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SAZETAK:

Rak vrata maternice jedan je od najée$¢ih malignih tumora koji pogada Zene. Kod bolesnica s ranim stadijem raka
vrata maternice i lokalno uznapredovalim rakom vrata maternice princip lijeCenja je konvencionalan ukljucujuci
operaciju, kemoterapiju i radioterapiju, dok kod bolesnica s metastatskim rakom vrata maternice, ne postoji standardno
lijeCenje zbog njegovih heterogenih manifestacija. Zbog svega toga klju¢no je na vrijeme dijagnosticirati i odrediti
stadij karcinoma u svrhu kvalitete zivota. Snimanje tijekom primarne dijagnosti¢ke obrade klju¢no je za toénu procjenu
prosirenosti tumora i metastatske bolesti kao 1 za odabir najbolje terapijske opcije, a pomoéu FIGO sustava njegova je
uloga dodatno naglasena. U odnosu na druge tehnike snimanja, MR nam pruza detaljne informacije o lokalizaciji i
veli¢ini tumora, invaziji u okolna tkiva, te prisutnost udaljenih metastaza. MR doprinosi individualiziranom pristupu
u odabiru terapije, uzimajuéi u obzir specifiéne karakteristike tumora. Integracija MR-a u dijagnosticki i terapijski
proces poboljsava klini¢ke ishode pacijenata s karcinomom vrata maternice, omogucujuci uc¢inkovitu skrb. MR se
nadopunjuje sa ostalim modalitetima snimanja kod dijagnostike i planiranja lijecenja, te bez MR -a nije moguce utvrditi

stadij bolesti i postaviti kona¢nu dijagnozu.
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SUMMARY

Cervical cancer is one of the most common malignant tumors affecting women. For patients with early-stage cervical
cancer and locally advanced cervical cancer, the treatment principle involves conventional methods including surgery,
chemotherapy, and radiation therapy. However, for patients with metastatic cervical cancer, there is no standard
treatment due to its heterogeneous manifestations. Therefore, timely diagnosis and staging of the cancer are crucial for
improving quality of life. Imaging during the primary diagnostic evaluation is essential for accurately assessing tumor
extent, metastatic disease, and selecting the optimal therapeutic option, with the FIGO system further emphasizing its
role. Compared to other imaging techniques, MRI provides detailed information about tumor localization and size,
invasion into surrounding tissues, and the presence of distant metastases. MRI contributes to individualized treatment
selection, taking into account the specific characteristics of the tumor. Integrating MRI into the diagnostic and
therapeutic process improves clinical outcomes for cervical cancer patients, enabling effective care. MRI complements
other imaging modalities in diagnosis and treatment planning, and without MRI, it is not possible to determine the

stage of the disease and establish a final diagnosis.
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1. UVOD

Rak vrata maternice najcesci je ginekoloski zlo¢udni tumor na svijetu i jedan od vodec¢ih
uzoraka smrti povezanih s rakom u zena. Nastaje zbog abnormalnog rasta stanica koje imaju
sposobnost Sirenja na druge dijelove tijela. Jedan od glavnih uzro¢nika u nastanku karcinoma
vrata maternice dugotrajna je kroni¢na upala rodnice i vrata maternice prouzro¢ena spolno
prenosivim humanim papiloma virusom (HPV). Kao metode snimanja u ranom otkrivanju
samog karcinoma koristimo CT (engl. Computed Tomography), PET/CT (engl. Positron
Emission Tomography and Computed Tomography), UZV (ultrazvuk), i MRI (engl.
Magnetic Resonance Imaging). Magnetna rezonancija radioloska je metoda oslikavanja koju
koristimo za odredivaje stadija karcinoma vrata maternice, te kao dijagnosticku metodu
snimanja tijekom primarne obrade pacijenata sa rakom grli¢a maternice. Isto tako koristi se

za bolju procjenu prosirenosti tumora, lokalizaciju i to¢nu procjenu veli¢ine tumora [1].

1.1. ANATOMIJA MATERNICE

Unutrasnji zenski spolni organi su jajnici (lat. ovarii), jajovodi (lat. tubae uterinae),
maternica (lat. uterus) i rodnica (lat. vagina). Vanjski Zenski spolni organi su stidni brezuljak,
velike stidne usne, male stidne usne, predvorje vagine, drazica, erektilno tijelo i velike
vestibularne Zlijezde [2].

