %13 hastada yapilabilmektedir.
Yenidoganlarda adrenal bezin voliimiiniin daha fazla olmas1 yenidogan adrenallerini
viziialize edilmesi oranim yiikseltmektedir[53], [54].

Adrenal bez goriintiilemesinde doku harmonik goriintiileme, uzaysal bilesik
gorlintiilleme, ii¢ boyutlu ultrason, elastografi, kontrastli ultrason ve parametrik
goriintiileme gibi yeni teknolojilerin gelismesine ragmen kesitsel goriintiileme
lezyonlarin karakterizasyonundaki agirligini korumaktadir. Cocuklarda ve infantlarda
maliyetinin diisiik olmasi ve iyonizan radyasyon i¢cermemesi nedeniyle sonografik
yontemler halen ilk tercih olarak kullanilmaktadir[53].

Bilgisayarh Tomografi

Adrenal lezyonlarin tespitinde ve karekterizasyonunda halen en 6nde gelen
yontemlerden biridir. BT de lezyonun boyutlari, dansitesi, sinirlari, adrenal bez ve

cevre dokular ile olan iliskisi degerlendirilebilir; natiiriine yonelik tahmin yapilabilir.
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Kontrastli dinamik incelemeler ve kontrastsiz inceleme lezyonu tanimlamada 6nemli
bilgiler verir.

Adrenal solid lezyonlarin diizgiin siirli, homojen yapida olmalar1 siklikla
adenom lehine yorumlanirken, diizensiz sinirli ve heterojen yapida olan lezyonlar
malignite acisindan siiphe uyandirir.

Temelde adenomlarin intraseliiler yagdan zengin olmalar1 esasina dayanan
kontrastsiz BT kantitatif degerlendirmelerinde, adenomlar diisiik dansiteli nodiiler
lezyonlar olarak izlenirler. Malign lezyonlarin intraseliiler yag igerigi az oldugundan
kontrastsiz BT de dansiteleri yiiksek olgiiliir. Adrenal kitlelerde benign ve malign
aymriminda boyut 6nemli bir 6zellik oldugundan 4 cm’den biiyiik olan lezyonlarda
malignite potansiyelinin arttig1 bildirilmistir[1], [15], [36], [55].

Kontrastsiz BT, Lezyonun natiiriine yonelik incelemede halen etkinligini
korumaktadir. Boland ve arkadaslarimin yaptigi 10 calismadan olusan meta-analiz
incelemede, prekontrast BT de dansite esik degeri 10 HU alindiginda, adrenal
lezyonlarda benign-malign aymriminda duyarlilik %84, 6zgillik %98 olarak
bulunmustur. Kitlenin sekli, boyutu ve kitle boyutundaki degisikliklerin
degerlendirilmesiyle 6zgiillik %100’e yaklasir [56].

Kontrasth BT, Adenomlarin yaklasik %10-40’1 intraselliiler yagdan fakir
olduklarindan kontrastsiz BT incelemelerinin yeterli olmadigi durumlarda
adenomlarin hizli kontrast tutup birakma ozelliklerinden yararlanilir [57] . Bazi
malign lezyonlarin da hizli kontrast tutabildikleri bilinmektedir ancak kontrasti
adenomlar kadar hizli birakmazlar[58]. Dinamik kontrastli incelemelerde 60-80.
saniyelerde alinan goriintiillerde adenom ve metastazlarin kontrastlanmalar1 benzer
olabileceginden 10-15 dakika sonra da goriintii alinmasi Onerilmektedir. Geg
kontrastli goriintiilerde dansite degerinin <30 HU olmas1 adenom tanis1 koydurur.
Ancak adenomlarin ¢ogunda bu donemde dansite degeri 30 HU’ nun {izerindedir ve
bu durumda kontrast yikanma oranlar1 kullanilir.

Literatiirde 15. dakikanin ge¢ faz kabul edilerek elde olundugu dinamik
kontrastlh BT de rolatif yikanma oram1 (Relative Percentage Washout, RPW) ve
mutlak yikanma orani (Absolute Percentage Washout, APW) formiilize edilmistir.
Onbesinci dakikada RPW % 40°dan veya APW % 60’dan az kontrast yikanma
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oranlarina sahip olan siirrenal kitlelerin hemen daima malign oldugu kanitlanmistir
[1], [15], [36], [55].

Myelolipomlarin dansitesi tipik olarak -30 ile -100 HU'dir. Punktat
kalsifikasyon alanlar1 i¢erebilir[36].

Adrenokortikal karsinomlar genellikle biiyiik (4-20 cm), yogun, soliter,
tek tarafli, heterojen, diizensiz konturlu Kitleler olup bobrege ve diger
retroperitoneal yapilara invazyon gosterebilir. Dansiteleri kontrastsiz BT de >10
HU, geg fazlarda > 40 HU’dir[46].

Psodokistler genelde hemoraji sonrasit gelisir ve kalin duvarlidir.
Nodularite, septasyon ve yumusak doku komponentleri bulunabilir. Kistler
homojen, ince duvarli, su dansitesine yakin olusumlardir[36].

Feokromasitoma genellikle 3 cm.den biiyiik, soliter, unilateral, oval veya
yuvarlak, simirlar1 diizenli ve heterojen kistik-solid yapidadir. Dansitesi;
kontrastsiz BT de > 20 HU (kas dokusu ile es dansitededir), 30. dakikadaki geg
¢ekimlerde > 40 HU’dir. Yogun kontrast tutar. BT nin adrenal feokromasitoma
tayininde sensitivitesi %93-100’diir[36].

Adrenal tiiberkiilozda akut donemde BT’ de bez konturlarinin korunarak ilimli
boyut artig1 goriiliir. Kronik donemde ise bezde atrofi ve kalsifikasyonlar izlenir[36].

Adrenal hematomlarda kontrastsiz BT’de akut ve subakut donemde yiiksek
dansite degerleri izlenir (50-90 HU). Boyutu ve dansitesi zamanla azalir ve kronik
donemde kalsifikasyonlar eklenebilir[36].

Adrenal lenfomalarin BT inceleme bulgular1 non-spesifik olup BT’ de
genelde nekroz ve kalsifikasyonlarin eslik etmedigi bilateral, homojen, biiyiik
kitleler seklinde goriiliirler[36].

Manyetik Rezonans Goriintiileme

Manyetik rezonans fizigi: Fizik prensipleri 1946 yilinda Bloch ve Purcell
tarafindan ayr1 ayr1 tanimlanan goriintiileme yontemi olarak ise ilk kez 1973 yilinda
Lauterbur tarafindan kullanilan MR, temel olarak, manyetik bir alanda, radyofrekans
dalgalarinin  viicuda gonderilmesi ve viicuttaki protonlarin magnetizasyon
degisikliklerinden dolayr yaydiklar1 sinyallerin alternatif akima ve goriintiiye
dontistiiriilmesi  esasina dayanmaktadir. MRG’de kuvvetli bir manyetik alan,

radyofrekans pulslar1 ve gradient alanlar kullanilmaktadir.
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Atomlarin ¢ekirdegi proton ve ndtron adi verilen niikleonlardan olusmaktadir.
Biitiin niikleonlar kendi etrafinda siirekli olarak spin hareketi denilen doniisler
yapmaktadirlar.

Niikleonlarin bu siirekli spin hareketleri sonucu dogal bir manyetik alan
olusur. Dig manyetik alanlarin yoklugunda bu momentler gelisigiizel sagilmistir.

Cekirdekteki niikleonlar ¢ift sayida ise birbirlerinin spin hareketlerini ortadan
kaldiracak sekilde dizilim gosterir. Tek sayida niikleon igeren atomlarda net bir
manyetik dipol hareketi bulunur. Bu yiizden MRG’de baslica sinyal kaynagi tek
sayida niikleon i¢cermesi ve biyolojik yapilarda fazla miktarda bulunmasi nedeniyle
hidrojen atomu (H+)’dur.

Normalde dokularda rastgele sac¢ilmis halde olan H+ dipolleri giiclii bir
manyetik alana yerlestirildiklerinde, dis manyetik alana paralel ve anti paralel olmak
tizere iki sekilde dizilim gosterirler. Paralel dizilim daha az enerji gerektirdigi i¢in,
anti paralel dizilime tercih edilir. Bdylece net manyetik vektér ana manyetik alana
paralel olmaktadir. Buna longitudinal manyetizasyon denmektedir.

Protonlar bir yandan kendi etraflarinda spin hareketine devam ederken, diger
yandan da dig manyetik alanin giicii ile orantili olarak bu manyetik vektoriin aksi
etrafinda salinim (precession) hareketi yapmaktadirlar. Salinim hareketinin frekansi
ise Larmour denklemi ile belirtilmistir [59], [60]

f=g.Bo

f = Salimim frekans1 (WHz/sn) g = gyromanyetik sabite ((Hz/Tesla)

Bo = Manyetik alanin giicii (Tesla)

Insan viicudunu olusturan protonlar icerisinde hidrojen, en fazla bulunan ve
gyromanyetik orani en yiiksek olandir. Bu nedenle MRG’deki sinyalin en biiyiik
kaynagi hidrojendir [59], [60].

Difiizyon agirhkhi manyetik rezonans goriintiilleme: Doku su
molekiillerindeki protonlarda hizlanmis ya da kisitlanmis mikroskopik difiizyon
hareketlerinin 6l¢iimii esasina dayanan fonksiyonel bir goriintiilemedir. Goriintiiler
kisa ¢ekim siirelerinde ve kontrast maddeye gerek duyulmadan elde olunmaktadir.

Diflizyon, madde molekiillerinin kinetik enerjileri ile baglantili olarak
rastgele hareketleridir. Dokular icerisinde izotropik ve anizotropik difiizyon olmak

tizere iki sekilde olusur.
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Izotropik difiizyon, molekiillerin hareketlerinin hicbir engelle karsilasmadan
her yone dogru oldugu difiizyon seklidir. Izotropik difiizyon mikro yapilar rastgele
dizilmis ya da molekiillerin hareketlerine diizenli engeller gostermeyen yapilarda
O0rnegin homojen sivilar igerisinde (adrenal glanddaki basit kist gibi) gergeklesir.

Hiicre iginde mikro yapilar belli bir diizende yerlesmis olan dokularda ise
difiizyon bir yonde diger yonlerden daha fazla olabilir. Bu difiizyona ise anizotropik
difiizyon (6rnegin aksonlar ¢evresinde) denir.

Serebral enfarktin goriintiilenmesi DAG sekansimnin en yaygin kulanim
yeridir. Klinik semptomlarin baslangicindan itibaren dakikalar i¢cinde DAG*‘de
infarkt alan1 gosterilebilmektedir. Ayrica multipl skleroz, beyin tiimoérleri, abse ve
epidermoid tiimdr-araknoid kist ayrimimda DAG kullanilmaktadir. Yine sitotoksik
O6dem olusturan herpes ensefaliti veya Creutzfeld Jacob hastalig1 gibi pek ¢ok patoloji
difiizyon agirlikli goriintiilerde sinyal artisina neden olmaktadir. Son yillarda
abdominal patolojilerde kullanimi ac¢isindan yogun c¢alismalar yapilmaktadir.
Literatiirde karaciger, prostat, kolorektal bolge, bobrek ve mesane Kkitleleri igin
malign-benign lezyon ayirimi agisindan yararli oldugunu bildiren yayinlar
bulunmaktadir [61], [62].

