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POPIS | OBJASNJENJE KRATICA

ABC- aneurizmalna koStana cista (engl. aneurysmal bone cyst, ABC)

AJCC- klasifikacija Ameri¢kog drustva za rak (engl. American Joint Comitee on Cancer)
ASPLT- Atipi¢ni vretenasti/polimorfni lipomatozni tumor

BFH- benigni fibrozni histiocitom (engl. benign fibrous histiocytoma)

CT- kompjuterizirana tomografija

DLCBL- difuzni B-velikostani¢ni limfom (engl. diffuse large B-cell ymphoma)
ECD- Erdheim Chesterova bolest (engl. Erdheim-Chester disease)

EHE- epiteloidni hemangioendoteliom (engl. epitheloid hemangioendothelioma)
FCM- fibrokartilaginozni mezenhimomi (engl. fibrocartilaginous mesenchymoma)
FGFR1- receptor za faktor rasta fibroblasta 1

HMO- multipli hereditarni osteohondromski sindrom (engl. multiple hereditary
osteochondromas)

HU- Hounsfieldova jedinica

KHE- Kaposiformni hemangioendoteliom

LCH- Histiocitoza Langerhansovih stanica (engl. langerhans cell histiocytos)

MAPK- signalne kaskade mitogenom-aktiviranih protein kinaza (engl. Mitogen activated
protein kinase, MAPK)

MAS- McCune-Albrightov sindrom
MDP- tehnecij-99-metilen difosfonat (engl. technium-99m methylene diphosphonate)
MPLPS- Miksoidni polimorfni liposarkom

MR- magnetska rezonancija



NOF- neosificirajuci fiborom (engl. non-ossifying fibroma, NOF)

PDC- slabo deferencirani kordom (engl. poorly differentiated chordoma)
RDD- Rosai Dorfman bolest (engl. Rosai-Dorfman disease)

RTG- radiografija

TA- Tufted angioma

UZV- ultrazvuk

WHO- Svjetska zdravstvena organizacija (engl. World Health Organization)
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SAZETAK
RADIOLOSKE METODE PRIKAZA EKSPANZIVNIH PROCESA
OSTEOMUSKULARNOG SUSTAVA

Sandra Culap

Ekspanzivni procesi u osteomuskularnom sustavu odnose se na patoloske promjene
koje dovode do povecéanja volumena ili prostornog pritiska unutar kostiju, misica ili
drugih struktura koje su povezane s misi¢no-kostanim sustavom. Ovi procesi mogu biti
benigni ili maligni te ukljuCuju razliCite vrste tumora, ciste ili upalne promjene. Tumori

takoder mogu biti primarni (nastaju unutar kosti/mekog tkiva) i sekundarni (metastatski).

U ovom diplomskom radu navesti c¢emo klasifikaciju tumora kostiju i mekog tkiva i opisati
neke njihove karakteristike. Nakon toga su opisane radioloske metode prikaza tumora

osteomuskularnog sustava.

RadiolosSka evaluacija tumora osteomuskularnog sustava uklju¢uje multimodalni pristup,
prilikom ¢ega svaki od modaliteta pruza jedinstvene dijagnostiCke uvide. RTG je pocetna
dijagnostiCka metoda procjene tumora osteomuskularnog sustava, a daljnji izbor
radioloSke metode odreduje se na temelju RTG snimke, povijesti bolesti pacijenta,
nalaza fizikalnog pregleda i lokacije lezije. Nakon obi¢ne radiografije slijede tehnike
snimanja presjeka kao sto su kompjutorizirana tomografija (CT) ili magnetska
rezonancija (MR). Dodatno, scintigrafija nuklearne medicine, ultrazvuk i pozitronska
emisijska tomografija (PET) mogu se Koristiti zajedno s po¢etnom evaluacijom ili nakon
nje. MR je preferirana metoda za snimanje tumora mekih tkiva, dok se i CT i MR koriste

za procjenu opsega tumora kostiju.

Klju€ne rijeCi: osteomuskularni sustav; tumori kosti; tumori mekog tkiva; RTG; CT, MR



SUMMARY
RADIOLOGICAL METHODS FOR IMAGING EXPANSIVE PROCESSES OF THE
OSTEOMUSCULAR SYSTEM

Sandra Culap

Expansive processes in the musculoskeletal system refer to pathological changes that
lead to an increase in volume or spatial pressure within bones, muscles, or other
structures associated with the musculoskeletal system. These processes can be benign
or malignant and include various types of tumors, cysts, or inflammatory changes.
Tumors can also be primary (originating within bone/soft tissue) or secondary

(metastatic).

In this thesis, we will present the classification of bone and soft tissue tumors and
describe some of their characteristics. Following this, we will describe the radiological
methods used to image tumors of the musculoskeletal system.

Radiological evaluation of musculoskeletal system tumors involves a multimodal
approach, with each modality providing unique diagnostic insights. X-ray is the initial
diagnostic method for assessing musculoskeletal system tumors, and the subsequent
choice of radiological method is determined based on the X-ray image, the patient's
medical history, physical examination findings, and the lesion's location. Following plain
radiography, cross-sectional imaging techniques such as computed tomography (CT) or
magnetic resonance imaging (MRI) are used. Additionally, nuclear medicine
scintigraphy, ultrasound, and positron emission tomography (PET) can be utilized in
conjunction with or following the initial evaluation. MRI is the preferred method for
imaging soft tissue tumors, while both CT and MRI are used to assess the extent of

bone tumors.

Keywords: osteomuscular system; bone tumors; soft tissue tumors; X-ray; CT, MRI



1. TUMORI KOSTANOG SUSTAVA

Tumori kostiju su nakupine stanica koje benigno ili maligno alteriraju u kostima. S
obzirom na stupanj malignosti tumore kostiju dijelimo na: benigne (dobrocudne) i
maligne (zlo¢udne). Tumore kostiju takoder mozemo podijeliti na: primarne i
metastatske. Primarni tumori izvorno nastaju u kostima, dok su sekundarni tumori
zapravo metastatski, Sto znaci da nastaju na nekom drugom mjestu u tijelu (na primjer, u
plu¢ima, prostati ili u dojci) nakon ¢ega se Sire u kosti. Za razliku od metastatskih tumora
koji su uvijek maligni, primarni tumori mogu biti benigni i maligni (1). Primarni tumori

kostiju su veoma rijetki te €ine tek 0,2% svih tumora.

Prema najnovijoj klasifikaciji Svjetske zdravstvene organizacije iz 2020. godine, tumori
kostiju mogu se klasificirati na temelju njihove sli€nosti s normalnim tkivom odraslih u
razliCite tipove kao §to su: hondrogeni, ostegeni, fibrogeni, vaskularni, osteoklasti¢ni
gigantocelularni, notokordalni, hematopoetski, kao i ostali mezenhimalni tumori kostiju.
Prema stupnju malignosti tumore kostiju moZzemo podijeliti na tumore visokog, srednjeg

(lokalno agresivni) i niskog stupnja malignosti (Tablica 1) (2).

Najvedi broj tumora kostiju nastaje za vrijeme intenzivnog rasta koStanog tkiva koje se
dogada u mladoj zivotnoj dobi. Svi tumori kostiju se prezentiraju na sli¢an nacin, tako sto
razaraju kostanu strukturu ili stvaraju novu kostanu tvorbu. Vazno je lokalizirati tumorski
proces i na osnovu toga poblize odrediti njegovu gradu. Naj¢eS¢a lokalizacija tumora koji
nastaju iz kostane srZi su dijafize kostiju, dok se na epifizima kostiju najceSce razvijaju
gigantocelularni tumor i hondroblastom. Tumori se naj¢eSc¢e lokaliziraju na mjestima
najintenzivnijeg rasta, a to su metafize dugih cjevastih kostiju, pogotovo u podrucju
zgloba koljena. Tumori kostiju mogu biti ograniceni unutar koStane strukture, dok

probijanje granice kostane strukture i Sirenje u meke dijelove ukazuje na zlocudnost (1).



Tablica 1. Klasifikacija koStanih tumora prema Svjetskoj zdravstvenoj organizaciji.