Maternica se nalazi u maloj zdjelici izmedu mokra¢nog mjehura i rektuma. Podijeljena
je u Cetiri glavna anatomska segmenta: fundus, corpus ili tijelo koji je glavni dio maternice,
pocinje neposredno ispod razine jajovoda i nastavlja se prema dolje, te isthimus (donji vratni
dio maternice) i cerviks ili vrat maternice (proteze se prema dolje od istimusa 1 otvara se u
rodnicu) [3]. Gornji Siri dio maternice ili trup, usmjeren je prema zdjeli¢noj Supljini, a donji
uzi dio jest vrat maternice. Gornji masivni dio trupa maternice oblikuje dno maternice.
Suzenje jest prijelaz trupa maternice u vrat. Vrat maternice, cilindri¢ni je i uski dio maternice;
ulazi u rodnicu kroz njen prednji zid, te je u veéini slu¢ajeva okomit na njega. Donji dio vrata

maternice okruzuje vagina, i time je vrat maternice podjeljen na dva dijela: iznadvaginalni



dio, te na vaginalni dio. Supljina maternice trokutasta je oblika i nastavlja se prema dolje u
materni¢ni kanal. Maternicu izgraduju tri sloja: sluznica, miSi¢nica i serozna ovojnica [1].
Prosje¢na dimenzija maternice kod odrasle Zene je 8 cm u duzinu, te 5cm u Sirinu [2]. Utero-
ovarijski ligament, okrugli ligament, Siroki ligament te uterosakralni ligament podupiru
maternicu, a inferiorno je podupire dijafragma zdjelice, urogenitalna dijafragma i

perineanalno tijelo [3] (Slika 1).
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Slika 1. Prikaz anatomije maternice

Izvor: https://byjus.com/biology/uterus-diagram/
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1.2. MAGNETSKA REZONANCIJA

MR je dijagnosticka metoda pregleda koja u visokoj rezoluciji prikazuje slojeve ljudskog
tijela u sagitalnim, transverzalnim i koronarnim ravninama [4]. To je takoder metoda koja
neinvazivnim putem osigurava dobivanje anatomskih i fizioloskih informacija [5]. Princip
MR-a je interakcija radiovalova i odredenih atomskih jezgara koji su u tijelo smjeSteni u
jakom, stabilnom i uniformnom magnetnom polju. Veca kontrastnost u prikazivanju mekih

tkiva jedna je od glavnih prednosti MR-a u odnosu na druge radioloske metode snimanja

[6]

1.2.1. Povijesni pregled magnetske rezonancije

Tijekom godina oslikavanje pomo¢u MR-a preslo je s jednostavnog volumetrijskog
oslikavanja na slozenu analizu koja koristi viSe sekvenci [7]. Kao temeljno otkri¢e u fizici
bilo je rotiraju¢e magnetsko polje. Otkrio ga je Nikola Tesla 1882. godine u Budimpesti.
Nadalje 1920-ih godina fizicar Wolgang Paul i sur. postavili su teoriju da jezgre atoma imaju
spin. Austrijanac Isidor Rabi, rade¢i u laboratoriju, promatrao je kvantni fenomen nazvan
nuklearna magnetska rezonancija (NMR). Otkrio je da jezgre atoma apsorbiraju energiju ¢ija
je frekvencija jednaka ,rezonantnoj frekvenciji“ jezgre odnosno spina. Rezonantna
frekvencija jezgre ovisna je o jakosti staticnog magnetskog polja u kojem se jezgra nalazi.
Isidor Rabi dobio je nobelovu nagradu 1944. godine [8]. 1946. godine Felix Bloch (Stanford
University) i Edward Purcell (Harvard University), neovisni jedan o drugome, otkrili su da
jezgre atoma, kada se nadu u magnetnom polju, mogu primiti energiju vanjskog
radiofrekventnog izvora mijenjajuci pri tome svoj polozaj u magnetnom polju [9]. 1950.-ih
godina Herman Carr stvara jednodimenzionalnu MR sliku. Od 1956. svi MR uredaji
kalibrirani su u ,,Tesla jedinicama®. Jaina magnetnog polja mjeri se u Teslinim ili
Gaussovim jedinicama. Sto je magnetno polje jade to je jaca koli¢ina radio signala koji se
mogu pobuditi iz atoma tijela, a time i veca kvaliteta MR snimka. 1971. Raymond Damadian
otkrio je da se signal vodika u kancerogenom tkivu razlikuje od signala zdravog tkiva jer