Konvansiyonel dinamik kontrasth manyetik rezonans goriintiileme: Son
yillarda MR da adrenal bezlerin goriintiilenmesinde 6nemli bir modalite haline
gelmistir. Baslangicta sadece T1 ve T2 agirhikli spin eko (SE) goriintiiler
kullaniliyorken artik 1,5 Tesla gibi daha biiylik manyetik alana sahip cihazlarin
gelismesiyle kimyasal kayma goriintileme ve dinamik kontrastli goriintiilleme de
kullanima girmistir.

Konvansiyonel Dinamik Kontrasth MR Inceleme (DKI) abdomen
goriintiilemesinde kullanilan diger goriintiileme yontemlerine goére noninvaziv
olmasi, multiplanar incelemeye olanak saglamasi, yiiksek yumusak doku kontrasti ve
iyonizan radyasyon icermemesi gibi nedenlerle {stlindiir. Dinamik kontrasth
konvansiyonel MR, hareket artefaktlarina daha duyarli olmasi, gantry darligindan
kaynaklanan diigiik hasta toleransi, inceleme siiresinin uzun olmasit ve kontrast
madde maliyetinin yiiksek olmas1 gibi dezavantajlara sahipken kullanilan kontrast
maddenin iyotlu kontrast maddelere oranla daha az yan etkiye neden olmasi DKI’

nin avantajidir [63].
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Konvansiyonel dinamik kontrastli manyetik rezonans goriintiilemede
lezyonun erken fazda kontrast tutup ge¢ fazda kontrasti birakmasi maligniteye isaret
etmekte olup kanser dokusu siklikla erken nodiiler kontrastlanma ve kontrasti erken
birakmasi (wash-out) ile ayirt edilebilir. Bunun yaninda erken fazda kontrast
tutmayan ancak zamanla artan kontrastlanma gosteren lezyonlar yiiksek olasilikla
benigndir. Ancak adrenal adenomlar genellemenin disinda kalarak erken fazda
kontrast tutup ge¢ fazlara dogru kontrasttan armmalariyla tani alirlar. Dinamik BT
caligmalarinda bu Ozellikleri tam1 koydurucu olup dinamik MR incelemelerinde
gadolinyumla benzer sonuglar alinamamaktadir [15], [43], ][41]Kontrast madde,
patolojik doku ile normal dokularin ve degisik karakterdeki lezyonlarin birbirinden
ayrilabilmesini saglar. Kontrast maddelerin temel o6zellikleri paramanyetik ajanlar
olmalaridir. Yedi tane eslesmemis elektron igeren gadolinyum, elementler iginde
paramanyetik acidan en gigliisiidiir. MR goriintiilemede T1 relaksasyon zamani
azaltarak sinyal intensitesini artirmaktadir. Boylece tiimor alanlari vaskiiler bolgeler
olarak yiiksek sinyal intensitesinde izlenmektedir[59], [60]

Dinamik kontrastli MR, bir dokunun intravendz kontrast madde geg¢isi
sirasinda, ayni Kesitlerden seri goriintiiler alinmasiyla gerceklestirilen bir goriinti
yontemidir. Dokularin vaskiilarizasyon farkliliklarinin belirlenmesi esasina dayanan
bilgiler vermektedir. Elde edilen dinamik ve seri halindeki goriintiiler yardimiyla
sinyal intensitesi-zaman egrileri elde edilmektedir. Bunlarin degerlendirilmesindeki
en Onemli Ozellikler kontrast tutulumu miktar1 (egrinin yliksekligi), kontrast
tutulumundaki ilk artisin zamana gore orani (egrinin dikligi) ve ilk maksimumdan
sonraki kontrast madde tutulumunda plato veya dislisin olup olmadiginin

belirlenmesidir.

Bu 6zelliklerine dayanilarak dort tip tanimlanmistir. [64].

Tip A (Tip 3): 120 sn. icinde (erken faz) tepe sinyal ve gec fazlarda sinyal
intensitesi (SI) diisiisii.

Tip B (Tip 2): Erken fazda yiiksek tutulum ve izleyen ge¢ fazda plato
olusumu (tepe sinyal intensitesi 120-240 sn’ler i¢inde).

Tip C (Tip 1): Tepe sinyal olugsmaksizin inceleme boyunca sinyal intensitesi

artis1 olmasi.
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Tip D (Tip 0): inceleme siiresince anlamli sinyal intensitesi artis1 olmamasi.

Dinamik c¢aligmalarda malign tiimdral lezyonlarin biiylik boliimiiniin, artmis
vaskiilarizasyon ve dar intertisyel araliga sahip olmalar1 nedeni ile periferik sekilde
hizli ve yiiksek kontrastlanma gosterdikleri ve kontrasti hizli biraktiklar1 izlenmistir
[64].

Kimyasal kayma goriintilleme: Adrenal kitlelerin ayirict tanisinda
intraseliiler yagi saptamada kimyasal kayma goriintileme (KKG) veya diger adiyla
kimyasal sift goriintiilleme en hassas MR yontemleri arasindadir. Adrenal kitlelerde
benign-malign ayiriminda, KKG yonteminin sinyal 6zellikleri ve kontrastlanma
paternlerinin karsilagtirildigi birden fazla c¢alismada en yiiksek sensitivite ve
spesifisiteye sahip oldugu gosterilmistir [36], [38], [43].

Di1s faz goriintiilerde su ve yag iceren dokularda sinyal kaybi olmasi
prensibine dayanarak kalitatif ve kantitatif degerlendirme yapilabilir. Sinyal kaybi
yag miktart ile dogru orantili olarak izlenir [60], [65]. KKG goriintiiler elde
edebilmek i¢in, 1,5 Tesla manyetik alan giliciindeki MR cihazinda iki adet nefes
tutmali T1 agirhikli (T1A), kisa eko zamanli dis faz ve uzun eko zamanl i¢ faz
goriintiileri alinir. Adenomlarda dig fazda sinyal kaybi ve belirgin hipointens
goriiniim izlenmektedir. Metastaz gibi intraseliiler yag icermeyen adrenal kitlelerde
ise dis fazda sinyal kaybi izlenmemektedir. KKG teknigi adenomlari metastazlardan
%81-100 sensitivite ve %94-%100 spesifite ile ayirt edebilir [36], [37], [66].

Kimyasal kaymagoriintiileme tekniginde adrenal kitlelerdeki sinyal kaybi
dalak referans alinarak ya da alimmadan c¢esitli matematiksel formiillerle
hesaplanabilir.

Bunlar:

» Sinyal Intensite indeksi (SII)

« Sinyal Baskilanma Oran1 (SBO)

SIi = [ (Lezyon Si i¢ faz - Lezyon Si dis faz)/ Lezyon Si i¢ faz ] x 100
SBO = (Lezyon SI / Dalak SI) dis faz / (Lezyon SI / Dalak Si) i¢ faz

Sii>%16,5 ve dalak referans alinarak hesaplanan SBO<0,71 olan lezyonlar

adrenal adenom lehine degerlendirilir. Farkli ¢calismalarda SBO<0,71 i¢in bildirilen
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duyarlilik %58 - 99 ve 6zgiilliik %84-100" diir [40], [65], [67], [68]. Kimyasal kayma
goriintlileme, lipitten fakir adenomlar1 saptamak i¢in, 6zellikle de kontrastsiz BT
yogunlugu 20 HU’dan daha yiikksek oldugunda, dinamik BT'den daha az
duyarhdir[67].

Adrenokortikal karsinom, metastazlar ve feokromasitoma MR’da T2A’da
karacigere gore hiperintens olarak izlenirler ve fakir yag iceriklerinden dolayr dis
fazda sinyal kayb1 gostermezler [36], [66], [67].

Radyo izotop Gériintiileme

Adrenokortikal sintigrafi siirrenal glandin ve siirrenal kitlenin anatomik
lokalizasyonu ve NP-59 veya glenometil nonkolesterol gibi radyo kolesterol
analogunun tutulumu ile invivo glandin fonksiyonel karakterizasyonu hakkinda bilgi
vermektedir. Tetkikin iki hafta siirmesi ve hastanin yiikksek dozda iyonizan
radyasyona maruz kalmasi teknigin dezavantajlaridir. Tek tarafli aktivite artisi,
adrenal kalintilar ve adenomu disiindiiriirken, iki tarafli aktivite artisi bilateral
hiperplazide, aktivite yoklugu ise feokromasitoma ve adrenokortikal karsinomlarda
izlenir [69].

Pozitron Emisyon Tomografisi (PET)

Onkoloji hastalarinda metastatik lezyonlarin benign lezyonlardan ayirt
edilmesini saglayan ve lezyonlarin erken donemde yakalanmasina olanak veren bir
yontemdir. Fluorodeoksiglukoz (FDG) tutulumu lezyonlarda karacigere es veya daha
fazla ise pozitif, daha az ise negatif olarak degerlendirilir. Ancak 10 mm’nin
altindaki metastatik nodiillerde, karsinoid tlimor metastazlarinda, primer tiimoriin
FDG tutulumunun diisik oldugu durumlarda ve pulmoner bronkoalveolar
karsinomda yanlis negatif sonuclar verebilir. Adrenal adenomlarin %5’ inde,
endoteliyal Kistlerde, infeksiy6z ve inflamatuar lezyonlarda yanlis pozitif sonuglar
olusabilir [70]. Malign tiimoérlerde FDG tutulumunun belirgin oldugu bildirilse de
adrenal bez lezyonlarinin genellikle kiiclik olmasi1 ve renal pelvis gibi abdominal
yapilardaki fizyolojik FDG tutulumunun adrenal bezi golgelemesi gibi durumlar
adrenal bez lezyonlar1 i¢in PET kullanimimi i¢in dezavantaj olarak kabul

edilmektedir.
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Igne Aspirasyon Biyopsisi (IAB)

Goriintiileme yontemleri ile net bir sonug alinamadigi durumlarda lezyonun
natiiriinii belirlemede etkin bir yoldur. Biyopsi diisiiniiliiyorsa feokromasitoma ekarte
edilmelidir. Aksi halde hipertansif krize sebep olunabilmektedir. Komplikasyon
olarak pnomotoraks, bakteriyemi, pankreatit, kanama, igne trasesinde timor ekilmesi

gortilebilir [71]

Molekiiler Belirtecler

Adrenokortikal ve mediiller kitlelerin ayirict  tanisinda  kullanilan
immunolojik belirtecler siipheli durumlarda destekleyicidir. Tan1 koymak icin tek
basina kullanilmazlar [13].

Laparaskopik ve Laparatomik Yaklasimlar

Hem patolojik ¢alisma i¢in materyal temini hem de cerrahi tedavi amaciyla

giinlimiizde uygulanan yontemlerdir[48].
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GEREC VE YONTEMLER

Calismamiza; retrospektif olarak Ocak 2014 ile Aralik 2018 arasinda
veritabanimizdaki yaklasik 30000 goriintii taranarak kriterlere uygun elde olunmus
MRG ile saptanan, 139 hastadan 165 adrenal solid lezyon dahil edilmistir. Bu
calisma igin, Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ ndan (07.07.2020
tarih ve 13 sayili kurul toplanti karari ile) onam alind1 (Ek -1).