Preuzeto iz: preuzeto iz: Choi JH, Ro JY, 2021

TABLE 1. The 2020 WHO Classification of Bone Tumors

Chondrogenic tumors
Benign
Subungual exostosis
Bizarre parosteal osteochondromatous proliferation
Periosteal chondroma
Enchoadroma
Osteochondroma
Choadroblastoma NOS
Choadromyxoed fibroma
Osteochondromyxoma
Intermediate (locally aggressive)
Choeadromatosis NOS
Atypical cartilaginous tumor
Malignant
Choadrosarcoma, grades |
Choadrosarcoma, grades 2
Choadrosarcoma, grades 3
Periosteal chondrosarcoma
Clear cell chondrosarcoma
Mesenchymal chondrosarcoma
Dedifferentiated choadrosarcoma
Osteogenic tumors
Benign
Osteoma NOS
Osteoid ostecma NOS
Intermediate ( locally aggressive)
Osteoblastoma NOS
Malignant
Low.grade central osteosarcoma
Osteosarcoma NOS
Coaventional osteosarcoma
Telangiectatic osteosarcoma
Small cell osteosarcoma
Parosteal osteasarcoma
Periasteal osteosarcoma
High-grade surface osteosarcoma
Secaondary osteosircoma
Fibrogenic tumors
Intermediate (locally aggressive)
Desmoplastic fibroema
Malignant
Fibrosarcoma NOS
Vascular tumars of bose
Benign
Hemangioma NOS
Intermediate (locally aggressive)

Epsthelioid hemangioma
Malignant
Erithelioid h e dtheki NOS

s

Alngionmoma

Osteoclastic giant cefl-rich tumors
Berugn
Ancurysmal bone cyst
Non-ossfying fibroma
Intermediate (locally aggressive, rarely metastasizing |
Gaant cell tumor of bone NOS
Malignamt
Giant cell tumor of bone, malignant
Notochordal tumors
Benign
Bengn notochordal cell tumor
Malignamt
Chordoma NOS
Choadroid chordoma
Poarly differentiated chordoma
Dedifferentiated chardoma
Other mesenchymal tumors of bone
Berign
Chondromesenchymal hamartoma of chest wall
Simple bone cyst
Fibrous dysplasia
Osteofibrous dysplasia
Lipoma NOS
Hibernoma
Intermediate {locally aggressive)
Osteofibrous dysplasia-hke adamantinoma
Mesenchymoma NOS
Malignant
Adamantimoma of long banes
Dedifferentiated adamantinoma
Leiomyosarcoma NOS
Pleomorphic sarcoma, undifferentiated
Bone mectastases
Hematopoictic neoplasms of bone
Plasmacytoma of bone
Malignant lymphoma, noa-Hodgkin, NOS
Hodgkin discase NOS
Diffuse large B-cell lymphoma NOS
Follicular lymphoma NOS
Margmal zone B-cell lymphoma NOS
T-cell lymphoma NOS
Anaplastic large cell lymphoma NOS
Malig lymph lymphoblastic. NOS
Burkitt lymphoma NOS
Langerhans cell histocytosis NOS
Langerhans cell histocytosis, disseminated
Erdheim-Chester discase
Rosui-Dorfman disease




1.1 Hondrogeni tumori
Hondrogeni tumori su naj¢es¢i primarni tumori kostiju. Benigni hondrogeni tumori kostiju
se vecinom dijagnosticiraju slu¢ajno prilikom radioloskog snimanja, dok maligni

hondrogeni tumori €ine ¢ak 25% malignih tumora kostiju (3).

1.1.1 Osteohondrom je jedan od najée$c¢ih benignih tumora kostiju. Cini 20-50%
benignih tumora kostiju, te od njega najviSe obolijevaju muske osobe mlade od 20
godina. Ostehondromi se veéinom javljaju u metafizi ili metadijafizi distalnog femura, u
podrucju koljenskog zgloba i proksimalnog humerusa (3). MoZe se javiti kao solitarna
lezija u 90% ili u sklopu multiplog hereditarnog osteohondromskog sindroma (engl.
multiple hereditay osteochondromas, HMO) u 10% slu¢ajeva. HMO je naj¢es¢a
genetska skeletna displazija sa autosomno dominantnim nasljedivanjem, koja je
povezana sa povecanim rizikom od maligne alteracije i s mutacijama gena EXT1 i EXT2
(3,4). Osteohondromi nastaju na vanjskoj povrsini kosti prekriveni hrskavicom koja raste,
medutim za vrijeme adolescencije se Cesto smanjuju radi osifikacije (3). Mogu biti sesilni
ili pedunkularni. Osteohondromi su naj¢esc¢e prekursorske lezije sekunadrnih
hondrosarkoma. Solitarni osteohondromi maligno alteriraju u 0.4-2% slucajeva, dok

multipli alteriraju u 1-5% slucajeva (5).

Mogu se dijagnosticirati pomoc¢u RTG (Slika 1), CT-a i MR (slika 2). CT se primjenjuje za
prikaz kontinuiteta lezije i jasno identificira tipiCne kalcifikacije hrskavi¢nog pokrova.
Debljina hrskavi¢nog pokrova se teSko moze odrediti pomocéu CT-a, te se zbog toga
naj¢esc¢e primjenjuje magnetska rezonancija (MR). Neminerlizirani dijelovi hrskavi¢énog
pokrova imaju srednji do niski intenzitet na T1 snimkama i vrlo visok intenzitet na T2
slikama. Debljina hrskavicnog pokrova od 1,5-2 cm sugerira na malignu alteraciju (5).
Nakon intravenske primjene gadolinija, dolazi do naglasavanja benignih lezija u
fibrovaskularnom tkivu koje pokriva hrskavi¢ni pokrov, dok hrskavi¢ni pokrov ne bi

trebao biti naglasen (6).

1.1.2 Enhondrom
Enhondromi su drugi po u€estalosti primarni tumori kosti kod odraslih i ¢ine 12-14% svih

benignih tumora kosti. Vec¢inom su asimptomatski i zbog toga nije poznata njihova



stvarna prevalenija. Karakterizira ih to Sto se mogu pojaviti u bilo kojoj kosti koja nastaje
iz hrskavice, te su zbog toga lokalizirani u srediSnjem dijelu dugih kosti, odnosno u
Supljini kostane srzi. U 40-65% slu€ajeva se javljaju u malim kostima Sake (5).
Enhondrom u dugim kostima moze stvarati karakteristiCan hrskavi¢ni matriks (eng.
popcorn, arc-and-ring) koji se vidi na RTG, dok u rukama moze poprimiti izgled ostro
ogranicene litiCke lezije. Enhondrom, na T2 slikama MR-a, odasilje spesifiCan lobuliran
hiperintenzivan signal (7). Takoder moze stvarati i blage erozije s unutrasnje strane
korteksa (engl. endosteal scalloping). Diferencijalno dijagnosticki, enhondrom se tesko
razlikuje od hondrosarkoma. Za razlikovanje enhondroma i hondrosarkoma se moze
koristiti podatak o prisutnosti boli, periostalnoj reakciji i kortikalnoj destrukciji koji se
javljaju kod hondrosarkoma. Enhondrom takoder moze maligno alterirati, na §to ukazuje
pad mineralizacije. Cesta je pojava enhondroma manjih od 4cm u koljenu ili ramenu te
se oni ne moraju pratiti, osim ako nema erozija unutrasnje strane korteksa, kortikalnog

stanjivanja ili promjene u velicini (8).

1.1.3 Hondromikosidni fibrom je rijetki benigni tumor nalik NOF-ovima, koji zahvaca
metafizu kosti, s Gestim Sirenjem prema epifizi (4). Cini manje od 1% svih primarnih
tumora kostiju. Histoloski se hondromiksoidni fiborom sastoji od mjeSavine hrskavic¢nog,
miksoidnog i fibroznog tkiva (3). NajceSce se javlja kod djece i adolescenata, te se
kliniCki moZe prezentirati kao bolno oteknuce (4). Na RTG-u se mogu vidjeti skleroti¢ni

rubovi, dok je na T2 slikama MR-a hiperintenzivan (9).

1.1.4 Hondrondroblastom (Codmanov tumor) je rijetka benigna neoplazma koja
zahvacéa mlade ljude oko 15-te godine. Naj¢eSce je lokaliziran u epifizama humerusa,
femura ili tibije. HistoloSki je graden od nezrelih hrskavi¢nih stanica koje luce
prostaglandine. Za razliku od ostalih tumora kostiju, hondroblastomi nastaju u epifizi i
apofizi. Klini¢ki se mogu prezentirati kao lokalna bol uzrokovana stvaranjem
prostaglandina (3,4). Hondroblastomi mogu kalcificirati u 40-60% slucajeva, te se dobro
vide na CT-u, a malo slabije na RTG-u. Za razliku od ostalih hondrogenih tumora koji su
na T2 slikama hiperintenzivni, hondroblastom je specifiCan po tome $to je hipointenzivan
na T2 slikama (8,9).