tumori sadrze viSe vode. Odnosno, otkrio je da tumori imaju duze vrijeme relaksacije od



normalnog tkiva. 1977./1978. Damadian konstruira prvi MR skener koji je bio ja¢ine 0,05 T.
Postize i prvi MR prikaz ljudskog tijela. Britanski fizi¢ar Petar Mansfield 1974. dalje je
razvijao upotrebu gradijenta u magnetnom polju, te razvija tehniku eho planara koja
omogucuje da se slike proizvode u sekundi, a kasnije postaje osnova za brzo snimanje MR-
a. 1987. godine razvijeno je MR snimanje srca u stvarnom vremenu, a 1993. uvodi se
funkcionalna MR slika mozga. 2000.-ih MR srca, MR tijela, snimanje fetusa, funkcionalni
MR dodatno se razvijaju i postaju rutina u mnogim centrima. Danas se MR Kkoristi u mnogim
bolnicama kao neinvazivna tehnologija koja pomaze lije¢nicima u dijagnosticiranju Sirokog

spektra bolesti. [8,10]

1.2.2. Osnovni dijelovi uredaja za MR

Svaki sustav MR-a sastavljen je iz vise komponenti bez kojih ne bi mogli dobiti
dijagnosticke slike ljudskog tijela. U te komponente spada: magnet koji proizvodi staticko
homogeno magnetno polje, zavojnice za prijenos i prihvacanje signala (engl. Coils and
amplifiers), gradijentne zavojnice i pojacala za odabir snimanja u X, Y, Z osima (engl.
Gradient coils and amplifiers), racunalo za obradu i pohranu podataka, monitor i uredaj za
slikovni zapis pregleda (Slika 2). MR uredaj postavljen je u posebno izgradenu prostoriju s
Faradayevim kavezom, koji ima svrhu zastite od vanjskih utjecaja radiofrekventnih valova.
Osnovni dio uredaja za MR je magnetski tunel, tzv. bore magneta, oko kojeg su gusto
namotani supravodljivi, cilindriéni navoji kroz koje teCe jaka elektri¢na struja, stvarajuci
homogeno magnetsko polje unutar tunela. U sklopu borea je smjeSten, kriostat, magnet,
gradijentne zavojnice i radiofrekventne zavojnice. Gradijentne zavojnice smjeStene su
linearno u tri ravnine (X, Y, Z), a njihovo sjeciste predstavlja izocentar magneta. Izradene su
od rezistivog materijala, te zajedno sa gradijentnim pojacalima formiraju vremenski
promjenjiva gradijentna magnetska polja koja su neophodna za odabir ravnine snimanja,
debljine sloja, te prostorno lociranje izvora signala unutar samoga sloja. Radiofrekventne
zavojnice (antene) su odasiljaci i prijemnici radiofrekventnog pulsa. Zavojnice od 10 i viSe
mT/m imaju najbolji ucinak. Uredaji za MR jednu radiofrekventnu antenu koriste kao

odasilja¢ energije, a drugu kao prijemnik. Odasiljacka antena odasilje elektromagnetne