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Radyoloji Anabilim Dali’nda
Ust Batin MR gériintiileme ile siirrenal kitlesi saptanan hastalardan; gadolinyum
iceren non-spesifik kontrast madde (gadobutrol) ile dinamik kontrastli ¢ekimleri
olan, 600 s/mm2 b degeri ile elde olunmus difiizyon agirlikli goriintiileri olan,
kimyasal kayma artefaktinin taniya katkisini degerlendirmek amaci ile i¢ faz ve dis
faz gorintiileri bulunan ve asagidaki kriterlere uygun olanlar ¢alisgmamiza dahil
edilmiglerdir: Siirrenal kitlelerin 9 mm den biiyiik olmasi, adenom diisiiniilen
hastalarda en az 12 aylik takipte lezyon boyutlarinin ve morfolojisinin degismemis
olmasi, adrenal glandin primer malignitesi veya ayr1 bir primer maligniteye sahip
hastalarda adrenal bez metastazini destekleyen patolojik verifikasyonun saglanmis
olmasi veya takiplerde belirgin boyutsal progresyon veya PET-BT incelemede pozitif

tutulum olmas: sartlart aranmstir.

Dinamik iist batin MRG protokolii

Rutin {ist batin MR incelemeleri, gradiyent giicii her eksende 45 mT/m ve
maksimum “slew rate” degeri 200 mT/m/sn olan 1,5 Tesla MR sistemi (Ingenia,
Philips Healthcare, Best, the Netherlands) ile 32 kanalli anterior torso Kkoil
kullanilarak kullanilarak supin pozisyonda gergeklestirilmisti.

Dinamik kontrastli incelemede yag baskili ii¢ boyutlu T1A spoiled gradient
eko (E-Thrive) sekansi kullanilmisti. Konvansiyonel {ist batin dinamik MR
gorlintilleme parametreleri; aksiyel planda, yatis acisi: 12, FOV:370, kesit kalinligi:
5.4 mm, goriintiileme matriks 164x164, NEX:0,72; T1 agirlikli spoiled gradient eko
(E-Thrive) aksiyel sekanslar alinmisti (Tablo 1.). Dinamik c¢aligmada kontrast
enjeksiyonu sonrast TIA (TR/TE 3,9/1,79ms), kesit kalinligi: 5.4 mm, aksiyel
diizlemde gériintiiler elde edilmisti (Tablo 1.). Ust batin yapilari; IV yolla kontrast
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madde verilmeden (prekontrast faz) ve verildikten sonra 30-40. saniyede (geg
arteriyel faz), 60-70. saniyede (venoz faz),120-140. saniyede (denge fazi) ve ek
olarak 5. Dakikada (ge¢ faz) goriintiilenmisti.

Gadolinyum igeren non-spesifik kontrast madde (gadobutrol) intravenoz
olarak 0,1mmol/kg dozda, Smmol/konstantrasyonda otomatik pompa ile verilmisti.
Kontrast madde enjeksiyonu sonrasi 10 mL serum fizyolojik bolus olarak 2 mL/sn
hizda verilmisti.

Bélimiimiizde bulunan PHILIPS MR konsolunda standart olarak bulunan
subtraksiyon programi kullanilarak; piksel bazinda kontrast Oncesi goriintiiler,
karsilig1 olan kontrast sonrasi goriintiilerden c¢ikarilarak kontrastlanma profilinin
ortaya konmasinda yardimc1 olan subtrakte seriler elde olundu.

Aksiyel diflizyon agirlikli goriintiiler, 600 s/mm2 b degeri ile nefes tutturarak
yag baskili single shot spin eko planar sekansi kullanilarak gerceklestirildikten sonra
0 ve 600 s/mm2 b degerleri kullanilarak ADC haritalar1 rekonstriikte edildi (Tablo
1).

In faz ve dis faz kesitlerin parametreleri sirasiyla; TR/TE: 135/4,6;135/2,3
ms; yatis agisi: 80 derece; kesit kalinligi: 6 mm; FOV: 390 mm, goriintiileme
matriksi: 180x138, NEX:1,00 olup goriintiiler aksiyel planda elde olunmustu.

Tablo 1: Rutin Batin MRG protokolleri

KKG DAG DKI
Parametre ayarlar
TR (ms) 253 1022 3.9
TE (ms) 2,3-4,6 58 1.79
Flip acis1 (derece) 75 907 80
FOV (mm) 390x399 300x350 370x370
Matrix 180x138 100x98 256x214
Kesit 6 6,45 54
kalinhg
(mm)
Kesit araligi (mm) 0,65 0,65 2,7
NEX 1 3 1
b degeri(s/mm®) 0-600

T2A: T2 agirlikh; DAG: difiizyon agirlikli gériintiileme; DKi: dinamik kontrastli inceleme; KKG: kimyasal
kayma goriintiileme TR: time to repetation;TE: echo time; FOV: field of view; NEX: number of
excitations

Yiiksek ¢oziintirliikli fast spin eko T2A sekansi aksiyel, koronal ve sagital

planlarda inceleme yapilarak gergeklestirilmisti.
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RADYOLOJIK DEGERLENDIRME

Dinamik st batin MR goériintiileri, abdominal goriintiileme alaninda
deneyimli 13 yillik radyoloji uzmani (G6zlemci 1) ve 5 yillik Radyolog (G6zlemci 2)
tarafindan ayni1 oturumda altin standart tan1 yontemlerine gore belirlenen tanilardan
habersiz olarak, is istasyonu (Extended MRI Workspace 2.6.3.5, Philips Medical
Systems) iizerinde, tiim sekanslarin goriintiileri ayn1 ekranda olacak sekilde
degerlendirildi. Her iki gézlemcinin katilimiyla, ilgili kantitatif degerler kaydedildi.

Lezyonlarin aksiyel kesitteki en uzun boyutu T2A goriintiilerde iki katilime1
tarafindan ayr1 ayr1 6l¢iilerek aritmetik ortalamalar1 kaydedildi.

Dinamik kontrastli incelemede adrenal lezyonlarin dinamik fazlarda en
yiiksek sinyal intensitesine ulastigi (peak phase) fazlar ve bu faza ulasma siireleri
(time-to-peak) saniye cinsinden kaydedildi. Dinamik fazlardaki sinyal intensite
degerleri en az 1 cm ¢apindaki dairesel ilgi alani (ROI, region of interest)
kullanilarak olguldi. Arteriyel faz(30-40.sn) Dinamik 0, vendz faz(60-70.sn)
Dinamik 1, intersitisyel faz (120-140.sn) Dinamik 3 olarak isimlendirildi.

Gorece kontrastlanma yiizdesi (Percentage of Relative Enhancement, (PRE1)
arteryel faz igin su formule gore hesaplandi: [ (Lezyon SI arteryel faz - Lezyon
prekontrast faz)/ Lezyon SI prekontrast faz ] x 100.

Gorece kontrastlanma yiizdesi (Percentage of Relative Enhancament, (PRE2)
vendz faz igin su formule gore hesaplandi: [(Lezyon Si vendz faz — Lezyon SI
prekontrast faz)/ Lezyon SI prekontrast faz ] x 100.

Gorece kontrastlanma yiizdesi (Percentage of Relative Enhancament, (PRE3)
intersitisyel faz igin su formule gdre hesaplandi: [(Lezyon SI intersitisyel faz —
Lezyon Si prekontrast faz)/ Lezyon SI prekontrast faz ] x 100.

Maksimum kontrastlanma ytizdesi (Maximum Relative Enhancament, (MRE)
[(Lezyon maxSi — Lezyon SI prekontrast faz)/ Lezyon Si prekontrast faz ] x 100.

I¢ faz ve dis faz kesitlerde lezyonun sinyali ayn1 lokalizasyonlardan dairesel
ilgi alan1 (ROI, region of interest) kullanilarak sinyal intensite indeksi (SII) ve sinyal
baskilanma oranlar1 (SBO) dalak referans alinarak hesaplandi. Lezyonlarin sinyali

en az 1 cm ¢apl ROI kullanilarak, ayn1 kesitten, lezyonun biiyiik kismini igerecek
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sekilde, kalsifikasyon ve nekroz alanlarindan sakinilarak 6l¢iildii. Ayni biiytikliikteki
ROI kullanirak ayn1 kesitte dalak sinyal intensitesi 6l¢tildii.

Adrenal bezlerdeki lezyonlarin Sl indeksi (Sil) su formiile gore hesaplandi:
[(Lezyon Sl i¢ faz - Lezyon Si dis faz)/ Lezyon SI i¢ faz ] x 100.

Adrenal bezlerdeki lezyonlarin sinyal baskilanma orani (SBO) ise su formiile
gore dlciildii: [(Lezyon Si/ Dalak SI) dis faz / (Lezyon Si/ Dalak Si) ig faz ]

Timor dokusunun DAG de en parlak bolgesine karsilik gelen ADC
haritasindaki hipointens alan hemoraji, kalsifikasyon ve nekroz gibi hatali sonuglara
neden olacak bolgelerden kaginilararak is istasyonu iizerinde belirlenip en az 1cm
capli ROI konularak en diigiik ortalama ADC degeri is istasyonu iizerinden otomatik

olarak hesaplandi.

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Sonuglar ortalama =+ standart sapma ya da sayr ve yiizdelik (%) olarak
gosterildi. Her bir grupta niceliksel verilerin normal dagilima uygunluklari tek
orneklem Kolmogorov Smirnov testi ile incelendi. Iki grup arasinda niceliksel
degerlerin karsilastirllmasinda normal dagilim gosteren degiskenler i¢in student t
testi, normal dagilim gdstermeyenler i¢in Mann Whitney U testi kullanildu.

Benign ve malign lezyonlarin, diflizyon agirlikli goriintiilemede elde edilen
ADC degerleri istatistiksel olarak Mann Whitney U testi ile karsilastirildi. Benign ile
malign lezyon aralarinda dinamik fazlarda her bir fazin matematiksel degerleri, fazlar
arasindaki matematiksel farklar, pik yaptig1 faz ve kontrastlanma fazlar1 ayr1 ayri
istatistiksel olarak Mann Whitney U testi ile karsilastirildi. Ayrica i¢ faz ve dis faz
goriintiilerde lezyonun sinyal intensite indeksi (SiI) ve sinyal baskilanma oranlari
(SBO) hesaplandi. ADC degerinin ve i¢ faz ve dis faz goriintiilerde SII ve SBO
degerlerinin benign ile malign lezyonlarin ayirimindaki giiciinii belirlemek icin ROC
analizi tizerinden Youden J yontemi kullanilarak cut-off noktalar: belirlendi ve bu
noktalardaki sensitivite ve spesifite degerleri hesaplandi. P<0,05 degeri istatistiksel
anlamlilik sinir degeri olarak kabul edildi.