1.1.5 Hondrosarkom je, po ucestalosti, tre¢i primarni maligni tumor kostiju (20-27%).
Vecinom se javlja kod starijih ljudi (50% ljudi >50 godina) i obi¢no je lokaliziran u zdjelici,
femuru, proksimalnom humerusu i rebrima. Histoloski je graden od tumorskih hondrocita
i miksoidnog i/ili hrskavicnog matriksa. S obzirom na patohistoloski stupanj malignosti
moze se podijeliti na 3 stadija: niski (stadij 1), sredniji (stadij 2) i visoki (stadij 3). Za
procjenu klini¢kog tijeka bolesti i prognoze koriste se: patohistoloski stupanj malignosti,
brzina rasta, metastaze i zahvac¢anje mekog tkiva. LoSiju prognozu imaju tumori u
zdjelici, rebrima i skapuli mladih ljudi. Hondrosarkom se moze javiti u 3 varijante-
periostalni, mezenhimalni i svjetlostanicni (3,4). Skoro uvijek su simptomatski, Cesto s
kasnim metastazama u plu¢a (3). Hondrosarkom moze nastati u kostima (primarni) ili
kao posljedica maligne transformacije enhondroma, osteohondroma ili u Pagetovoj
bolesti (sekundarni). Konvencionalni (intramedularni) hondrosarkom je naj¢eséi podtip
hondrosarkoma koji se o€ituje kao ekspanzivna prozimajuca lezija koja moze sintetizirati
hrskavi¢ni matriks (8). Na RTG-u i CT-u se javlja kao liticka lezija s kalcifikatima. S
rastom tumor uzrokuje zadebljanje periosta i invaziju mekog tkiva (5). Za razlikovanje od
enhondroma i od osteohondroma se koristi MR. Za razlikovanje od osteohondroma
koristi se debiljna hrkaviénog vrha ostehondroma- kada je hrskavicni vrh deblji od 2 cm

veca je vjerovatnost da se radi o hondrosarkomu (8).

1.2 Osteogeni tumori
1.2.1 Osteomi su rijetki spororastuci osteoblasti¢ni tumori. Veéinom se javljaju na

korteksu lubanje ili frontalnih/etmoidnih sinusa. Najc¢eSc¢i su orbitalni osteomi koji se
javljaju kod ljudi u drugom i tre¢em desetljecu zivota. Na CT-u se vide kao

gusta,skleroti¢na i hiperdenzna masa (4,9).

1.2.2 Osteoid osteom je benigni osteoblasti¢ni tumor koji obicno nastaje u korteksu
dugih kostiju. Karakterizira ga stvaranje nidusa osteoidnog tkiva koji je okruzen
reaktivnom skleroticnom kosti. Ve€¢inom zahvac¢a mlade muskarce, a karakterizira ga
tupa, konstantna, intenzivna no¢na bol koja se smanjuje s upotrebom salicilata. Na
RTG-u i CT-u osteoid osteom se moze vidjeti kao okrugli ili ovalni, dobro definirani,

hipodenzni nidus okruzen skleroti¢nim tkivom. U 50% slu€ajeva nidus kalcificira te na



CT-u poprima oblik "bulls-eye" (10). Za razliku od CT-a, na MR-u se osteoid osteom
slabije vidi. Na T1 slikama nidus je hipointenziva, a na T2 slikama reaktivni edem srzi

moze prekriti leziju (9).

1.2.3 Osteoblastom je benigni osteoblasti¢ni tumor koji €ini oko 1% primarnih tumora
kostiju. U 30-40% slu€ajeva se javlja u straznjem dijelu kraljeznice i sakrumu (11).
MorfoloSki, histoloSki i genteski je sliCan osteoid osteomu jer dijele FOS i FOSB
promjene, medutim razlikuju se na temelju kliniCke slike i veCeg potencijala za rast i
vecih dimenzija ( 22 cm). Karakterizira ga bol koja, za razliku od osteoid osteoma, nije
nokturnalna i ne prolazi koristenjem salicilata (2). Na slikovnhom prikazu osteoblastom
moze biti vidljiv kao radiolucentna, okrugla do ovalna lezija s dobro definiranim rubovima
i reaktivnom sklerozom. Osnovna metoda za dijagnostiku osteoblastoma je obi¢na
radiografija (11). Osteoblastom uzrokuje klasi¢ni radioloski nalaz ekspanzilne liticke

lezije u posteriornim dijelovima kraljeska (8,9).

1.2.4 Osteosarkom je najceSc¢i primarni maligni tumor kosti (oko 20%) koji se obi¢no
nalazi u metafizi dugih kostiju ekstremiteta (12). Karakterizira ga bimodalna distribucija
po dobi. Primarni osteosarkom se javlja prije 25. godine, dok se sekundarni (kao
posljedica radijacije i Pagetove bolesti) javlja nakon 50. godine (13). Klini¢ki se
prezentira kao lokalizirana bol, oteknuce i povremena disfunkcija zgloba (12). Naj¢es¢a
vrsta osteosarkoma je intramedularni, konvencionalni osteosarkom koji zahvaca kosti
koljena (metafize femura ili tibije) te se s obzirom na histoloSke karakteristike moze
podijeliti na osteoblasti¢ni, hondroblasti¢ni i fibroblasti¢ni. Konvencionalni osteosarkomi
sa loSijom prognozom su- teleangiektati¢ni, sitnostani¢ni, multifokalni i nediferencirani
pleomorfni sarkom. U kontrastu s konvencionalnim sarkomom koji je intramedularni,

postoje jos dva jukstakortikalna tipa (parostalni i periostalni) (13).

Parostalni osteosarkom je najbenigniji od svih sarkoma te najéeSce obolijevaju ljudi u
trecem i Cetvrtom desetljeCu zivota. Nastaje u vanjskom periostu, obi¢no ne probija
korteks, te se uglavnhom nalazi u posteriornom dijelu distalne femoralne metafize (nalik
na engl. cauliflower). Za razliku od parostalnog osteosarkoma, periostalni osteosarkom

nastaje u unutrasnjem periostu gdje uzrokuje kortikalno zadebljanje, agresivnu



periostalnu reakciju i lagano se Siri u meka tkiva. Ve¢inom se javlja u dijafizama femura
ili tibije kod pacijenata mladih od 20 godina (8,14). Prilikom dijagnostike osteosarkoma
prva metoda izbora je RTG, nakon koje se izvode CT pomocu kojeg su vidljive
metastaze (naj¢esSc¢e u pluca) i MR pomocu kojeg se moze vidjeti zahvacéanje
neurovaskularnih struktura i prisutnost skip lezija (12). Osteosarkomi na radioloSkim
nalazima uzrokuju kortikalnu destrukciju, sintezu osteoidnog matriksa, agresivnu
periostalna reakcija i Sirenje u meka tkiva. Takoder, u ranim fazama mogu izgledati kao
blaga koStana skleroza. Osteosarkomi na MR-u odasilju hipointentivni i hiperintenzivne
signale na T1 i T2 snimkama s invazijom okolnog mekog tkiva i neurovaskularninh
struktura (8,14).

1.3 Fibrogeni tumori
1.3.1 Dezmoplasti¢ni fibromi su veoma rijetki tumori, lokalno agresivni benigni tumori

kostiju gradeni od vretenastih stanica bogatih kolagenom. Prezentiraju se kao bol i
oticanje zahvacenog podrucja. Na RTG-u su vidljivi kao trabekulirana, lucentna,
ekspanzivna lezija s lobuliranim rubovima. Takoder se moZze vidjeti stanjenje i probijanje

korteksa s oticanjem mekog tkiva (15).

1.3.2 Fibrosarkomi su maligne neoplazme gradene od fibroblasta s varijabilnim

stvaranjem kolagena i fascikularnom raspodjelom nalik na riblju kost (2,16).

1.4 Vakularni tumori
Vaskularni tumori su ekstremno rijetki tumori koji €ine 1-2% neoplazmi kostiju (17).

1.4.1 Hemangiomi su naj¢es¢i benigni vaskularni tumori kosti. Obi¢no se mogu pronadi
u lubanji i kostima kraljeznice. Hemangiomi su uglavnom asimptomatski te se veé¢inom
otkrivaju slucajnim radioloskim nalazima. Zbog masti unutar tumora i manjka kostanog
tkiva, na MR-u odasilju specifi¢an signal visokog intenziteta na T1 i T2 slikama (17). Na
RTG-u i CT-u se vide samtane strijacije (engl. corduroy)- zadebljane koStane trabekule
kao odgovor na kostanu resorpciju uzrokovanu krvnim Zilama. Takoder se u

transverzalnoj liniji moze vidjeti toCkasta struktura (engl. polka-dot) (9).



1.4.2 Epiteloidni hemangiom je lokalno agresivni tumor koji rijetko metastazira. Sastoji
se od stanica epiteloidne morfologije i endotelne diferencijacije. Javljaju se izmedu
treCeg i Sestog desetlje¢a Zivota. Vec¢inom se manifestiraju kao bolne mase, medutim
mogu biti i incidentalomi. Javlja se u dugim tubularnim kostima, kratkim tubularnim
kostima donjih ekstremiteta, kraljeScima i ravnim kostima. U oko 25% slu€ajeva mogu
biti multifokalni. Radiografski se mogu vidjeti kao dobro ogranicene liticke lezije koje
zahvacaju metafizu ili dijafizu kostiju s Sirenjem u susjedno meko tkivo bez destrukcije
korteksa (17).