valove 1 integrirana je u kudiste magneta. Elektromagnetni valovi imaju frekvenciju koja
neselektivno pobuduje vodikove protone zavisno o dijelu tijela koji zelimo prikazati. To se
zove rezonancija. Prijemna antena mjeri signal koji dolazi iz tkiva. Antene mogu biti raznih
veli¢ina, velike za cijelo tijelo ili male povrSinske zavojice. Zavojnice koje su postavljene
blizu pretrazivane anatomske regije imaju bolji odnos signala i Suma, ali i ograni¢en domet.
Uredaji za MR koriste najmanje dva racunala. Jedno racunalo sluzi za kontrolu i sekvencije
snimanja, za kontrolu vremena i broja slojeva, te za odredivanje duzine gradijentnih i
radiofrekventnih pulseva dok drugo procesuira podatke i prikazuje rezultate. Dodatno
racunalo nalazi se na radnoj stanici i omogucuje dodatnu obradu slike 1 prikaz pregleda. Za
snimanje pacijenta operator uredaja za MR odabire vrstu sekvencije snimanja koja se prenosi
kontrolnom racunalu, koji izvrSava zadani zadatak. Procesor za prikupljanje podataka za
vrijeme snimanja pohranjuje digitalizirani signal i Furijevom transformacijom stvara sliku
na ekranu, te sluzi za pohranjivanje slika. Racunalni sustav za MR mora imati veliki kapacitet
pohrane podataka [4, 5]. Prema jakosti magnetnog polja, uredaji za MR dijele se na uredaje
niske jakosti (0,1 — 0,3 T) uredaje rednje jakoti (0,5 — 1 T), uredaje visoke jakosti (1,5 -9 T).
Prema vrstama magneta razlikujemo permanentni magnet, magnet sa Zeljeznom jezgrom,
rezistivi magnet (magnet sa zranom jezgrom) i supravodljivi magnet. Sposobnosti
permanentnog magneta ogranic¢ene su u vidu jacine magnetnog polja i veliine otvora kucista.
Tezina permanentnog magneta seze od 5 do 11 tona upravo zbog jacine magnetnog polja.
Cijena permenentnog magneta je povoljna jer ne treba elektri¢nu struju, niti helij za hladenje.
Struja u elektricnom vodi¢u magneta sa Zeljeznom jezgrom okruzena je magnetnim poljem.
Elektri¢ni vodic¢i koji se nalaze u rezistivom magnetu, bez oslanjanja na Zeljeznu jezgru,
mogu se oblikovati tako da izravno proizvode magnetno polje odredene uniformnoti. O
kvadratu struje koju provode, ovisi energija koju rasipaju rezistivi vodi¢i. Ovi magneti
stvaraju jacinu polja do 0,2 T uz uporabu velike koli¢ine energije od 80 kW/h i zbog toga je
potrebno dodatno hladenje vodom. Prednosti rezistivnog magneta su niza cijena uredaja te
jednostavna izrada, uz ve¢ spomenutu Vvisoku cijenu rada samog magneta. Danas se ve¢inom
koristi supravodljivi magnet koji je graden od namotaja zice slitina i metala koji kada se
urone u tekuéi helij na temperaturu od -273°C postaju supervodljivi. Supravodljivi magneti

zadovoljavaju uniformnost pomocu snage magnetnog polja iznad 1 T [6].
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Slika 2. Prikaz osnovnih dijelova uredaja za magnetnu rezonanciju

lzvor: https://www.researchgate.net/figure/Schematic-diagram-of-an-MRI-machine-illustrating-the-

concentric-arrangement-of-coils_figl 266266309

1.2.3. Princip rada uredaja za MR

Djelovanjem radiovalova na atomsku jezgru nastaje MR signal. Radiovalovi su daleko
od granice ionizacijske energije. Oni su takoder elektromagnetski valovi koji imaju
frekvenciju 20-100 mHz. Jezgra atoma vodika najceSca je koriStena jezgra za oslikavanje
magnetnom rezonancijom. Kada je u ionskom stanju (H+), jezgra vodika samo je proton.
Onovni principi NMR (engl. Nuclear magnetic resonance) su:

a) elektri¢ni naboj u kretanju, bilo pozitivan ili negativan, proizvodi magnetno polje
b) atomi s neparnim brojem protona i neutrona kao Sto je H+ imaju magnetski spin
c) svaka jezgra vodika je mali magnet koji proizvodi malo ali zamjetno magnetsko
polje
Elektroni se vrte oko svoje osi 1 oko jezgre, a jezgra se uz to jo$ vrti i oko svoje osovine.
Dvije Cestice suptrotnih magnetskih spinova ponistavaju jedna drugu. Da bi se magnetizirali,