Istatistiksel degerlendirme, SPSS 20.0 (Lisans No: 10240642) istatistik

programlari kullanilarak yapildi.
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BULGULAR

DEMOGRAFIK OZELLIiKLER

Calismamiza kritelere uygun olarak secilmis 82 (%59)° si kadin, 57 (41)’ si
erkek olmak iizere toplam 139 hastadan 165 yer kaplayan lezyon dahil edildi. 22
hastada 2’ ser, 2 hastada da 3’ er lezyon saptandi. Calismamiza dahil edilen lezyonlar
benign ve malign lezyonlar olarak gruplandirildi. 132 (%80) benign lezyonun
tamamini adenomlar, 33 (%20) malign lezyonun ise 31 (%18,7)’ ini metastazlar 1
(%0,6)’ ini néroblastom 1 (%0,6)’ ini ise adrenokortikal karsinom olusturmakta idi.
Metastazlardan 19 tanesi akciger kanseri metastazi,3 tanesi primeri bilinmeyen
metastaz, 2 tanesi meme kanseri metastazi, 2 tanesi mide kanseri metastazi iken birer
adet de hepatoseliiler kanser, renal hiicreli kanser, safra, pankreas ve over kanseri
metastazt mevcut idi. 127 lezyon en az 12 aylik takiplerinde anlamli boyutsal
farklilik saptanmamasi ile, 26 lezyon takiplerde progresyon ve PET pozitifligi ile, 12
lezyon histopatolojik verifikasyon ile tan1 aldi. Ortalama yas malign grupta 63,48 yil
(aralik, 8-82 yil), benign grupta 59,35 yil (aralik, 28-83 yil) olarak hesaplandi.
Caligmamiza dahil edilen hastalarda tanisal dagilim ve demografik veriler sirasi ile

Sekil 2 ve Sekil 3’ de verilmistir.

Sekil 2. Hastalari demografik dagilim

Cinsiyet

Erkek; 57; 41%

Kadin; 82; 59%

m Erkek = Kadin
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Ortalama yas malign grupta 63,48 yil (aralik, 8-82 yil), benign grupta 59,35 yil
(aralik, 28-83 yil) olarak hesaplanmis olup gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark saptandi (p=0,03).

Sekil 3. Lezyonlarda tanisal dagilim

Tanisal Dagilim
ACC

Noroblastom
1%

1%

B Adenom M Metastaz B ACC M No6roblastom

ACC: Adrenokortikal karsinom

LEZYON BOYUTLARI iLE MALIGNITE ILISKIiSi

Ortalama lezyon boyutlari, malign grupta 36,66 (+ 3,30) mm, benign grupta 22,02 (+
0,75) mm hesaplanmis olup gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi
(p=0,00) (Tablo 2).

Tablo 2. Lezyon boyutlarinin tantya gore ortalama degerleri

Ortalama Standart

Uzunluk (mm) Deviasyon
Adenomlar 22,02 0,75
Malign Lezyonlar 36,66 3,30

SD: standart deviasyon

DiFUZYON MRG BULGULARI

Ortalama ADC degerleri, malign grupta 1,04 (+ 0,28) x10™ *> mm?s, benign
grupta 1,18 (+ 0,56) x10° mm?s hesaplanmis olup gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptandi (p=0,01) (Sekil 4, Tablo 3).
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Tablo 3. Gruplara gore ortalama ADC degerleri

ADC (x10 3 mm?/s) Standart
Deviasyon
Adenomlar 1,18 0,56
Malign Lezyonlar 1,04 0,28

ADC: apparent diffusion coefficent

Sekil 4. ADC malignite iliskisini gosteren kutu grafigi
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ADC: apparent diffusion coefficient

KIMYASAL KAYMA MRG BULGULARI

Sii degerleri, malign grupta 4,48 (£ 1,01), benign grupta 60,64 (+ 2,22)

hesaplanmis olup gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p=0,00)

(Tablo 4) (Sekil 5).

SBO degeri ortlamalari, malign grupta 0,97 (+ 0,02), benign grupta 0,41 (+

0,23) hesaplanmis olup gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi

(p=0,00) (Tablo 4) (Sekil 6).
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Tablo 4. Gruplara gére ortalama Sil ve SBO degerleri

Adenom Malignensi
Sii 60,64 (+ 2,22) 4,48 (+1,01)
SBO 0,41 (+0,23) 0,97 (+0,02)

Sii: sinyal intensite indeksi, SBO: sinyal baskilanma orani, SD: standart deviasyon

Sekil 5. SBO ile malignite iliskisini gosteren kutu grafigi
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DINAMIK BATIN MRG BULGULARI

Time-to-peak degerleri, malign grupta ortalama 131,75 (+ 5,99) saniye,

benign grupta 78,56 (+ 2,11) saniye hesaplanmis olup gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark saptandi1 (p=0,00) (Tablo 5)

Dinamik incelemelerde DO ortalama SI” si, malign grupta 773,81 (+ 38,20),

benign grupta 662,69 (+ 15,11) (p=0,10), D1 ortalama SI’ si malign grupta
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Sekil 6. SiI ile malignite iliskisini gdsteren kutu grafigi
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1197,36 (+ 84,97), benign grupta 1289,25 (+39,64) (p=0,08), D2 ortalama
SI malign grupta 1522,39 (£ 97,79), benign grupta 1558,46 (+37,57) (p=0,32),
D3 ortalama SI’si malign grupta 1659,24 (£ 92,61), benign grupta 1420,26

(£35,18) (p=0,02) hesaplanmis olup gruplar arasinda yalnizca D3 degerlerinde

istatistiksel olarak anlamli fark saptandi. DKI’ ye iliskin veriler Tablo 5 Sekil 6 ve

Sekil 7’ de verilmistir.

Tablo 5. Dinamik kontrastli MRG kantitatif analizi

Adenom Malignensi p degeri

Si

Prekontrast Faz 662,69 (+15,11) 773,81 (£38,20) 0,10
Arteriyel Faz 1289,25 (+39,64) 1197,36 (+84,97) 0,08
Venoz Faz 1558,46 (+37,57) 1522,39 (+97,79) 0,32
intersitisyel Faz 1420,26 (+35,18) 1659,24 (+92,61) 0,02
TTP (sn) 78,56 (+2,11) 131,75 (+5,99) 0,0001
PRE1 (%) 98,93 (+4,58) 59,29 (+10,16) 0,0001
PRE2 (%) 139,6 (+4,57) 102,16 (+10,98) 0,0001
PRE3 (%) 117,50 (+4,19) 118,84 (+9,19) 0,92

Si: sinyal intensitesi, TTP: time-to-peak, PRE: partial relative enhancement
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Sekil 7. Malign ve benign lezyonlarin dinamik kontrastlanma egrileri

Dinamik Kontrastlanma Egrileri

1800

1600 /

1400
1200

1000
800 /
600

400
200

Prekontrast Arteryel Venoz intersitisyel

e \align Adenom

Gorece Kontrastlanma Yizdeleri ortalamalari (Percentage of Relative
Enhancement,PRE) fazlara gore degerlendirildiginde PRE1 malign grupta 59,29
(£10,16), benign grupta 98,93 (+4,58) (p=0,0001), PRE2 malign grupta 102,16
(£10,98), benign grupta 139,6 (£4,58) (p=0,0001), PRE3 malign grupta 118,84
(£9,19), benign grupta 117,50 (+4,19) (p=0,92) hesaplanmis olup PREI ve PRE2

degerlerinde malign ve benign lezyonlar arasinda anlamli fark saptandi.(Tablo 5).

OZGULLUK ve DUYARLILIK ANALiZi DEGERLENDIRMES]
Istatistiksel olarak anlamli olarak degerlendirilen tam ydntemlerinin
belirlenen kesme degerlerine gore 6zgiilliikk ve duyarliligr tablo 6’ da ve ROC analizi

egrisinde verilmistir (Sekil 8, Sekil 9).
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Tablo 6. MRG bulgularinin benign ve malign lezyonlar1 ayirmadaki performansi

Kesme Duyarhihk Ozgiilliik EAA p degeri
Degeri (%) (%)
KKG
SBO 0,87 90 100 0,966 0,0001
Sii 15,60 88 100 0,962 0,0001
DAG
ADC 1,00 68 39 0,639 0,013
DKi
D3 1633 75 45 0,627 0,024
PRE1 64 70 70 0,766 0,0001
PRE2 114 67 67 0,718
TTP (sn) 104 85 89 0,893 0,0001
T2AG
Boyut (mm) 50 30 100 0,730 0,0001

SBO: sinyal baskilanma oran, Sii: sinyal intensite indeksi, DAG: difiizyon agirlikh gériintiileme, ADC:
apparent diffusion coefficient, D3: intersitisyel faz sinyal intensitesi, TTP: time-to-peak, T2AG: T2

agirhkli goriintileme EAA: egri altinda kalan alan

Sekil 8. Malignite ile pozitif korelasyon gosteren degiskenlerin ROC egrisi
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Sekil 9. Malignite ile negatif korelasyon gosteren degiskenlerin ROC egrisi
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OLGU ORNEKLERI

OLGU-1

Resiml. Yag iceriginden zengin tipik adenom

(2 Histogram 1: 156.7 mm2 gy R Histogram 1: 156.7 mm2

Mean: 42.5

Standard deviation: 21.3
Area: 156.7 mm2
Perimeter: 44.4 mm
min.: 11.0 max.: 150.0

Mean: 252.5

Standard deviation: 38.1
Area: 156.7 mm2
Perimeter. 44.4 mm

min.: 168.0 max.: 366.0

x a

. \ N . -
7 N Al
7\ e
1:156.7 mm2" o
b
| 1
{ y /
£y ~ Z

a) 48 yasinda malignite tanisi bulunmayan erkek hastanin aksiyel KKG* de dis faz
sekanslarda sag adrenal bezde viziiel olarak da belirgin sinyal kaybina ugrayan, tipik,
yag iceriginden zengin adrenal adenom gorilmektedir.

b) Ayni lezyonun i¢ faz sekanslarda karaciger ile benzer sinyal intensitesine sahip
oldugu izlenmektedir.

Yapilan kantitatif degerlendirme sonucu Sii %83 hesaplanmis olup lezyon adrenal
adenom olarak raporlanmisti. Gegmise yonelik yapilan incelemede, 2 sene 6nceki

toraks BT’ sinde de lezyon mevcut olup ayni boyutlarda izlenmekte idi.
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OLGU-2

Resim 2: Yagdan fakir adenom
) - .
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a) 54 yasinda bilinen malignite 6ykist bulunmayan kadin hastanin aksiyel
KKG” de dis faz sekanslarda sol adrenal bezde viziiel olarak belirgin sinyal
kaybina ugramayan adrenal nodiiler lezyon izlenmektedir. Karacigerin dis
faz sekanslarda sinyal kaybina ugradigi dikkat cekmektedir. (Yagh
karaciger)

b) Aynilezyon i¢ faz sekanslarda karacigere gore hafif hipointens
gorilmektedir.

Yapilan kantitatif degerlendirme sonucu Sii %12, SBO %89 hesaplanmis

olup takip 6nerilmisti.

Ayni hastaya ait DKI’ den elde olunan dinamik kontrastlanma egrisi (Resim 3. pembe
cizgi) ve kantitatif degerlere (Resim 3) bakildiginda, lezyonun portal fazda en yiiksek
sinyal intensitesine ulastigl (pembe ok) ve TTP degerinin 77 sn. oldugu goériliyor.