1.4.3 Epiteloidni hemangioendoteliom (engl. epitheloid hemangioedothelioma, EHE)
je vaskularni tumor niskog stupnja malignosti. U 20-30% sluajeva metastazira, sa
smrtnoScu u 15% slu€ajeva. Dvije glavne karakteristike epiteloidnih
hemangioendotelioma su stvaranje veéeg broja atipi¢nih endotelnih stanica nego sto je
potrebno i formiranje krvnih Zila od retikulinskih vlakana. Ce$¢e se javlja kod muskaraca
izmedu 10. i 60. godine zivota. Moze zahvatiti bilo koju kost, ali se naj¢esc¢e javlja u
kostima donjih ekstremiteta. RadioloSki se epiteloidni hemangioendoteliom ocituje kao
liticka lezija, koja moZze biti ili dobro definirana ili bez ostrih granica s kortikalnom

erozijom i invazijom mekog tkiva.

1.4.4 Angiosarkom je agresivni, vaskularni tumor, visokog stupnja malignosti, graden
od atipi€nih endotelnih stanica. Primarni angiosarkomi su veoma rijetki te ¢ine oko 4%
angiosarkoma i manje od 1% svih malignih tumora kostiju. Prezentiraju se kao kronic¢na,
tupa bol ili oteknu¢e mekog tkiva. U trecini slu€ajeva su multifokalni. Radioloski se
angiosarkomi oCituju kao agresivne osteolitiCke lezije s kortikalnom destrukcijom i
invazijom susjednog tkiva. Zbog u€estale multifokalne prezentacije nerijetko se radiloski

mogu zamijenti za metastatske karcinome (17).

1.5 Osteoklasti¢ni gigantocelularni tumori
1.5.1 Aneurizmalna kostana cista (engl. aneurysmal bone cyst, ABC) je benigna,

ekspanzivna, lokalno destruktivna, bolna kostana neoplazma koja je karakterizirana
brojnim cistma ispunjenim krvlju koje su odvojene fibroznim septama. Fibrozne septe u
sebi sadrze (mio)fibroblaste, osteoklasti¢ne gigantocelularne stanice i reaktivnhu kost.
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Mogu se javiti u svim dobnim skupinama, naj¢esSce kod adolescenata i djece. Javlja se u
metafizi dugih kostiju kao $to su femur, tibija i humerus te u posteriornim dijelovima
kraljezaka (2,18). Moze nastati primarno ili sekundarno kao posljedica pove¢anog
venskog protoka krvi, traume ili promjene na USP6 genu. Na RTG nalazu se prikazuje
kao ekscentriCna prozirna lezija s ekspanzivnim remodeliranjem kostiju. Na CT-u je
vidljiva kao dobro definirana liticka lezija s okolnim rubom reaktivne kosti. Najbolja
metoda za prikaz razina tekucina je MR. Na MR-u ciste pokazuju varijabilno niski
intenzitet signala na T1 i T2 slikama, dok su na T1 slikama post-kontrastno vidljive septe
(18).

1.5.2 Neosificirajuci fibrom (engl. non-ossifying fibroma, NOF) je benigni,
samoogranicavajuci, osteoklasticni, gigantocelularni tumor kosti. To je naj¢esc¢i tumor
kostiju koji zahvaca 30-40% djece, sa spontanom regresijom nakon puberteta. Obi¢no
se javlja u metafizi dugih kostiju donjih ekstremiteta, posebno distalnog femura te
proksimalne i distalne tibije. Histoloski je graden od vretenastih stanica,
gigantocelularnih stanica, depozita hemosiderina i pjenusavih makrofaga. U vecini
slu€ajeva je uzrokovan aktivacijom signalne kaskade mitogenom-aktiviranih protein
kinaza (engl. mitogen-activated protein kinase, MAPK) koja nastaje kao posljedica
mutacije KRAS i FGFR1 gena (2). Radiolo$ki se vide kao velike, dobro definirane,
ekspanzivne liticke lezije okruzene skleroticnim rubovima. Uglavnom su asimptomatski i
javljaju se kod djece i adolescenata. NOF-ovi spontano zacijele do dobi od 20 do 30
godina te se za to vrijeme mogu scintigrafski vidjeti kao ,vru¢e® zone s pojatanom

osteoblasticnom aktivnosti (8).

1.5.3 Gigantocelularni tumori su lokalno agresivni, rijetko metastazirajuci tumori kostiju
koji €ine 4-5% primarnih tumora kostiju. HistoloSki su gradeni od neoplasti¢nih
mononuklearnih stromalnih stanica, osteoklasti¢nih gigatocelularnih stanica i makrofaga
(19). U manje od 10% slu¢ajeva mogu biti maligni. U 95% slu€ajeva se javljaju s H3.3A
(HF3FA) mutacijom od kojih je 90% na G.3.3 p.Gly34Trp (g34W) (2). Obi¢no se javljaju
u epifizama dugih kostiju, pogotovo u distalnom femuru, proksimalnoj tibiji i distalnom
humerusu mladih ljudi (20). RadioloSki je veoma tesko razlikovati benigni i maligni

gigantocelularni tumor, zbog ¢ega se u vecini sluajeva provodi kiretaza ili Siroka
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resekcija lezije (7). Najvazniji radiografski nalazi povezani sa gigantocelularnim tumorom
su: lokacija tumora, litiCka priroda tumora i manjak odgovora domacina. Na RTG-u su
gigantocelularni tumori tipicno ekspanzivne, osteolitiCke, prozirne lezije sa sklerotiCnim
rubovima i bez periostalne reakcije (20). Postoje Cetiri klasi¢na radioloSka kriterija za
identifikaciju gigantocelularnog tumora: javljaju se kod pacijenata sa zatvorenim
ploCama rasta, nastaju periferno, vidljivi su u epifizi (nastaju u metafizi, a zatim prelaze u
epifizu) i uz povrsinu zgloba, te moraju imati jasno definiranu tranzicijsku zonu koja nije

skleroti¢na (ne vrijedi u ravnim kostima) (8,9).

1.6 Tumori notokordalnih stanica
1.6.1 Benigni tumori notokordalnih stanica su benigne lezije koje zahvacaju aksijalni

skelet i gradene su od stanica s notokordalnom diferencijacijom. Lezije su aimptomatske

i veoma male, zbog ¢ega Cesto prolaze nezapazene prilikom radioloSke obrade (21).

1.6.2 Slabo deferencirani kordomi (engl. poorly differentiated chordoma, PDC) su
podvrste kordoma karakterizirane gubitkom SMARCB1 ekspresije. Obi¢no se mogu

pronaci u aksijalnom skeletu djece i mladih, s zenskom predominacijom (2,4).

1.6.3 Dediferencirani kordomi su maligne neoplazme gradene od notokordalnih
stanica. Karakterizira ih istovremeno prisustvo 2 komponenta: komponenta benignog
tumora notokordalnih stanica i komponenta sarkoma visokog stupnja malignosti (22).
Obic¢no se javljaju u aksijalnom skeletu, sfeno-okcipitalnoj regiji, tijelu C2 ili
sakrokokcigealnom dijelu. Radiolo$ki su vidljivi kao liticke lezije s iregularnim rubovima i
kalcifikatima koji nastaju kao posljedica nekroze. Na T2 slikama na MR-u mogu odasiljati
heterogen, lobuliran i hiperintenzivan signal (8).

1.7 Ostali mezenhimalni tumori kosti
1.7.1 Osteofibrozna displazija je rijetka vrsta fibrozne displazije. Obi¢no se javlja u tibiji
djece. Nema Gsa aktivacijske mutacije te postoje trisomije 7,8,12, Sto ju razlikuje od

fibrozne displazije (23).

1.7.2 Fibrozna displazija je benigna kostana lezija karakterizirana zamjenom ko$tanog

tkiva s proliferiraju¢im osteofibroznim tkivom. Moze zahavacati jednu ili vise kosti.
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Zamjena koStanog tkiva s osteofibroznim moze uzrokovati komplikacije kao Sto su
patoloska fraktura kosti i kompresija susjednog mekog tkiva i neurovaskularnih struktura.
U rijetkim slu€ajevima (<1%) moze maligno alterirati (kao posljedica radioterapije). Moze
se pojaviti kao dio McCune-Albright-ovog sindroma (MAS). MAS je fibrozna displazija
(uglavom unilaterlana) karakterizirana zahvac¢anjem viSe kostiju te pojavom mrlja boje
kave (café au lait) kao i endokrine disfunkcije (prerani pubertet) (24). Fibrozna displazija
moze poprimiti izgled smrvljenog stakla u rebrima ili dugim kostima, dok je u zdjeli¢nim
kostima najCeSce cistiCna, a na bazi lubanje ekspanzivna, uz oponasanje Pagetove
bolesti na na MR-u (7).