ioni vodika se moraju ,,umiriti“. To se postize dovodenjem jakog magnetskog polja izvana
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(Slika 3). Protoni vodika vrte se oko svoje osi poredani paralelno i antiparalelno. Malo ve¢i
broj protona postavljen je u smjeru magnetskog polja nego u suptrotnom smjeru. Taj mali
broj protona dostatan je da stvori magnetsko polje, pri ¢emu nastaje neto magnetski momenat
ili magnetizacijski vektor koji ukazuje na smjer magnetskog polja. Isti taj broj protona koji

stvara magnetizacijsko polje dostatan je da stvori i MR sliku [11].
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Slika 3. Polozaj protona vodika prije (a) i nakon (b) djelovanja jakog magnetskog polja.
lzvor: https://www.schoolphysics.co.uk/age16-
19/Atomic%20physics/Atomic%20structure%20and%20ions/text/MRI/index.html

Pojava rezonancije uzrokovana radiofrekventinim valom, dodaje energiju magnetiziranom
objektu. Vrijeme relaksacije T1 ovisi 0 molekularnoj okolini tkiva i posebno je za svako
tkivo. Svaka tvar ili tkivo imaju specifi¢no vrijeme relaksacije, §to se moze usporediti sa
specificnom gustoom tkiva kod kompjutorizirane tomografije. Jezgra emitira
radiofrekventni signal kada je izlozena radiofrekventnom podrazaju. Trajanje signala ovisi o
vremenu koje jezgre provedu u koherentnoj fazi. Ova vremenska konstanta zove se vrijeme
relaksacije T2 i razlicita je za svako tkivo. Njene znaajke takoder ovise o molekularnoj
gusto¢i jezgara. Kada je tkivo promijenjeno boleS¢u, vremena relaksacije T1 i T2 mogu se
promijeniti. Kako vrijeme relaksacije T1 1 T2 utjeCu na jacinu 1 trajanje radiofrekventnog
signala, to e rezultirati promjenom slike i razlikovanjem patoloskog od zdravog tkiva [Slika
4]. Pulsne sekvencije temeljno se mogu podijeliti na SE (engl. Spin echo) i GRE (engl.

Gradient echo) tehnike snimanja. ,,Multi echo* prikupljanje signala Koristi se u GRE | SE
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sekvencama i temelji se na jednoj ekscitaciji i visSestrukom ocitavanju. Tehnoloski razvoj
uredaja za magnetnu rezonanciju omogucio je snimanje u realnom vremenu, kao i snimanje
dok se stol pacijenta pomice u kaudokranijalnom i kraniokaudalnom smjeru. Danas se, 0sim
,konvencionalnih* na¢ina snimanja, kao rutinske metode snimanja koriste 1 MR angiografija,
MR spektroskopija i funkcionalna MR mozga. Funkcionalna MR je pretraga koja pomocu
MR tehnologije, u aktivnim dijelovima mozga, dijagnosticira vrlo diskretne dijagnosticke

promjene [4, 6, 11].

T1-weighted T2-weighted

Slika 4. Transverzalni presjeci mozga u T1 i T2 vremenima relaksacije.

Izvor: https://case.edu/med/neurology/NR/MRI%20Basics.htm

1.3. KARCINOM VRATA MATERNICE

Rak vrata maternice Cetvrti je najces¢i rak u zena s oko 660 000 novih slucajeva na
godinu [12]. Vise od 300 Zena godi$nje u Hrvatskoj oboli od invazivnog raka vrata maternice,
te oko 600 Zena od lokaliziranog raka (lat. Ca in situ). [13]. lako se u naprednijim zemljama
rak vrata maternice smanjuje, u nerazvijenim drzavama incidencija i mortalitet ostaju visoki,
kao rezultat neadekvatnih usluga lijecenja i nedostatak probira. Rak vrata maternice treci je

vodec¢i uzrok smrti i drugi najceS¢e dijagnosticirani rak kod Zena u manje razvijenim


https://case.edu/med/neurology/NR/MRI%20Basics.htm

zemljama, a glavni uzro¢nik je dugotrajna kroni¢na upala maternice uzrokovana HPV-om

[14].