Hasta bir sene sonra elde olunan kontrol MRG ile adenom tanisi almisti.
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Resim 3. Adenoma ait kontrastlanma egrisi

OLGU-3

61 yasinda bilinen akciger kanseri 6ykiisii bulunana erkek hastanin aksiyel DAG’ sinde
sag adrenal bezde diflizyon kisitlayan nodiiler lezyon izlenmektedir (Resim 4).

ADC haritasinda lezyon hipointens gériilmekte olup ADC degeri 0,7x10" > mm?/s
Olgllmustar.

Dis faz gorintilerde belirgin sinyal kaybi izlenmemekte olup i¢ faz goruntler (d) ile
birlikte degerlendirilip kantitatif analiz yapildiginda Sii=%10 bulunmustur.

Ayni hastaya ait DKi goriintiilerinden elde olunan kontrastlanma egrisi ve kantitatif
degerler incelendiginde (Resim 4) lezyonun persistan kontrastlanma gosterdigi ve
kaydedilebilinen en vyiksek sinyal intensitesine intersitisyel fazda c¢iktigl

gorilmektedir. (TTP=154 sn.)
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Resim 4. Metastatik akciger kanseri

Histogram 1: 140.5 mm2

Histogram 3: 144.0 mm2 Histogram 3: 144.0 mm2
| —

Mean: 500.8 559 9
Standard deviation: 122 Standard deviation: 106.1
44.0 mm2 Area: 144.0 mm2
42.5 mm Perimeter: 42,5 mm
min,; 146.3 max.; 1130.3 min.; 332 8 max.: 1070.1

3: 144.0 mm2 3:134.0 mm2
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OLGU-4

Resim 6’ da 68 yasindaki sol adrenal bezde 62 mm boyutlu kitle saptanan olgunun
aksiyel (a) ve koronal (b) T2A goriintiileri izlenmektedir. Lezyonun diizgiin sinirl

ancak heterojen i¢ yapida oldugu goriilmektedir. KKG’ de (c) lezyonda belirgin
sinyal kayb1 olmayip Sii %14, SBO 0,87 hesaplandh.

Resim 6. Adrenokortikal Karsinom
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Difiizyon agirlikli goriintiler incelendiginde (Resim 7) lezyonun iliml

difiizyon kisitladig1 saptanmis olup ADC degeri 1,3x10" 2 mm?/s 6lgiilmiistiir.
Resim 7. Adrenokortikal Karsinom

Histogram 1: 1651.1 mm2
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Dinamik goriintiilemede (Resim 8) tim fazlardaki sinyal intensitleri
ol¢iildiigiinde lezyonun persistan kontrastlanma gosterdigi anlasilmaktadir. TTP

degeri 111 sn. dlgiilmiis olup belirledigimiz kesme degerinin tizerindedir.

Resim 8. Adrenokortikal karsinom
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TARTISMA

Adrenal lezyonlar abdomen goriintiilemesi ile ugrasan radyologlarin ¢ok sik
karsilastigi problemlerdir. Adrenal bez, primer benign, malign veya metastatik
lezyonlarin bulunabildigi endokrin bir organdir. Benign nonfonksiyonel adenomlar
genellikle klinik semptom vermezler. Cogunlukla rastlantisal olarak saptanirlar.
Otopsi serilerinin %3'linde, abdominal BT ¢ekilen hastalarin ise yaklasik %1-4’linde
adrenal adenoma izlenebilmektedir[1][2].

Adrenal bezde kitle saptandiginda, benign ve malign lezyonlarin tani ve
tedavi yontemlerinde radikal farkliliklar oldugundan bu durum hem hasta hem
klinisyen hem de radyolog i¢in problem olusturmaktadir.

Radyolojik yontemler adrenal kitleleri saptamada yeterli olsa da lezyonlarin
karakterizasyonunda, 6zellikle yagdan fakir ve nonfonksiyonel adenomlarin malign
lezyonlardan ayriminda kisitliliklar olabilmektedir.

MR teknolojisindeki ilerleme ve gilinlimiizde MR goriintiileme kullaniminin
artmasiyla beraber raslantisal lezyonlarda, bu artisa paralel bir artis izlenmektedir.
Ayrica birgok merkezde rutin abdominal MR incelemeleri, parametrelerde
standardizasyon olmamakla birlikte DAG, KKG ve DKI sekanslarmi igerecek
bicimde elde olunmaktadir.

BT’ nin iyonizan radyasyon icermesi, iyotlu kontrast maddelerin MR’ da
kullanilan gadolinyumlu kontrast maddelere nazaran yiiksek komplikasyon ve yan
etki insidansi1 ve ayrica BT incelemelerinde de adrenal lezyonlarin ayirici tanisinda
zaman zaman kisithiliklarin yasanabilmesi nedeni ile MR goriintiileme giivenilir ve

problem ¢6ziicli yontem olarak 6ne ¢ikmaktadir.

Biz bu ¢alismada adrenal bez kaynakli kitlelerde tanisal amagli iyonizan
radyasyon ve iyotlu kontrast madde iceren ek yontemlere olan gerensinimi azaltarak
radyasyon maruziyetini ve iyotlu kontrast maddeye bagli komplikasyonlar
azaltmayi, invaziv yontemleri azaltmaya yonelik ayirici tanilari smirlandirmay: ve
boylece preoperatif donemde tan1 saglanmasi ile morbidite ve mortalite oranlarinin
diisliriilmesine yardimci olmayr amacladik. Bu sebeplerle Diffiizyon Agirlikli

goriintileme (DAG), Kimyasal Kayma Goriintileme ve Dinamik Kontrasth
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goriintiilemelerin tanisal etkinligini arastirdik.

Son yillardaki ¢alismalar diflizyon agirlikli goriintiilemenin santral sinir
sistemi dis1 kulanim alanlarimin giderek arttigim gostermektedir; bobrek,
karaciger, prostat ve mesane gibi birgok organ patolojilerinde DAG kullanilmaya
baslanmistir. Literatirde DAG’ 1n adrenal lezyonlarin ayirici tanisindaki
etkinligini arastiran yayinlar mevcuttur.

Miller ve ark.[72] 2010 yilinda 156 hastadan 118 adenom, 9 miyelolipom,
9 kist, 4 hemoraji, 1 anjiyomiyolipom, 4 adrenal kortikal karsinom, 3
feokromositoma, 1 ndroblastom ve 11 metastatik lezyonun dahil edildigi
toplamda 160 lezyonun incelendigi retrospektif ¢alisma adrenal lezyonlar ile
ADC degerlerinin ve lezyon boyutunun iliskisini aragtirmiglardir. Bu ¢alisma 1,5
Tesla manyetik alan giiciinde MR cihazinda elde olunan, b degerleri 0, 500, and
1,000 s/ mm? alinarak hesaplanan ADC degerleri incelenmistir. Bu ¢alismada
ortalama ADC degerleri adenomlar igin 1,60 x10° 3 mmzls, metastazlar i¢in 1,64
x10" ® mm?/s, tim malign lezyonlar i¢in 1,67 x10 * mm?/s hesaplanmis olup malign
ve benign lezyonlar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamis, ADC
degerlerinin malign ve benign adrenal lezyonlarin ayirict tanisinda kullanigh
olmadig1 belirtilmistir. Bizim ¢alismamizda malign lezyonlarin ADC degeri benign
lezyonlara gore anlamli derecede diisiik ¢ikmis olup (p=0,013) bu farklilik bizim
calismamizdaki malign ve benign lezyon sayisinin daha fazla olmasina, kullanilan b
degerlerinin farkli olmasina bagli olabilir. Ancak bizim ¢aligmamizda da malign ve
benign lezyonlar1 ayiric1 tanisinda DAG’ nin diger tanit yontemlerine gore diisiik
tanisal duyalilik ve oOzgiilliige sahip oldugu gorilmektedir (EAA=0,639). Ayrica
malign lezyonlarin ADC degerlerinde benign lezyonlarla 6rtiismeler mevcuttur.

Yine Miller ve ark.[72] yaptiklar1 ¢aligmada adenomlar i¢in boyutu ortalama
1,94 mm (CA, 1,53-5,35), malign lezyonlarda ise ortalama boyutu 48,6 mm (CA,
27,7-8,52) olarak hesaplamiglardi. Adenom ortalama boyutlart bizim ¢alismamizdaki
hesaplamamiz ile benzerlik gostermesine ragmen malign lezyon boyutlarinda
calismalarimiz arasinda belirgin fark mevcuttur (CA: Ceyrekler acikligi). Miller ve
ark. lezyon boyutu ile malignite arasinda anlamli iliski tespit etmis olup (p=0,000)
yaptiklar1 ROC analizi sonucunda lezyon boyutu i¢cin EAA’ y1 0,82 (%95 GA, 0,69-

0,95) olarak hesaplamislardi. Bizim calismamizda lezyon boyutu ile malignite
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iligkisini belirten ROC analizi egrisinde EAA, Miller ve ark.” na nazaran diisiik
hesapland1 (EAA=0,73, %95 GA, 0,61-0,84). Homojeniteyi gosteren CA degerlerini
inceledigimiz zaman Miller ve ark’ nin malign lezyon grubunun belirgin heterojen
dagilim gosterdigini gordiikk. Toplamda 16 hastadan olusan malign orneklem
grubunda, median degerin belirgin iizerinde olan 4 adet adrenokortikal karsinom ve 1
adet noroblastom oldugunu gordiik. Duyarlilik ve 6zgiilliik analizlerimizdeki EAA
farklilig1 buradan kaynaklaniyor olabilir.

Kiligkesmez ve ark.[73] 2010 yilinda 19 adrenal adenom , 14 metastaz ile b
degerini 500 ve 1000 s/mm2 segerek 3 Tesla manyetik alan giliclindeki MR ile
yaptiklar1 prospektif calismada ADC degerini malign lezyonlar igin 1,29 x10™*
mm?/s, adenomlar icin 1,44 x10 $mm?/s bulmuslardir.

Kiligkesmez ve ark. ¢alismalarinda bizim ¢alismamiza benzer olarak malign
gruptaki lezyonlarin ADC ortalamalarini, adenomlara gore anlamh diisiik
bulmuslardir (p=0,008). Ancak her iki ¢alismada ADC degerlerinde benign ve
malign lezyonlarda ortiismeler goriilmektedir.

Halefoglu ve ark.[74] 2012 yilinda yayinlanan 90 adenom ve 36 metastaz ile
b degerini 0 ve 1000 s/mm2 secerek 1,5 Tesla manyetik alan giicline sahip MR
kullandiklar1 yaptiklari prospektif ¢alismalarinda ortalama ADC degerini malign
lezyonlar i¢in 1,35 £+ 0,19 x 1072 mm?/s, benign lezyonlar i¢in 1,32 + 0,34 x
10 mm?/s bulmuslardir.