1.7.3 Jednostavna kostana cista je solitarna benigna cista ispunjena teku¢inom. Moze
zahvatiti bilo koju kost, ali se uglavnom javlja na metafizi dugih kostiju djece (proksimalni
femur i proksimalni humerus) i adolescenata (ileum i kalkaneus). Ve¢inom ostaje
asimptomatska, sve dok ne dode do patoloske frakture (25). Na RTG je vidljiva kao
ostro ograni¢ena, metafizealna, epifizealna, centalna cistiCka, ekspanzivna i liticka lezija,
koja ne probija korteks i ne uzrokuje periostalnu reakciju. U slu¢aju frakture javlja se
patognomican radioloski znak ,palog fragmenta“ (engl. ,the fallen fragment®) radi

odlamanja dijela korteksa koji zatim upadne u cistu (25).

1.7.4 Hibernom je veoma rijetka benigna asimptomatska neoplazma koja nastaje od
smedih adipocita masnog tkiva na povrsini ili unutar kosti. Obi¢no se javlja u aksijalnom

skeletu starijih ljudi, s Zenskom predominacijom.

1.7.5 Fibrokartilaginozni mezenhimomi (engl. fibrocartilaginous mesenchymoma,
FCM) su veoma rijetke, lokalno agresivne neoplazme nalik na hrskavi¢nu ploc¢u rasta.
Obic¢no se javljaju kod djece i mladih u metafizama dugih tubularnih kostiju, bo¢noj i

preponskoj kosti, kraljeScima, rebrima i metatarzalnoj kosti (2).

1.7.6 Adamantinom je rijetki, bifazi¢ni tumor niskog stupnja malignosti. Karakterizira ga
postojanje varijabilne koliCine epitelne komponente okrezene osteofibroznom stromom
(26). Najcesce se javlja u metafizi ili dijafizi tibije kod ljudi izmedu prvog i tre¢eg

desetljecCa Zivota, te se prezentira kao bol u kosti ili oteknuce (2). Na RTG-u se vidi kao
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ekscentricna, centralna, lobularna litiCka lezija sa sklerotiCnim rubovima i

karakteristi¢nim izgledom sapunskih mjehuri¢a (26).

1.7 Hematopoetski tumori kosti
1.7.1 Primarni non-Hodgkinov limfom kosti je tumor graden od malignih limfoidnih

stanica koje mogu zahvacati limfne ¢vorove ili se Siriti ekstranodalno. Pacijetni se esto
prezentiraju s lokaliziranom boli u kostima, oteknu¢em mekog tkiva ili patoloskim
frakturama kosti. Naj¢eSc¢e nastaju u dugim kostima kao $to su femur i tibija. VecCinu
limfoma kosti €ine difuzni B-velikostanicni limfomi (engl. diffuse large B-cell lymphoma,
DLBCL) (27).

1.7.2 Mijelomi su maligni tumori kostiju koji se mogu javiti kao solitarna (solitarni
plazmacitom) ili multifokalna lezija (multipli mijelom). U trenutku dijagnoze vecina
oboljelih ima diseminiranu bolest koja je povezana s loSim ishodom (2). Za dijagnostiku
multiplog mijeloma koriste se nisko-dozni CT i MR (28). Prilikom radioloSke dijagnostike
mijelomi se prezentiraju kao difuzni, prozimajuci procesi u kostima. Plazmacitomi u

kraljeznici na CT-u i MR-u vec¢inom oponasaju izgled mozga (engl. mini brain) (8).

1.7.3 Histiocitoza Langerhansovih stanica (engl. langerhans cell histiocytosis, LCH)
je klonalna neoplasti¢na proliferacija mijeloidnih dendritinih stanica koje imaju fenotip
Langerhansovih stanica. Oko 60% oboljelih ima mutaciju BRAF V600E (2). NajCesci, a u
isto vrijeme i najblazi oblik histiocitoze je eozinofilni granulom. Radioloski se eozinofilni
granulom moze prikazati kao liticka ili skleroti¢na, dobro ili loSe definirana lezija s
skleroti¢nim obrubom i periostalnom reakcijom. Periostalna reakcija u nekim slu¢ajevima
(u dugim kostima) moze imitirati Ewingov sarkom. LCH moze poprimiti izgled lebdeceg
zuba (engl. floating tooth) u madibuli ili maksili radi resorpcije alveolarne kosti, dok u

lubanji moze biti vidljiva kao liticka lezija sa ukoSenim rubovima (8,9,14).

1.8 Ewingow sarkom

Ewingov sarkom je maligni koStani tumor malih plavih stanica koji moze nastati kod
djece i adolescenata. Jedan je od najagresivnijih tumora u pedijatrijskoj populaciji.
NajcesSce se javlja u dijafizama | metadijafizama. U 85-90% slu€ajeva se moze javiti
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translokacija EWSRL1 gena. Vec¢inom je simptomatski i prezentira se kao bol i oteknuce,

ali se mogu javiti i sistemski simptomi kao $to su vrucica, mijalgija i gubitak tjelesne
teZine. U oko 25% slu€ajeva metastazira, najéeSc¢e u druge kosti, plu¢a i pleuru (4).
Radioloski zahvaca dijafizu i moZe se vidjeti kao agresivna lezija s proZimajucom

ekspanzijom u kost, agresivnom periostalnom reakcijom nalik na lukovicu i Sirenjem u

meka tkiva (15,17,18). Ewingov sarkom je na MR-u na T1 slikama hipointenzivan, a na

T2 slikama hiperintenzivan. Na MR-u se takoder mogu vidjeti i skip lezije, dok na

scintigrafiji Ewingov sarkom pokazuje visoku akumulaciju 99mTc-MDP (29).

2. TUMORI MEKIH TKIVA

Tumori mekih tkiva su relativno rijetki tumori koji su zahtjevni za dijagnosticiranje. Prema

novoj klasifikaciji Svjetske zdravstvene organizacije iz 2020. godine tumori mekih tkiva

se mogu podijeliti na: adipocitne, fibroblasti¢ne i miofibroblasti¢ne, fibrohistiocitne,

vaskularne, periciti¢ne (perivaskularne), tumore glatkih misi¢a, tumore skeletnih misica,

gastrointestinalne stromalne tumore (GIST), koStano-hrskavi¢ne, tumore ovojnice

perifernih Zivaca, tumore nesigurne diferencijacije i nediferencirane sitnostani¢ne

sarkome kostiju i mekih tkiva (30).

Tablica 2. Klasifikacija tumora mekih tkiva prema Svjetskoj zdravstvenoj organizaciji.
Preuzeto iz: Joon Hyuk Choi, MD, PhD and Jae Y. Ro, MD, PhD

TABLE 1 - 2020 WHO Classification: New Soft Tissue Tumor Types

Section/Chapter Tumor Type
Adipocytic tumors Atypical spindle cell/pleomorphic
lipomatous tumor
Myxoid pleomorphic liposarcoma
Fibroblastic/myofibroblastic tumors Angiofibroma of soft s
EWSRI1-SMAD3-positive fibroblastic
tumor (emerging)
Superficial CD34-positive fibroblastic
tumor
Vascular tumors EHE with YAPI-TFE3
Smooth muscle tumors Inflammatory leiomyosarcoma*
Tumors of uncertamn differentiatior NTRK-rearranged spindle cell
neoplasm (emerging)
Undifferentiated | ind ce n ( earnr e
bone and s t e
Sarcomas with BCOR genet)
eration
Round cell E
ETST )
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2.1 Adipocitni tumori

2.1.2 Atipi€ni vretenasti/Polimorfni lipomatozni tumor (ASPLT) je benigni adipocitni
tumor. ASPLT je karakteriziran nejasno definiranim rubovima tumora. Histoloski je
graden od razliitog omjera blago do umjereno atipicnih vretenastih stanica, adipocita,
lipoblasta, polimorfnih stanica, multinuklearnih divovskih stanica i mijeksoidnog ili
kolagenoznog izvanstani¢nog matriksa. ASPLT moze zahvatiti bilo koju dobnu skupimu,
medutim najCesce se javlja kod muskaraca srednje zZivotne dobi. Obi¢no se pojavljuje na
ruci, stopalu i bedru (30). Obi¢no se prezentira kao relativno mala (<5 cm), pokretna,
sporo rastuéa, bezbolna masa. Na MR-u je vidljiv kao dobro definirana potkoZzna masa s
mjeSavinom masnog i nemasnog tkiva. Nakon primjene kontrasta, vidljivo je intenzivno

pojacanje nemasne komponente (31).

2.1.3 Miksoidni polimorfni liposarkom (MPLPS) je veoma rijedak, agresivan
adipocitni tumor graden od mjeSavine konvencionalnog miksoidnog liposarkoma i

polimorfnog liposarkoma. Obi¢no se javlja kod djece i adolescenata.