1.3.1. Incidencija i rizi¢ni faktori

Broj oboljelih od raka vrata maternice u posljednjih nekoliko desetljeca se smanjuje, pa
tako 1 u Hrvatskoj. Unatoc¢ tome, i dalje je na ¢etvrtom mjestu po ucestalosti i smrtnosti kod
Zena u svijetu. Prema zadnjim podacima, u 2018. godini u Hrvatskoj su zabiljeZena 274 nova
slu¢aja raka vrata maternice, Sto ¢ini 2 % ukupnog broja slucajeva raka kod zena. Prosjecna
dob oboljelih bila je 55,6 godina. U najveéem broju slucajeva, kao uzrok nastanka raka rata
maternice smatra se zaraza visokorizi¢nim tipovima humanog papiloma virusa (HPV). Preko
99% prekanceroznih lezija uzrokovano je infekcijom HPV. Cimbenici koji su povezani s
infekcijom HPV i razvojem maligne bolesti su pretilost, puSenje, spolno prenosive bolesti, te

koinfekcija virusom HIV-a ili virusom herpes simplex tip 2 [15, 16].

1.3.2. Klini¢ka slika

Karcinom vrata maternice najcesée se javljau zena izmedu 40 1 55 godina. HPV infekcija
je u vecini slucajeva asimptomatska, no moguca je pojava kondiloma, odnosno spolnih
bradavica. Zbog asimptomatske manifestacije, HPV infekcija vrlo lako se moze prenijeti
spolnim putem. Simptomi raka ovise o stadiju bolesti. Sami pocetci raka takoder mogu biti
asimptomatski. Prvi simptom je krvarenje, a uz krvarenje je prisutna i bol u donjem dijelu
trbuha, zdjelici i kukovima koja najcesce nastaje kao posljedica Sirenja malignog procesa u

tijelo maternice, zid zdjelice ili oko ishijadi¢nog zivca. [16, 17]



1.3.3. Dijagnoza i lijecenje

Od presudne vaznosti za dijagnozu karcinoma vrata maternice je ginekoloski pregled.
Njime se odreduje veli¢ina i lokalizacija tumora. Glavni cilj je otkriti karcinom u $to ranijem
stadiju. Najc¢esce koriStene metode za otkrivanje raka vrata maternice su Papa test, HPV test
i kolposkopija. Kolposkopija je pregled u kojem se otkrivaju podru¢ja na sluznici vrata
maternice koja mogu ukazivati na promjene [17]. Veli¢inu tumora takoder moZemo
procijeniti i transvaginalnim ultrazvukom. U metode otkrivanja karcinoma uklju¢ujemo i
CT, MR, limfadenektomija, limfangiogram, DWI (engl. Diffusion Weighted) MR, PET- CT.
PET-CT je izvrsna metoda za procjenu udaljenih metastaza. RTG pluca i scintigrafija skeleta
mogu nam prikazati postojanje metastaza. Uobicajeno lijeCenje je ekscizija ili ablacija
abnormalnih stanica. Premaligne Zljezdane promjene i premaligne lezije epitela mogu se
ukloniti minimalno invazivnim kirurSkim zahvatom. U slu¢aju maligne bolesti primjenjuje
se kirurski zahvati poput uklanjanja maternice, uklanjanje tkiva oko maternice s limfnim
¢vorovima zdjelice, uklanjanje maternice s jajnicima i jajovodima [18]. Za pacijentice koje
nisu kandidati za operaciju, kemoterapija moZze biti jedna od izbora lijeenja za primarni
metastatski karcinom vrata maternice. 12 i 24 mjeseca nakon zahvata potrebno je napraviti
HPV testiranje i Papa test [19].

1.4. FIGO KLASIFIKACIJA

FIGO Klasifikacija metoda je odredivanja stadija tumora koja se do nedavno temeljila
iskljucivo na klinickom pregledu, no 2018. godine objavljena je nova FIGO klasifikacija raka
vrata maternice u kojoj definiramo anatomski prosirenu bolest i razlikovanje ishoda
prezivljavanja (Tablica 1). U odnosu na prijasnji FIGO sustav iz 2014., glavna promjena je
da stadij IB sada ukljucuje tri podskupine umjesto dvije [20]. SaZete su i odgovarajuce
dijagnosticke metode 1 mogucnosti lijeCenja za pojedine stadije. U sustav za odredivanje
stadija ugradene su patoloske i slikovne procjene zdjelice, te procjena paraortalnih i

zdjeli¢nih limfnih ¢vorova. Sustav stupnjevanja nam takoder omogucuje 1 usporedbu
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pacijenata i njihovih ishoda medusobno. Razvoj tehnologije poboljsava dijagnozu i lijeCenje,

a odredivanje stadija raka je proces koji odgovara na taj razvoj [21].