Bu ¢alismada bizim calismamizdaki gibi malign lezyonlarin ortalama ADC
degeri benign lezyonlarinkinden diisiik ¢ikmistir ancak gruplar arasinda anlamlhi
istatistiksel fark bulunamamistir (p=0,67). Halefoglu ve ark. bu ¢alismada adenom
tanist igin 6 aylik takipte boyut degistirmeme kriterini esas almiglardir. Biz ise
adenom tanis1 koymak icin JACR2017’ de tavsiye edildigi ilizere en az 12 aylik
takipte boyutsal olarak anlamli fark izlenmeme kriterini kullandik [37]. Ayrica

malign lezyon sayilarimiz birbirine yakin olup benign lezyonlarimiz daha fazla idi.

Cicekei ve ark.[75] 2014 yilinda yaymlanan 1,5 Tesla manyetik alan
giciinde MR cihaz1 kullanilarak yaptiklar1 retrospektif ¢aligmalarinda, benign
lezyonlarin 34’ii adenom olmak {izere, 54 benign ve 19 malign, toplamda 73 adrenal

lezyonun, b degerlerini 0, 600 ve 1,000 s/ mm® secerek ADC degerlerini
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hesaplamuslardi. Bizim ¢alismamizdaki gibi b degerini 600 mm? segerek yaptiklari
lgiimlerde  ADC degerini malign lezyonlarda ortalama 1,75 x 107 mm?/s,
adenomlarda 1,95 x 10 mm?s bulmuslardir. Malign lezyonlarin ortalama ADC
degerleri aenomlara gore diisiik olmakla beraber bu iki grup arasinda anlamh
farklilik bulamamislardi. Bizim c¢aligmamizda aradaki farkin anlamli ¢ikmasi hem
malign hem de adenoma grubundaki hasta sayilarnin daha fazla olmasi nedeniyle
olabilir.

Sandrasegaran ve ark.[76] 2011 yilinda yaymnlanan 36 adenom, 1 benign
feokromositoma ve 12 malign lezyon ile b degerini 800 s/mm2 segerek 1,5 Tesla
manyetik alan giiciine sahip MR kullanarak yaptiklar1 prospektif calismalarinda,
ortalama ADC degerini malign lezyonlar igin 0,87 x 10~ mm?s, benign lezyonlar
icin 1,35 X 10 mm?/s bulmuslardir. Bu calismada bizim ¢alismamizdaki gibi malign
lezyonlarin ortalama ADC degeri benign lezyonlarinkinden diisiik ¢ikmis olup
gruplar arasinda anlamli istatistiksel fark saptanmistir (p=0,02). Ayrica bu ¢alismada
bizim calismamiza benzer olarak malign lezyonlarda ortalama boyut 50 + 3,4 mm,
benign lezyonlarda ise 1,9 + 0,6 mm O6l¢iilmiis olup gruplar arasinda anlamli
istatistiksel fark saptanmistir (p=0,05).

Sandrasegaran ve ark.’ nin ¢alismasinda adenomlar ile benign lezyonlarin
ADC degerleri arasinda anlamli farklilik ¢ikmasi agisindan ¢alismalarimiz birbiri ile
ortismektedir. Ancak Sandrasegaran ve ark. adenomlar ile benign lezyonlar
arasindaki farki bizim ¢alimamiza nazaran daha biiylik bulmuslardir. Sandrasegaran
ve ark.” in hem malign hem benign lezyon sayisinin bizim sayilarimizdan daha diisiik

olmasi bu farklilagmada rol oynamais olabilir.

Literatiirde adrenal adenomlar ile adrenal malign lezyonlarin ADC degerleri
arasinda anlaml iliski saptayan ve saptayamayan yayimlar mevcuttur. Ancak bizim
calismamizda da oldugu gibi, anlaml iligki saptayan ¢alismalarda da tek basina ADC
degerlerdirmesinin 6zgiillik ve duyarliliginin diger tan1 yontemlerine gore yetersiz
oldugu belirtilmektedir. Bu acidan calismamizin literatiir ile uyumlu oldugunu

diistinmekteyiz.

Fushiyoshi ve ark.[77] 2003 yilinda yayinlanan 71° i adenom 20’ si malign
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timor olmak iizere toplamda 91 lezyon ile 1,5 Tesla manyetik alan giiciindeki MR
cihaz1 kullanarak yaptiklar1 retrospektif calismada, Sii’nin ve dalak, karaciger ve
paraspinal kaslarin ayr1 ayri referans alinarak hesaplandigi SBO’ nun duyarlilik ve
Ozgilligini ROC analizi ¢alismasi ile degerlendirmislerdir. Calismalarinda
inceledikleri 20 malign lezyonun 19” u metastaz olup 1’ i adrenokortikal karsinom
olarak belirtilmistir. Bu c¢alismada degerlendirilen tim Kkimyasal kayma
parametrelerinde benign grup ile malign grup arasinda anlamli farklar saptanmistir
(p=0,0001). Bu calismada yapilan ROC analizi degerlendirmesinde EAA degeri Sii
icin 1,0 dalak referans alinarak hesaplanan SBO i¢in 0,984, paraspinal kaslar referans
aliarak hesaplanan SBO igin 0,949 ve karaciger referans alinarak hesaplanan SBO
icin 0,932 bulunmustur. Fushiyoshi ve ark. ROC analizi degerlendirmesi sonucunda
en basarili yontemin SiI 6l¢iimii oldugunu ve bu ydntemin giinliik pratikte diger
yontemlerden daha uygulanabilir oldugunu belirtmislerdir. Bizim ¢alismamizda EAA
dalak referans alinarak hesaplanan SBO degeri icin, tek basma SIi 6l¢iimiiden daha
biiytik idi. Ancak literatiirdeki bir¢ok c¢alismaya benzer olarak biz de yontemler
arasinda belirgin fark bulamadik.

Fushiyoshi ve ark.[77] SiI i¢in %16,5 kesme degeri kullandiklarinda adrenal
adenomlar1 %100 duyarlilik ve %100 o6zgiilliikle saptayabildiklerini belirtmislerdir.
Biz ise en iyi kesme degerini %15,60 olarak belirledigimizde bile adenomlar1 ancak
%388 duyarlilik ile saptayabildik. Aradaki bu farkin sebebi Fushiyoshi ve ark.” nin
ornekleminde hi¢ yagdan fakir adenoma bulunmamasindan kaynakli olabilir.
Bildigimiz kadar ile literatiirde KKG’ de adrenal adenom tanis1 ig¢in %100 duyarlilik

bildiren baska calisma mevcut degildir.

Platzek ve ark.[68] 2012 yilinda yayinlanan 18 ¢alismadan , 859’ u adenom
429’ u non-adenom olmak iizere toplamda 1280 lezyon ile yaptiklart meta analiz
calismalarinda, SIi ve SBO formiillerinin duyarlilik ve dzgiilliiklerini ROC analizi
caligmasi ile degerlendirmistir. Bu ¢alismaya dahil edilen 18 ¢alismadan 13 “iinde 1,5
Tesla, 2° sinde 3 Tesla ve 1’ inde 0,5 Tesla manyetik alan giiclinde MR cihazlar
kullanilmistir. Bir c¢alismada ise kullanilan cihazin manyetik alan giicii
belirtilmemistir. Bu ¢calismada yapilan ROC analizi degerlendirmesinde EAA degeri
Sil igin 0,98 (95% GA 0.96-0.99), SBO i¢in 0,99 (95% GA 0.97-0.99) bulunmustur.
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Platzek ve ark. SiI ve SBO degerlerinin duyarlilik ve &zgiilliigiiniin adrenal
adenomlar1 saptamada anlamli farklililk gostermedigini belirtmektedir. Biz
calismamizda EAA degerini Platzek ve ark.” nin ¢alismasi ile uyumlu olarak SiI i¢in
0,96 (95% GA 0.93-0.98), SBO i¢in 0,96 (95% GA 0.94-0.99) bulduk.

Platzek ark.[68] toplamda 1280 lezyonun degerlendirildigi bu meta analiz
calismalarinda ortalama adenoma boyutlarint 1,6 mm ile 2,7 mm, ortalama malign
lezyon boyutlarin1 2,7 mm ile 8,3 mm olarak bulmuslardir. Bu meta analiz
caligmasinda belirtilen ortalama lezyon boyutlari, her iki grup i¢in de bizim
calismamiz ile uyusmaktadir.

Platzek ve ark.” nin[68] meta analiz ¢alismasinda da goriildiigi gibi
literatiirdeki bir¢cok ¢alisma KKG’ nin adrenal adenoma tanisindaki %100’ e varan
ozgilliigiini teyit etmektedir. Ancak Schieda ve ark. 2017 yilinda yayinlanan , 1,5 ve
3 Tesla manyetik alan giiciinde MR cihazlar1 kullandiklari, 15 renal hiicreli karsinom
metastazi ile 29 adrenal adenomun KKG’ de SII’ ni retrospektif olarak
karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda, renal hiicreli karsinom metastazlariin %20’ sinde
(3/15) , %16,5” tan fazla sinyal baskilanmasi tespit etmislerdir. Schieda ve ark. renal
hiicreli karsinom metastazlarinda oldugu gibi intraselliiler yag igeren metastazlarda
ve malign lezyonlarda KKG’nin 6zgiilliigiinde azalmalar olacagini belirtmektedirler.
Literatiirdeki birgok c¢alismada oldugu gibi bizim c¢aligmamizda da secilme
kriterlerine uygun renal hiicreli karsinom metastaz1 kisith sayida bulunmaktadir.
Bizim c¢alismamizin malign lezyonlar1 ayirt etmedeki yiliksek ozgiilliigliniin
sebeplerinden biri de bu olabilir.

Literatirde DKi’de adrenal adenom ve malign lezyonlarn 5. ve 15.
dakikalarda kontrastlanmalarini kantitatif olarak inceleyen yayinlarda ozelllikle
yagdan fakir adenom ve malign lezyonlar arasinda anlamli fark saptanamadigi
belirtilmektedir [43], [44] Erken donem Dinamik MR kontrastlanmalarini
degerlendiren ise az sayida yayin bulunmaktadir.

Semelka[78] ve ark. 2001 yilinda yaymlanan 35’ i adenom 12’si malign
tiimor olmak iizere toplamda 47 lezyon ile 1,5 Tesla manyetik alan giiclindeki MR
cithaz1 kullanarak yaptiklari retrospektif calismada, adenomlarin erken arteryel fazda
ve vendz fazda kontrastlanmasinin viziiel degerlendirilmesinin duyarlilik ve

ozgilligint kalitatif olarak degerlendirmistir. Bu retrospektif calismada erken
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donem goriintiiler kontrast madde enjekte edildikten sonra yalnizca 0.sn (prekontrast
faz), 18.sn (erken arteryel faz) ve 45.sn’ lerde (venoz faz) Kkalitatif olarak
degerlendirilmistir. Bu ¢alismada lezyonlar, abdominal MR Goriintiilemesi agisindan
tecriibeli iki radyolog tarafindan, ayr1 zamanlarda, altin standart tan1 yontemlerine
gore belirlenen nihai tani bilinmeden degerlendirilmistir. Gézlemciler pankreas ve
karacigeri referans alarak erken arteriyel homojen kontrastlanma var ya da yok,
vendz fazda yikanma var ya da yok seklinde fikir beyan etmislerdir. G6zlemciler
arast uyumun degerlendrilmedigi bu kalitatif calismada Semelka ve ark. 18. sn’ de
alinan erken arteryel faz goriintillerinde 35 adenomdan 25’ inin (%71) belirgin
homojen kontrastlanma gosterdigini, ancak 12 adrenal malign tiimérden higbirinin
(%0) belirgin kontrastlanma gostermedigini belirtmislerdir. Caligma erken arteryel
donemde alinan goriintiilerin adrenal adenom ve malign lezyonlar1 ayirmada
Ozgulligiiniin yiiksek oldugunu belirtmis olup bu agidan bizim c¢aligmamiz ile
uyumlu goériinmektedir.