2.2 Fibroblasti¢ni i miofibroblasti¢ni tumori
2.2.1 Angiofibrom mekih tkiva je benigni fibroblasti¢ni tumor koji se javlja kod Zzena u

srednjoj zivotnoj dobi. HistoloSki je graden od uniformnih vretenastih stanica s obilnom
fibromiksoidnom stromom i izrazenom mrezom tankih, razgranatih krvnih zila. NajCesc¢e
zahvaca ekstremitete (uglavnom noge), velike zglobove ili podrucja uz velike zglobove

poput koljena.

2.2.2 EWSR1-SMAD3-pozitivni fibroblasti¢ni tumor je benigni tumor koji zahvaéa
ljude u Sirokom rasponu godina, od 1-68 godine, preteZito Zene. Javlja se u dermisu i
potkoznom tkivu Saka i stopala. Tumor je dobio ime po tome $to pokazuje fuziju eksona
7 EWSRL1 (22912.2) s eksonom 5 SMAD3 (15g22.33). Vedinom je nejasne
etiopatogeneze, medutim moze biti povezan s kalcificiraju¢im aponeurotskim tumorom i

lipofibromatozom.

2.2.3 Povrsinski CD34-pozitivan fibroblasti€ni tumor je karakteristi¢an niskogradusni
tumor koze i potkoznog tkiva koji se prezentira kao sporo rastuca, bezbolna masa

povrsinskih mekih tkiva donjih ekstremiteta. Obi¢no se javlja kod odraslih srednje
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Zivotne dobi, pretezito kod muskaraca. Karakterizira ga fascikularna do plocasta
proliferacija vretenastih stanica s obilnom, eozinofilnom, zrnatom do staklastom
citoplazmom, izrazenom nuklearnom pleomorfijom, niskim brojem mitoza i difuznom
ekspresijom CD34 (30).

2.3 Vaskularni tumori
Vaskularni tumori su skupina neoplazmi s endotelnom diferencijacijom (32).

2.3.1 Anastomozirajuc¢i hemangiom je benigni vaskularni tumor s loSe definiranim
rubovima, koji se najéesce javlja u urogenitalnom traktu i retroperitonealnom mekom
tkivu kod odraslilh (30). Morfolo$ki je graden od anastomozirajucih krvnih zila veli€ine
kapilara i endotelnih stanica (32). Radioloski je veoma teSko dijagnosticirati
anastomoziraju¢i hemangiom i razlikovati ga od drugih agresivnih neoplazmi kao Sto su

angiosarkom i karcinom bubreznih stanica zbog nespecificnog nalaza (33).

2.3.2 Tufted angiom (TA) i kaposiformni hemangioendoteliom (KHE) imaju identicne
morfoloSke karakteristike, te se smatraju varijantama jedne vrste tumora koja moze
inducirati Kasabach-Merritt sindrom. KHE je rijetki, duboko smjesteni vaskularni tumor
koji se javlja kod djece. Histolo$ki je graden od lobularnih infiltrata kapilara i vretenastih
endotelnih stanica povezanih s limfnim zZilama. TA je, za razliku od KHE, povrsnija lezija
(30).

2.4 Pericitiéni (perivaskularni) tumori su karakterizirani perivaskularnim uzorkom
rasta, prilikom ¢ega oblik stanica moze varirati od epiteloidnog do vretenastog. Vecina

lezija imaju benigni klinicki tijek, dok je malignitet veoma rijedak (32).

2.5 Tumori glatkih misi¢a

2.5.1 EBV-povezani tumor glatkih misi¢a je, kao Sto i samo ime kazZe, tumor glatkih
miSicnih stanica nesigurnog malignog potencijala, povezan s EBV infekcijom i graden od
presijecajucih snopova vretenastih stanica s obilnom eozinofilnom citoplazmom i
izduzenim jezgrama. Obi¢no se javlja kod pacijenata prilikom imunosupresije, s vecom
prevalencijom kod Zena. Ve¢inom se moze javiti u jednom od tri slucaja:

imunodeficijencija uzrokovana HIV/AIDS infekcijom (ve¢a mitotska aktivnost, nekroza i
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intratumoralni T-limfocitni infiltrat), imunosupresivno lijeCenje nakon transplantacije
organa i kongenitalni ili primarni imunodeficijencijski poremecaiji. Uglavnom se javlja u

visceralnim organima, mozgu, kozi i mekim tkivima.

2.5.2 Upalni leiomiosarkom je rijedak maligni tumor odraslih izmedu 35-40 godine koji
pokazuje diferencijaciju glatkih misi¢a, izrazen upalni infiltrat i skoro haploidizaciju. Javlja
se u dubokom mekom tkivu kao niski gradus, najéeS¢e u donjem udu, trupu i
retroperitoneumu. Graden je od eozinofilnih vretenastih stanica, s tupim izduZenim
jezgrama, rasporedenim u snopove. U ovisnosti o stupnju histoloSkog gradusa mogu
varirati nuklearna atipija, pleomorfizam i mitotska stopa. Takoder moze biti prisutan
difuzni upalni infiltrat stanica kojim mogu dominirati mali limfociti, plazma stanice,

histiociti i agregati pjenuSavih stanica (30).

2.6 Skeletni misiéni tumori
Prema WHO skeletni miSi¢ni tumori se Klasificiraju kao rabdomiom te embrionalni,

alveolarni, vretenasti/sklerozni i pleomorfni rabdomiosarkom. Skeletni misiéni tumori kod
djece predstavljaju najvecu podskupinu tumora mekih tkiva. NajceSce se javljaju u glavi i

vratu.

2.6.1 Rabdomiom je histoloSki karakteriziran kao dobro ograni¢ena lezija bez invazije
okolnog tkiva. Rabdomiomi se mogu Klasificirati u tri skupine: odrasli, fetalni i genitalni
rabdomiom. Odrasli rabdomiomi su karakterizirani proliferacijom velikih poligonalnih
tumorskih stanica s malim okruglim vezikularnim jezgrama, obilnom duboko acidofilnom
i finom granularnom citoplazmom koja moze biti vakuolizirana ("spider cells"), te
izrazenim nukleolama s dobro definiranim staniCnim granicama. Odrasli i fetalni
rabdomiomi obi€¢no sporo rastu i najcesce se javljaju u glavi i vratu, dok genitalni
rabdomiom potjeCe iz Zenskog ili muskog genitalnog trakta. Rabdomiomi se u odrasloj
dobi javljaju oko 60-te godine, s ve¢om ucestaloS¢u kod muskaraca, dok se genitalni
rabdomiomi ¢esce javljaju kod mladih i u srednjoj Zivotnoj dobi. U 25% sluajeva mogu

biti kongenitalni.
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2.6.2 Embrionalni rabdomiosarkom je graden od primitivnih mezenhimalnih stanica u
razli€itim fazama embriogeneze i pokazuje heterogeno nuklearno bojenje za miogenin.
Primitivne mezenhimalne stanice imaju hiperhromatske okrugle do vretenaste jezgre i
oskudnu do obilnu eozinofilnu citoplazmu, te proliferiraju u nepravilnim slojevima s
miksiodnom i kolagenom stromom. Obi¢no se javljaju kod djece mlade od 5 godina, s
manjim vrhuncem u adolescenciji. Ce$ée se javljaju kod muskaraca u glavi, vratu i

genitourinarnom sustavu.

2.6.3 Alveolarni rabdomiosarkom pokazuje proliferaciju uniformnih primitivnih okruglih
stanica s hiperhromatskim jezgrama i oskudnom do blagom eozinofilnom citoplazmom
koje su rasporedene u alveolarnim uzorcima. Tumorske stanice na periferiji alveolarnih
struktura oblazu fibrovaskularne septe. Obi¢no se javljaju kod adolescenata i mladih
odraslih osoba (u dobi od 10 do 25 godina). NajceS¢e nastaju u dubokim mekim tkivima

ekstremiteta, glave i vrata, te paraspinalnim i perinealnim regijama.

2.6.4 Vretenasti/sklerozni rabdomiosarkom je rijetki podtip rabdomiosarkoma (3-10%)
kojeg karakteriziraju vretenasto rasporedene stanice ili gusti hijaliniziran kolageni
matriks. MoZe se javiti u bilo kojoj zivotnoj dobi. Kod odraslih se naj¢esce javlja u glavi i

vratu, a kod djece u peritestikularnoj regiji, a zatim u glavi i vratu.

Vretenasti rabdomiosarkom karakterizira stani¢na proliferacija vretenastih tumorskih
stanica s hiperkromatskim jezgrama i blijedom eozinofilnom citoplazmom, koje €ine
uzorak riblje kosti. S druge strane, sklerozni rabdomiosarkomi su karakterizirani
izrazenom hijalinizacijom ili sklerozom s tumorskim stanicama koje su rasporedene u

vrpce, gnijezda, trabekularne ili mikroalveolarne uzorke.