Tablica 1. FIGO klasifikacija tumora [20]

FIGO stadij Definicija

| Karcinom cerviksa ograni¢en na maternicu

1A Invazivni karcinom dijagnosticiran mikroskopski

1ALl Izmjerena stromalna invazija <3mm u dubinu

I1A2 Izmjerena stromalna invazija >/=3mm i <bmm

IB Invazivni karcinomi s izmjerenom najdubljom stromalnom invazijom
</=5mm

IB1 Invazivni karcinom s dubinom stromalne invazije >/=5mm i tumorom
manjim od 2 cm u najvecoj dimenziji

IB2 Invazivni karcinom koji je >/=2cm 1 <4cm u najvecoj dimenziji

IB3 Invazivni karcinom >/=4cm u najvecoj dimenziji

I Karcinom vrata maternice proSiren izvan maternice, ali bez infiltracije u
zdjeli¢nu stijenku niti donju tre¢inu rodnice

A Tumor zahvaca gornje dvije treCine rodnice, ali bez infiltracije
parametrija

Al Invazivni karcinom <4cm u najvecoj dimenziji

A2 Invazivni karcinom >/=4cm u najvecoj dimenziji

1B Karcinom vrata maternice koji infiltrira parametrij, ali ne do zdjeli¢nog
zida

Il Karcinom zahva¢a donju tre¢inu rodnice uz moguénost prisutnosti;
infiltracije do zdjelicne stijenke, hidronefroze, zahvacanja limfnih
¢vorova

A Tumor koji zahvaca donju tre¢inu rodnice, ali se ne proteze do zdjelicne
stijenke

11




B

Tumor koji se proteze na stijenku zdjelice uz hidronefrozu i zatajenje

bubrega

nc

Prisutne metastaze u zdjeli¢nim 1/ili paraaortnim limfnim ¢vorovima, bez

obzira na veli¢inu 1 opseg tumora

Tumor koji se prosirio izvan zdjelice ili infiltrira sluznicu mokra¢nog

mjehura ili rektuma

IVA

Tumor infiltrira sluznicu mokraénog mjehura ili rektuma

VB

Tumor se prosirio na udaljene organe
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2. CILJ RADA

Cilj rada je prikazati ulogu najnovijih tehnoloskih dostignu¢a u koristenju MR-a za
precizniju detekciju i lokalizaciju tumora vrata maternice , evaluaciju stadija bolesti i faktora
rizika. Prikazat ¢e se i prednosti i nedostatci MR-a pred ostalim modalitetima snimanja kao
i nacin na koji MR moze utjecati na identifikaciju osobina tumora koji utje¢u na izbor i odabir
optimalnih terapijskih tehnika. Pretrazivana je literatura koristeci klju¢ne rijec¢i na PubMed-
u u periodu od 2000.-2024. g. Pronadena su 3413 radova, od kojih je 58 relevantnih za temu
ovog rada. Osim baze podatake koristene su i knjige, relevantne web stranice te materijal s