Yine bu caligmada 45. sn gorintiilerinin kalitatif degerlendirmesinde 33
adrenal adenomun (%94), yikanma gosterdigi, 11 (%92) malign adrenal lezyonun ise
persistan kontrastlanma gosterdigi belirtilmektedir. Bizim ¢alismamizda ise 45-60.
sn’ lerde alinan vendz faz goriintiilerinde; adenomlarda diisiik ivmeli ancak anlamli
bir kontrastlanma, malign lezyonlarda ise adenomlara nazaran daha yiiksek ivmeli bir
kontrastlanma saptandi (Bkz. Sekil 7). Semelka ve ark.’nin adenoma ve malign
gruplardaki hasta sayis1 bizim ¢alismamiza gore belirgin diislik olup 6zellikle adrenal
adenomlarin vendz fazdaki kontrastlanma paternleri agisindan calismalarimiz
celismektedir.

Matos ve ark.[79] 2017 yilinda yaymlanan 132’ si adenom 40’ 1 non-adenom
olmak tiizere toplamda 172 lezyon ile 1,5 Tesla manyetik alan giiclindeki MR cihaz1
kullanarak yaptiklar retrospektif calismada, SII’ nin ve dinamik kontrasth MR
gorlintiillemenin  duyarlilk ve Ozgiilliglini ROC analizi ¢alismas1 ile
degerlendirmistir. Bu ¢alismada ortalama lezyon boyutlar1 adenomlar i¢in 24,4 + 8,2
mm, malign lezyonlar i¢in ise 41,1 £ 24,4 mm olarak hesaplanmis, yapilan ROC
analizi caligmasinda boyut i¢in 24,8 mm’lik bir kesme degeri ile %70 duyarhilik ve
%63 ozgilliik ile malign lezyonlarin adenomlardan ayirtedilebilindigi belirtilmistir
(EAA 0,729). Biz de galismamizda 27,5 mm’lik bir kesme degeri ile adenomlar ile
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malign lezyonlar1 %66 duyarlilik ve %74 ozgiillik ile, 50 mm’lik kesme degeri ile
%30 duyarlilik ve %100 ozgiillik ile ayirtedebildik (bkz Sekil 8). Adenom
grubumuzun ortalama boyutu, ROC anazlizindeki EAA, o6zgiillik ve duyarlilik
oranlarimiz birbiriyle uyusmakla beraber, malign lezyonlarin ortalama boyutunda
farklilk mevcuttur. Bu farkliligin sebebi, bizim malign lezyonlarimizin biyiik
¢ogunlugunu metastazlar olusturuken, Matos ve ark’ nin ¢alismasinda non-adenom
grubunda median degerin belirgin iizerinde 8 adet primer adrenal lezyon bulunmasi ve
standart deviasyonlar1 karsilagtirdigimiz zaman bizim malign lezyon grubumuzun
daha inhomojen olmasi olabilir.

Bu c¢alismada yapilan ROC analizi degerlendirmesinde KKG i¢in EAA
degeri 0,98 (95% GA 0.96-0.99), bulunmustur. Matos ve ark. SII i¢in %20,4 kesme
degeri kullandiklarinda adrenal adenomlar1 %94 duyarlilik ve %100 o6zgiilliikle
saptayabildiklerini belirtmislerdir. Biz ise en iyi kesme degerini %15,60 olarak
belirledik. Bu kesme degeri ile 6zgiilliiglimiiz Matos ve ark.” nin galigmasi ile ayni
olup duyarliligimiz daha diisiik ¢ikmaktadir (%88). Matos ve ark’ nin ¢aligmasinda
yagdan fakir adenomlarin tiim adenomlara oran1 %3,2 olarak belirtilmektedir. Bu
durumun bizim yagdan fakir adenom oranimizin (%10,5) daha fazla olmasindan
kaynaklandigini diistinmekteyiz.

Matos ve ark.[79] yine aymi ¢aligmada dinamik kontrastli MR goriintiileri
olmayan hastalar1 eleyerek 103 adenom ve 39 adenom dis1 lezyonun kontrastlanma
paternlerini kantitatif olarak degerlendirmistir. Yaptiklar1 bu ¢alismada zaman
degiskenini numerik olarak degerlendirip TTP (sn) degeri hesaplamak yerine,
kategorize bir degisken olan faz parametresini kullanmiglardir. Calismanin bu
kisminda Matos ve arkadaslar1 modifiye bir yaklasim sergileyerek arteryel fazda en
yiiksek SI’ ne ulasan lezyonlar1 ‘tip 1°, vendz fazda en yiiksek SI’ ne ulasan
lezyonlar1 ‘tip 2’ ve persistan kontrastlanma gosterip en yiiksek SI’ ne intersitisyel
fazda ulasan lezyonlar1 ‘tip 3’ olarak nitelendirmislerdir.

Matos ve ark.[79] dinamik kontrastli MR goriintiilemesinde 103 adenemodan
49’ unu (%47,6) tip 1, 50’ sini (%48,5) tip 2, ve yalnizca 4’ lini (%3,9) ise tip 3
lezyon olarak smiflandirmisladir. Adenom dist 39 lezyonun ise yalnizca 5’ ini
(%12,8) tip 1, 15° ini (%48,5) tip 2, 19’ unu (%48,7) ise tip 3 lezyon olarak

simiflandirmisladir.  Yine bu hesaplamadan yola ¢ikarak adrenal adenomlarin %96’
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siin tip 1 ya da tip 2 lezyon, adrenal adenoma dis1 lezyonlarin ise %87’ sinin tip 2
ya da tip 3 lezyon oldugunu belirtmislerdir. Calisma bizim ¢alismamizda oldugu gibi
zaman parametresini numerik olarak degerlendirmemekle birlikte adenomlar ile
adenoma dis1 lezyonlarin kontrastlanma zamani arasinda anlamli fark oldugunu

belirtmektedir. Bu yonii ile bizim ¢alismamizi destekledigini diisiinmekteyiz.

Inan ve ark. 2008 yilinda yaymlanan 48’ si adenom 16’s1 malign timor
olmak iizere toplamda 64 lezyon ile 1,5 Tesla manyetik alan giiclindeki MR cihazi
kullanarak yaptiklar1 prospektif ¢alismada, SiI formiiliiniin duyarlilik ve dzgiilliigiinii
ve adrenal lezyonlarin erken donem kontrastlanmalarini kantitatif olarak ROC analizi
calismasi ile degerlendirmistir. Bu prospektif calismada erken donem goriintiiler
kontrast madde enjekte edildikten sonra 0.sn, 25.sn, 50.sn, 75.sn ve 100.sn’ lerde
olmak tizere toplamda 5 seri erken donem goriintii alimmistir. Dinamik incelemelerin
tiim safhalarinda lezyonlarin SI’leri, TTP(sn) degerleri 6lgiilmiis, malign ve benign
lezyonlar arasinda anlamli farklilik olup olmadig1 arastirilmistir. inan ve ark. Sil igin
%30 kesme degeri kullandiklarinda adrenal adenomlar1 %93,8 duyarlilik ve %100
Ozgilliikle saptayabildiklerini belirtmiglerdir. Kesme degerinin literatlirdeki bir¢ok
calismaya ve bizim caligmamiza gore yiksek c¢ikmasinin, calismalarinda yagdan

fakir adenom sayisinin diisiik olmasindan kaynaklandigini diistinmekteyiz.

Inan ve ark.[38] calismalarinda tiim fazlarda adenomlarmn SI° nin malign
lezyonlara gore yiiksek ciktigini, ancak yalnizca 25. sn goriintiilerinde adenomlar
lehine anlamli farklilik oldugunu belirtmektedirler (p=0,010). Bizim ¢alismamizda
ise yalnizca intersitisyel fazda malign lezyonlar lehine anlamli fark saptandi
(p=0,024). Bizim retrospektif ¢alismamizda rutin abdomen DK’ lerinin arteriyel faz1
30-40. sn’lerde alinmakta idi. 25. sn erken arteriyel faz goriintiileri elimizde mevcut
olmadigindan bu farki yakalayamamus olabiliriz. Benzer sekilde Inan ve ark. en geg
100. sn’de dinamik kontrastli goriintii aldiklarindan, bizim intersitisyel fazda (120-
140 sn.) hesapladigimiz malignite lehine olan anlamli farki yakalayamamis
olabilirler.

Inan ve ark.[38] TTP degerini adenomlar i¢in ortalama 40,18 + 17,03 saniye

malign lezyonlar i¢in 65,55 + 10,79 saniye olarak hesaplamis adenom ve malign
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lezyonlar arsinda anlamli fark oldugunu belirtmislerdir. Bizim caligmamizda da
adenomlar ve benign lezyonlarin TTP degerlerinde anlamli farklilik saptanmakla
beraber ortalama degerlerimiz arasinda farkliliklar bulunmaktadir (malign grup
131,75 + 5,99 sn, benign grup 78,56 + 2,11 sn). Yine bu durumun bizim
calismamizda 25.sn erken arteryel goriintiilerin olmamasi Inan ve ark.’nin

2

caligmasinda ise 100. sn’ den sonra alinan intersitisyel faz goriintiilerinin
olmamasindan kaynaklandigini diisiinmekteyiz.

Rutin abdominal DKI’ lerde goriintiilleme alan1 (FOV)’ un biiyiik olmas1 ve
batin i¢i organlarin 6zellikle solunma bagli hareket artefaktindan etkilenmesinden
Otiirii temporal rezollisyonun artirilmasi kolay degildir. Ancak o6zellikle adrenal
patoloji diisiiniilen hastalarda, ya da daha Onceden bilinen adrenal yer kaplayan
lezyonu olan hastalarda, goriintiillemeye eklenecek erken arteriyel (25.sn) ve geg
intersitisyel (140-160.sn) fazlarin, adrenal adenomlarm malign lezyonlardan
ayriminda, DKI* nin duyarliligin artirabilecegini diisiinmekteyiz.

Ayrica DKI parametrelerinin standardizasyonu bu konuda c¢ok merkezli
calismalar yapilmasina imkan saglayabilir.

Inan ve arkadaslar1[38] calismalarma dahil ettikleri 48 adet adenomdan KKG’
de kesme degerinden daha az sinyal baskilanmasi gosteren 4 (%8) adet yagdan fakir
adenoma oldugunu tespit etmislerdir. Ve bu 4 atipik adenomun da TTP degeri icin
belirledikleri kesme degerinin altinda kaldigini, adenom grubu ile uyumlu oldugunu
belirtmiglerdir. Bizim c¢alismamizda ki 132 adet adenomdan 14’ i KKG’ de
belirledigimiz kesme degerinden daha az sinyal baskilamis olup yagdan fakir
adenoma olarak nitelendirildi. Bu 14 atipik adenomdan yalnizca biri TTP degeri i¢in
belirledigimiz kesme degerinin iizerinde kalarak malign grupla ortiisme gosterdi
(TTP = 128sn). Bizim toplam adenoma ve yagdan fakir adenoma sayimiz Inan ve
ark.” dan fazla idi.