2.6.5 Epiteloidni rabdomiosarkom je rijetka vrsta rabdomiosarkoma koja pokazuje
proliferaciju epiteloidnih tumorskih stanica s velikim vezikularnim jezgrama, izrazenim
nukleolama i amfofilnom do eozinofilnom citoplazmom koja je rasporedena u slojevima.
Cesée se javlja kod muskaraca u rasponu od 6-78 godina. Obiéno se javlja u dubokom

mekom tkivu ekstremiteta, glave i vrata te trupa.

2.6.6 Pleomorfni rabdomiosarkom se €esto javlja kod odraslih, s vrhuncem incidencije

u dobi od 60 do 70 godina. Obi¢no nastaju u donjim ekstremitetima, glavi i vratu.
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HistoloSki je pleomorfni rabdomiosarkom graden od velikih, atipi¢nih i Cesto
multinuklearnih poligonalnih eozinofilnih tumorskih stanica koje su rasporedene

nasumicno ili u slojevima (34).

2.7 Gastrointestinalni stromalni tumor je najéeSc¢i mezenhimalni tumor

gastrointestinalnog sustava (35).

2.8 Hrskavi¢no-kostani tumori
2.8.1 Hondrom je veoma rijetki benigni tumor mekog tkiva. U 50% sluCajeva javlja se

projmena na FN1 genu (32).

2.8.2 Ekstraskeletni osteosarkom ili osteosarkom mekog tkiva je rijedak zlocudni
tumor mekog tkiva (oko 1% sarkoma mekog tkiva) koji je karakteriziran proizvodnjom
osteoida i koStanog matriksa od strane neoplastiCnih stanica. Ekstrasekletni
osteosarkom pokazuje kompleksne kromosomske aberacije. Dijagnoza se obi¢no
postavlja biopsijom iglom ili otvorenom biopsijom. Javlja se kod starijih pacijenata s
metastazama na pluc¢ima (30,36). Na CT-u se mogu vidjeti meka tkiva neujednacene
gustoce, cistiCa degeneracija i nekrotiCna podrucja, koja mogu biti pracena razliCitim
stupnjevima kalcifikacije ili osifikacije. Na MR-u veé¢inom imaju relativno jasne granice s
potpunom ili nepotpunom kapsulom koja je gradena od tumorskih stanica, vezivnog tkiva
i razli€itih upalnih komponenti koje nastaju kao posljedica interakcije izmedu tumora i
okolnog tkiva. Na T2 slikama ekstraosealni osteosarkom moze biti izointenzivan ili blago

hiperintenzivan (36).

2.9 Tumori ovojnica perifernih zivaca
2.9.1 Zlo¢udni melanotski tumor zivéane ovojnice je agresivna neoplazma nastala

melanocitnom diferencijacijom schwannovih stanica. NajCeSce se javlja u sredini
kraljezni¢nih i autonomnih Zivaca kod ljudi srednje Zivotne dobi. U 50% slu€ajeva moze
biti povezan s Carneyevim kompleksom. Mikroskopski je graden od vretenastih i

epiteloidnih neoplastic¢nih stanica organiziranih u listove i kratke snopove (30).
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2.10 Tumori nesigurne diferencijacije
2.10.1 NTRK-rearanzirana neoplazma vretenastih stanica najceSce se pojavljuje u

povrsinskim ili dubokim mekim tkivima ekstremiteta kod djece i adolescenata.

Molekularna patogeneza tumora je najéeSce povezana s rearanzmanom gena NTRK1.

2.10.2 Neuralni tumor sli¢an lipofibromatozi

2.11 Nedifrenecirani sitnostani¢ni sarkomi kostiju i mekih tkiva
2.11.1 Ewingov sarkom je veoma agresivan tumor mezenhimalnih stanica koji se javlja

kod djece i mladih (30).

3. Odredivanje stadija tumora kosti i tumora mekog tkiva
Klasifikacije koje se koriste za odredivanje stadija tumora su: Enneking, TNM i
klasifikacija Ameri¢kog drustva za rak (engl. American Joint Comitee on Cancer, AJCC)
(37).

Tablica 2. Enneking klasifikacija malignih kostanih tumora. Pruzeto iz: Pathologic

Fractures, Sarah E. Rizzo, Shachar Kenan

Stage | Grade Site Metastasis

[A Low Grade | Tl-Inracomparmental | MO (none)

IB Low Grade | T2-Extracompartmental | M0 (none)

IIA | High Grade | T1-Intracompartmental | M0 (none)

IIB | High Grade | T2-Extracompartmental | M0 (none)

II1 Metastatic | Tl-Intracompartmental | M1 (regional or distant)

II1 Metastatic | T2-Extracompartmental | M1 (regional or distant)
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Tablica 3. AJCC klasifikacija malignih tumora kosti. Preuzeto iz: New TNM classification

(AJCC eighth edition) of bone and soft tissue sarcomas: JCOG Bone and Soft Tissue
Tumor Study Group (38)

Table 1. AJCC prognostic stage groups for bone sarcoma in the appendicular skeleton, trunk, skull and facial bones

Stage Primary tumor (T) Regional lymph node (N) Distant metastasis (M) Histologic grade (G)
IA T N0 MO Glor GX
IB T2or T3 NO MO Glor GX
lIA T1 NO MO G2orG3
1B T2 NO M0 G2or G3
i T3 NO MO G2or G3
IVA Any T NO Mla Any G
IVB Any T N1 Any M Any G
Any T Any N Mib Any G

Tablica 4. TNM klasifikacija tumora kosti. Preuzeto iz: New TNM classification (AJCC

eighth edition) of bone and soft tissue sarcomas: JCOG Bone and Soft Tissue Tumor

Study Group

Definition of primary tumor (T)

T Category

T Criteria

T
T0
T
T2

T3

Primary tumor cannot be assessed

Mo evidence of primary tumor

Tumor <8 cm in greatest dimension

Tumor =8 cm in greatest dimension
Discontinuous tumors in the primary bone site

Definition of regional lvmph node (N)

N Category

N Criteria

MNX

N0
N1

Regional lymph node cannot be assessed

No regional lymph node metastasis
Regional lymph nodes metastasis

Definition of distant metastasis (M)

M Category

M Crireria

MO

M1
Mla
M1b

No distant metastasis
Disrant metastasis

Lung
Bone or other distant sites

Histologic Grade (G)

G (; Definition
GX Grade cannot be assessed
Gl Well differentiated, low grade
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Tablica 5. AJCC klasifikacija tumora mekih tkiva. Preuzeto iz: New TNM classification

(AJCC eighth edition) of bone and soft tissue sarcomas: JCOG Bone and Soft Tissue

Tumor Study Group

Table 2. AJCC prognostic stage groups for soft tissue sarcoma in the trunk and extremity

Stage Primary umaor (T} Regional lymph node (N} Distant metastasis (M} Histologic grade (G)
1A T1 NO Mo Gl, GX
IB T2, T3, T4 NO M0 G1,GX
I} Ti NO Mo G G3
A T2 NO MO G2, G3
111:3 T3, T4 NO MO G2, G3
IV Any T N1 MO Any G
Any T Any N M1 Any G

Tablica 6. TNM Kklasifikacija tumora mekih tkiva. Preuzeto iz: New TNM classification

(AJCC eighth edition) of bone and soft tissue sarcomas: JCOG Bone and Soft Tissue
Tumor Study Group (38)

Definition of primary tumor (T)

T Category T Criteria

X Primary tumor cannot be assessed

Ta Mo evidence of primary mor

Ti Tumor 5 cm or less in greatest dimension

T2 Tumor more than Sem and 210cm in greatest
dimension

T3 Tumor more than 10cm and =15cm in greatest
dimension

T4 Tumor more than 15 cm in greatest dimension

Definition of regional lymph node (M)

N Caregory

M Criteria

M

M1

No regional lymph node metastasis or unknown
Iymph node scatus
Regional lymph node metastasis

Deefinition of distant metastasis (M)

M Caregory

M Crireria

MO
M1

Mo distant metastasis
[Mstant metastasis

Deefinition of grade (Gl: FNCLCC histologic grade

G G Definition

GX Grade cannot be assessed

G Total differentiation, mitotic count and necrosis
score of 2 or 3

G2 Taotal differentiation, mitotic count and necrosis
score of 4 or 5

03 Total differentiation, mitotic count and necrosis

score of 6, 7 or §
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4. Radioloska dijagnostika

4.1 Obi¢na radiografija
Obi¢na radiografija je nakon obavljenog klinickog pregleda prvi izbor slikovhe metode za

poCetnu procjenu kostane lezije. Prednost obi¢ne radiografije je $to se moze izvoditi
brzo, lako i uz niske troSkove. Diferencijalna dijagnoza primarnih koStanih tumora temelji
se na radiografskim obiljezjima kao Sto su lokacija i veliina lezije, izgled matriksa, izgled
rubova i periostalna reakcija. Takoder, u obzir se uzimaju dob, spol i klini¢ki simptomi
pacijenata. S obzirom na radiografski izgled, koStana lezija se moze klasificirati kao
benigna ili maligna. Radiografija takoder pomaze i u odabiru idu¢e metode snimanja,
CT-a ili MR-a.