Inan ve ark.[38] MRE degeri hesaplamalarinda malign ve benign lezyonlar
arasinda anlaml fark bulamamislardir (p=0,68). Biz de ¢alismamizda ortalama MRE
degerlerinde adenomlar ve malign lezyonlarin ayrimi ig¢in anlaml fark saptayamadik
(p=0,27). Bu agidan ¢alismalarimiz birbirini desteklemektedir.

Inan ve arkadaslari[38] yaptiklar1 ¢alismada adenomlar igin boyutu en biiyiik

lezyon 55 mm, en kiigiik lezyon 10 mm olmak iizere ortalama 20,9 + 8,3 mm olarak
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hesaplamiglardi. Malign lezyonlarda ise en biiyiik lezyon 120 mm, en kii¢iik lezyon
13,8 mm olmak iizere ortalama 47,5 = 29,4 mm olarak hesaplamiglardi. Adenom
ortalama boyutlar1 bizim ¢alismamizdaki hesaplamamiz ile benzerlik gostermektedir
(22,02 + 0,75 mm). Malign gruptaki lezyon ortalama boyutlar1 ise bizim
¢alismamizdan (36,66 £ 3,30 mm) belirgin yiiksektir.

Literatiirdeki birgok ¢alismada adenoma boyutlar1 birbirine benzerken malign
lezyon boyutlarinda degiskenlikler izlenmektedir. Bu durum adenomlarin aksine kisa
zaman igerisinde belirgin boyut artis1 gosterme egiliminde olan primer adrenal
malign lezyonlarin ve metastazlarin, goriintiileme yontemleri ile tespit edilme
zamanina gore degisiklik gosterebilmektedir. Ayrica primeri bilinen olgularda
metastazlar rutin goriintiilleme yontemleri ile daha erken tespit edilebilirken primer
adrenal maligniteler daha biiyiik boyutlarda iken tespit edilebilmektedir.

Bizim ¢alimamizdaki primer adrenal malignitelerin adrenal metastazlara

oraninin daha diisiik olmasi aradaki boyut ortalamasi farkini agiklayabilir.

Rodacki ve ark.[80] 2014 yilinda yayimnlanan 177 si adenom, 54’{i metastaz,
5’ i feokromositoma ve 3’ i adrenokortikal karsinom olmak iizere toplamda 239
lezyon ile 1,5 Tesla ve 3 Tesla manyetik alan gilicindeki MR cihazi kullanarak
yaptiklar1 retroprospektif calismada, Sii* nin duyarlilik ve 6zgiilliigiinii ve adrenal
lezyonlarda erken donem kontrastlanmalarini kantitatif olarak degerlendirmistir. Bu
retrospektif ¢aligmada erken donem dinamik goriintiiler IV yolla kontrast madde
verilmeden (prekontrast faz), verildikten sonra 15-30. saniyede (arteryel faz), 45-60.
saniyede (venoz faz) ve 90-120. saniyelerde (denge fazi) olmak tizere toplamda 4 seri
olarak elde olunmustu. Daha sonra lezyonlar i¢cin PRE (Percentage of Relative
Enhancement) ve MRE (Maximum Relative Enhancement) degerleri bizim
kullandigimiz formiille hesaplanmisti.

Rodacki ve ark.[80] literatiirde tavsiye edildigi gibi [40][81] SII i¢in %16,5
kesme degerini kullandiklarinda 177 adenomdan 157’ sinin (%88,7), 54 metastazdan
ise 4’ iiniin sinyalinin dis faz gooriintiilerde baskilandigini tespit etmislerdir. Adenom
ile malign lezyon ayriminda duyarliligimiz Rodacki ve ark. ile benzerken
ozgilliglimiiz daha yiiksek c¢ikmaktadir (%100). Rodacki ve ark’ nin calismasinda

%16,5 kesme degerinin iizerinde sinyal baskinlanmasi gdsteren lezyonlardan 2’ si
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hepatoselliiler karsinom metastazi, 1’ i berrak hiicreli renal karsinom ve 1’ i de
adrenokortikal karsinom olarak belirtilmektedir. Bizim Orneklemimizdeki 1 adet
ACC %14,66 sinyal baskilanmasi gostemekte olup ideal kesme degerimiz olan
%15,60 degerinin altinda kalmaktadir. Ayrica oOrneklemimizde RCC ve HCC
metastaz1 gibi yag igerigi bulundurabilen lezyonlarin sayica az olmasi,
Ozgulliglimiiziin Rodacki ve ark.” larininkinden daha yiiksek ¢ikmasini agiklayabilir.

Rodacki ve ark.[80] erken faz dinamik kontrastli MR ¢alismalarinda PRE1
degerini adenomlar igin ortalama 105,5 +71,1, metastazlar i¢in ortalama 56,8 + 43,1,
feokromasitomalar igin ortalama 84,9 + 69,7 bulmus olup adenomlarmm PREI
degerlerinin diger gruplardan anlamli olarak yiiksek oldugunu belirtmektedir
(p=0,0001). Biz caligmamizda PRE1 degerlerini adenomlar i¢in 98,93 + 15,11,
malign lezyonlar i¢in ortlama 59,29 + 10,16 hesapladik ve adenomlar ve malign
lezyonlar arasinda anlamli fark saptadik (p=0,0001). Bu acidan ¢alismalarimiz
birbirini desteklemektedir.

Rodacki ve ark.[80] ¢alismalarinda PRE2 degerini adenomlar i¢in ortalama
114,2 + 64,7, metastazlar icin ortalama 71,8 + 42,9, feokromasitomalar i¢in ortalama
126,5 + 47,1 bulmus olup adenomlarin PRE2 degerlerinin metastazlardan anlaml
olarak yiiksek oldugunu belirtmektedir (p=0,0001). Biz c¢alismamizda PRE2
degerlerini adenomlar igin 139,6 + 4,57, malign lezyonlar i¢in ortalama 102,16 +
10,98 hesapladik ve adenomlar ve malign lezyonlar arasinda anlaml fark saptadik
(p=0,0001). Bu agidan ¢aligmalarimiz birbirini desteklemektedir.

Rodacki ve ark.[80] PRE3 degerini adenomlar i¢in ortalama 100,3 + 61,2,
metastazlar i¢in ortalama 83,9 + 4,19, feokromasitomalar i¢in ortalama 228,8 + 234
bulmus olup feokromsitomalar i¢in PRE3 degerlerinin diger gruplardan anlaml
olarak yiiksek oldugunu belirtmektedir (p=0,0001). Biz calismamizda PRE3
degerlerini adenomlar i¢in 117,50 + 4,19, malign lezyonlar i¢in ortalama 118,84 +
9,18 hesapladik ve adenomlar ve malign lezyonlar arasinda anlamli fark
saptayamadik (p=0,92). Bizim ¢alismamizda feokromasitoma bulunmamakta idi.

Rodacki ve ark.[80] MRE degerlerinde feokromasitomalar ile diger tim
lezyon gruplart arasinda belirgin fark oldugunu belirtmektedir. Bizim
orneklemimizde feokromasitoma olgusu mevcut olmayip adrenal adenomlar ile

adrenal malign lezyonlar arasinda MRE degerlerinde anlamli  farklilik
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bulunamamistir (p=0,27).

Calismamizin  baz1 kisitliliklari mevcuttur. Calismamiz  tek merkezli
retrospektif bir calisma olup Ozellikle malign lezyon sayisinin simirli olmasi
calismamizin kisithiliklart arasinda yer almaktadir. Ayrica malign lezyonlar icerisinde
primer adrenal malign tiimdr sayisinin metastazlara gore diisiik olmasi ¢aligmamizin
kisithiliklarindandir. Ancak literatiirdeki bir¢ok calismada adrenal bezin primer
malign tiimorlerinin sayis1 metastazlarina gore belirgin diistiktiir.

Calismamizdaki lezyonlarin tanisinda histopatolojik verifikasyon oraninin
diisiik olmasi da kisithiliklardan biri olarak goriilebilir.

Calismamizda KKG’nin adenomlar1 ayirt etmedeki 6zgiilliigiinde diismeye
sebep olabilecek RCC ve HCC metastazlarinin tiim metastazlar igerisindeki oraninin

diisiik olmasi ayrica bir kisitlilik olusturmaktadir.
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SONUCLAR ve ONERILER

Calismamizda Sii ile malignite arasinda anlamli iliski bulunmus olup yapilan ROC
analizi ¢alismas1 sonrasinda Sii’nin adrenal adenoma — malign lezyon ayriminda
yiiksek duyarlilik (%88) ve ozgiilliige (%100) sahip oldugu sonucuna varilmistir
(EAA=0,962)

Calismamizda SBO ile malignite arasinda anlaml1 iliski bulunmus olup yapilan ROC
analizi ¢aligmasi sonrasinda SBO’ nun adrenal adenoma — malign lezyon ayriminda
yiiksek duyarlilik (%90) ve ozgiilliige (%100) sahip oldugu sonucuna varilmistir
(EAA=0,962).

SII ve SBO tamisal duyarlilik ve 6zgiilliik agisindan birbirine benzesmekte olup
giinliik pratikte tek basina SII’ nin kullanilmas1 yeterli olabilir.

Calismamizda DKI’ den elde edilen TTP, PRE1, PRE2 ve D3 gibi parametrelerde
malignite arasinda anlamli iligki bulunmus olup yapilan ROC analizi incelemesi
sonucu TTP degerinin yiiksek duyarlilik (%85) ve 6zgiilliige (%89) sahip oldugu
gbzlemlenmistir (EAA=0,893). Ozellikle KKG’ de duyarliligim azalmasina neden
olan yagdan fakir lezyonlarin degerlendirilmesinde TTP degerinin kombine
kullanimi tamisal duyarlilig: arttirabilir. DKi’de temporal rezoliisyonun artirilmasi ve
erken arteryel goriintiilerin rutine eklenmesi TTP nin tanisal duyarliligin1 artirabilir.
Calismamizda DKI* den elde edilen MRE, D1, D2 ve PRE3 degerlerinin malignite
ile anlamli iligkisi saptanamamustir.

Calismamizda ADC degerleri ile malignite arasinda anlamli iliski bulunmus olup
yapilan ROC analizi incelemesi sonucunda tanisal duyarlilik (%68) ve 6zgiilliigiiniin
(%39) diger yontemlere gore belirgin diisiik oldugu saptanmistir (EAA=0,639).
Ancak katkis1 kisith olsa da kuskulu vakalarda taniya yardimci olabilecegi gozardi
edilmemelidir.

Caligmamizda adrenal lezyon boyutu ile malignite arasinda anlaml iliski saptanmis
olup 5 cm’ lik kesme degeri icin %30 duyarlilik ve %100 6zgiilliik hesaplanmigtir
(EAA=0,730).
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