Radiografija je takoder indicirana i u obradi mekotkivnih masa. Posebno treba obratiti
pozornost na izobliCenje tkivnih ravnina, prozirna podrucja (koja mogu ukazivati na
prisutnost masti), koStano remodeliranje i kalcifikaciju ili mineralizaciju mekih tkiva (na
primjer, periferno mineralizirana masa koja nastaje nakon traume upucuje na miozitis
osifikansa). Prisutnost masti moZe sugerirati na postojanje lipomatozne mase, dok
prisutnost flebolita moze upucivati na benignu vaskularnu leziju. Medutim, danas je
radiografija zamijenjena MR-om u detaljnijoj procjeni mekotkivnih masa. Radiografija ne
smanjuje potrebu za presjekovnom evaluacijom, nego se treba smatrati metodom koja je

komplementarna MR-u i CT-u (39).

4.2 Ultrazvuk
Ultrazvuk se ne izvodi u klini¢koj praksi kao po¢etna metoda snimanja, medutim moze

biti komplementarna dijagnosticka metoda MR-u ili CT-u u poc€etnoj procjeni mekotkivnih
masa. Prednosti koriStenja ultrazvuka su Sto je Siroko dostupan, prenosiv, jeftin i izvodi
se bez ionizirajuceg zracenja. Ultrazvuk se koristi za inicijalnu procjenu mekotkivnih
masa kod pacijenata koji imaju kontraindikacije za MR. Pomocu ultrazvuka se moze
potvrditi prisutnost mase, mogu se procijeniti njezine dinamitke znacajke (sposobnost
kompresije i vaskularnost) te se ona moze okarakterizirati kao ¢vrsta ili cisticna.
Intervencija pod kontrolom UZV, kao $to je minimalno invazivna tehnika za uvodenje igle

tijekom biopsije u neko cCvrsto tkivo, je jedna od najbitnijih primjena UZV-a. Zbog
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nemogucnosti prodiranja zvucnih valova kroz kost, UZV ima malu ulogu u procjeni
kostanih lezija (39).

4.3 Scintigrafija

Radionuklidna skeletna scintigrafija koristi tehnecij-99-metilen difosfonata (engl.
technium-99m methylene diphosphonate, MDP) koji se veze za molekule hidroksiapatita
i akumulira u podrucjima osteoblastiCne aktivnosti. Skeletna scintigrafija omogucava
snimanje cijelog kostanog sustava tijela u jednoj slici te se Cesto koristi za otkrivanje

metastaza u kostanom sustavu (39).

44CT
Kompjuterizirana tomografija, u odnosu na RTG, ima prednost visoke kontrastne
rezolucije i presjecne slike (s mogucom trodimenzionalnom rekonstrukcijom). Usko
kolimirani rendgenski snop zraka prolazi kroz tijelo pod razli¢itim kutovima, a zatim se
mijeri slabljenje (atenuacija) rendgenskih zraka kroz razliita tkiva ovisno o specifi¢noj
gustoci tkiva. Racunalo zatim obraduje podatke te stvara sliku koristeci razliCite nijanse
sive boje. Jedinica atenuacije (gusto¢e) naziva se Hounsfieldova jedinica (HU).
Odredivanije razlicitih vrijednosti atenuacije omogucéava razlikovanje masnih, ¢vrstih,
cisticnih i mineraliziranih lezija. Atenuacija masti je obi¢no u rasponu od —130 do —70
HU, tekuc¢ine od 0 do +30 HU, miSi¢i i mekotkivni tumori kreéu se od +40 do +60 HU,
dok ima atenuaciju veéu od +1.000 HU. CT je znacajan u procjeni lezija ha mjestima
slozenije anatomije kao Sto su aksijalni skelet (kraljeznica ili zdjelica) jer presje¢na slika
moze eliminirati preklapanje razli¢itih anatomskih struktura. Cisti¢ne lezije na CT-u mogu
biti dobro definirane, homogene mase s atenuacijom ovisno o sadrzaju tekuéine. Lezije
koje sadrze kalcifikate imaju visoke vrijednosti atenuacije, zbog ¢ega se lako otkrivaju, a
arhitektura kostanih lezija (bilo formacija ili destrukcija) se moZze lako opisati. Takoder,
lako je prepoznati lipome zbog niske gusto¢e masti, dok prisutnost diskretnih podrucja
gustoce mekog tkiva unutar masnih lezija moze upucivati na liposarkom. Medutim, CT
otkriva mase koje mogu promijeniti normalnu anatomiju, ali ne potvrduje specifi¢nu
histoloSku dijagnozu. Danas je, u vecini slu¢ajeva, MR zamijenio potrebu za koriStenjem
CT-a kod sumnje na muskuloskeletne neoplazije (40).
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4.5 MR
Evaluacija kostanih tumora pomo¢u MR omogucuje identificiraju ekstraosealne

komponente i lokalizaciju u kompartmanu koja pomaze u preoperativnoj pripremi. Veéina
kostanih lezija su na T1 snimkama hipointenzivni, a na T2 hiperintenzivni, Sto otezava
postavljanje specificne histoloSke dijagnoze bez prisutnosti radiografije (39). MR se, za
razliku od RTG-a, slabije koristi za odredivanje malignosti tj. benignosti lezije. Benigne
lezije se na MR-u mogu vidjeti kao dobro ograni¢ene, uniformne i homogene lezije koje
ne zahvacaju neurovaskularne strukture i ne invadiraju kost. MR je korisniji za procjenu
veli€ine lezije (9). MR je zamijenio CT kao preferirana radioloSka metoda u evaluaciji
mekotkivnih masa jer omogucuje detekciju, evaluaciju, procjenu, staging i pracenje
mekotkivnih tumora. Prednosti MR-a su mogucnost postavljanja diferencijalne dijagnoze
lezije, precizna lokalizacija i procjena neuromuskularnog i zglobnog zahvaéanja,
vizualizacija cijelog kompartmana (moze pokazati prisutnost metastatske limfadenopatije
i skip lezija). Prilikom evaluacije mekotkivnih tumora trebao bi se primjenjivati kontrast,
ako nije kontraindiciran, zato $to primjena kontrasta omogucuje razlikovanje miksioidnog
tkiva od tekucéine. Miksomatozna stroma pokazuje blago pojaCavanje signala, za razliku
od cisti¢nih podrudja ili nekroze koja ne pokazuju poja¢anje. Upotreba gadolinija u
snimanju kostanih tumora je korisna prilikom evaluacije ekstraosealnog Sirenja. Treba
procijeniti lokaciju, veli€inu i signalne znacajke lezije. Sarkomi na MR-u odasilju
heterogeni signal radi mijeSanog tkiva, nekroze ili krvarenja. Hipointenzivni signal na
viSe sekvenci ukazuje na prisutnost fibroznog tkiva, dok prisutnost kalcifikata ili masti
unutar lezije ukazuje na lipomatozu ili tumore Zic€anih ovojnica. Kortikalna kost na MR-u
odasilje niski signal, zbog €ega je CT prikladnija metoda dijagnostike kortikalnog
zahvacanja. Kod sarkoma je vidljiv hipointenzivni rub koji okruzuje tumor jer maligni
tumori ne infiltriraju normalno tkivo, nego ga odguruju sve do kasnih stadija razvoja.
Sarkomi mekog tkiva rastu radijalno, prilikom ¢ega komprimiraju okolno vezivno tkivo i
uzrokuju upalnu reakciju, zbog €ega se formira "pseudokapsula”. Prisutnost
hiperintenzivnog T2 ili fluidnog signala koji nastaje kao posljedica pove¢anog sadrzaja
vode u tkivima (peritumoralni edem) je vazna znacajka koja se moze vidjeti kod benignih

i malignih tumora (39).
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5. ZAKLJUCAK

RadioloSka evaluacija tumora osteomuskularnog sustava ukljuCuje multimodalni pristup,
prilikom ¢ega je RTG pocetna dijagnostiCka metoda procjene tumora osteomuskularnog
sustava, dok se izbor daljnje radioloSke pretrage odreduje na temelju RTG snimke,
povijesti bolesti pacijenta, nalaza fizikalnog pregleda i lokacije lezije. Nakon obi¢ne
radiografije slijede tehnike snimanja presjeka kao §to su kompjutorizirana tomografija
(CT) ili magnetska rezonancija (MR). MR je preferirana metoda snimanja tumora mekih
tkiva, dok se i CT i MR koriste za procjenu opsega tumora kostiju. Dodatno, scintigrafija
nuklearne medicine, ultrazvuk i pozitronska emisijska tomografija mogu se koristiti

zajedno s poCetnom evaluacijom ili nakon nje.
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