predavanja.
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3. RASPRAVA

3.1. MR PRIKAZ ZDRAVOG VRATA MATERNICE

MR kao metoda oslikavanja pruza nam uvid u ginekolo$ku anatomiju koja nije vidljiva
drugim tehnikama. Zbog visoke razluCivosti kontrasta malih struktura i tkiva, te
multiplanarnog snimanja, moguce je diferencirati i vrlo male patoloske promjene. Isto tako
MR nam omogucuje prikaz krvnih zila bez uporabe intravenskog kontrasta, §to ga cini
superiornijiim u odnosu na druge modalitete snimanja u evaluaciji abnormalnosti zdjelice
[22]. Kako bi znali razlikovati patoloski vidljive strukture od anatomskih, moramo poznavati
anatomski normalan izgled maternice kao i samog vrata maternice (Slika 5). Slojevi tkiva,
unutar i izvan tijela maternice, cerviksa i vagine, prikazuju se u sve tri ravnine [23]. Vrat
maternice nalazi se na donjem dijelu maternice 1 cilindri¢na je oblika, a jednim dijelom strsi
u vaginu. Dijelimo ga na supravaginalni i intravaginalni dio. Na donjem kraju vaginalnog
dijela cerviksa nalazi se materni¢ni otvor. Isto tako, prosjecna duljina anatomski normalnog
cerviksa iznosi od 3 do 4 cm, dok mu je promjer 2,5 cm. MR-om imamo mogucnost uvida u
sva tri sloja maternice; endometrium, miometrium i perimetrium. Endometrium je
maternicna sluznica u kojoj se nalaze maternicne Zlijjezde i1 taj sloj je srastao s
miometriumom. Miometrium je sloj glatkih miSiénih vlakana debljine oko 1,5 cm, a u
cerviksu se u ovom sloju nalazi vise vezivnih nego miSi¢nih vlakana. Perimetrium je sloj koji
pokriva maternicu [24]. Mjesto najc¢esce nastalog tumora na cerviksu je skvamokolumnarni
spoj. To je granica izmedu plocastog i cilindricnog epitela koji oblazu cerviks. Cerviks od
mokraé¢nog mjehura odvaja parametrij. To je masno i vezivno tkivo koje oblaze anteriorni
dio maternice. Na straZnjoj strani vrata maternice je rektum, dok se sprijeda nalazi mokraéni
mjehur. Na T2 slikama lako se vidi duljina 1 polozaj vrata maternice. Zdravi vrat maternice
ima dvije prepoznatljive zone: centralnu zonu s visokim intezitetom signala koja je oblozena
sluzi, i vanjsku zonu s niskim intezitetom signala. Na slikama dobivenim T1 mjerenjem,
okolni parametrij se prikazuje umjerenim intezitetom signala i jasno se razlikuje od vezivnog
tkiva [23, 25].
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Slika 5. Anatomski prikaz zdravog vrata maternice na MR-u.

Izvor: https://radiologyassistant.nl/abdomen/unsorted/mr-in-cervical-cancer-1

Anatomija maternice i vrata maternice varira s dobi. Tijekom reproduktivne dobi razliciti
slojevi maternice i vrata maternice dobro su prepoznatljivi, a miSiéni dio stijenke maternice
moze biti visoko vaskulariziran. Supljina maternice moze se prepoznati kao hipointenzivna
struktura. U Zena u postmenopauzi anatomija postaje manje vidljiva, a cervikalna stroma 1
miometrij izgledaju hipointenzivno na T2 snimkama. S godinama, Zenski reproduktivni
organi postupno postaju manji s izrazenijim gubitkom volumena maternice u usporedbi s

vratom maternice [26] (Slika 6).
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Slika 6. Prikaz Zenskih reproduktivnih organa ha MR-u kod osoba od 30 i 70 godina.

Izvor: https://radiologyassistant.nl/abdomen/unsorted/mr-in-cervical-cancer-1

3.2. MR PRIKAZ KARCINOMA VRATA MATERNICE

MR je najprecizniji i najspecifi¢niji nafin snimanja koji se Kkoristi za pocetno
dijagnosticiranje i pra¢enje raka vrata maternice. MR pruza detaljnu procjenu bolesti i Sirenja
bolesti u cerviksu, te produljenje tumora u zdjelici, $to ima velik utjecaj na strategiju lijeCenja
1 upravljanja boles¢u [27]. Medunarodni sustav odredivanja stadija raka grlica maternice
(FIGO sustav) koristi slikovne i patoloske procjene u svrhu dijagnosticiranja i odredivanja
stadija. Pojedine razvijene zemlje su i prije FIGO Klasifikacije koristile slikovne metode za
primarnu obradu pacijentica s karcinomom. Za primarnu dijagnosticku obradu kod procjene
lokalizacije i lokalne proSirenosti karcinoma vrata maternice preporuca se napraviti MR
zdjelice, PET-CT cijelog tijela, CT prsnog kosa, abdomena i zdjelice. Modalitet snimanja se
odreduje na temelju FIGO klasifikacije. MR se smatra kao slikovna metoda izbora za
procjenu lokalnog proSirenja tumora. Pruza nam izvrsnu rezoluciju mekog tkiva $to nam
omogucuje tocnu procjenu veli¢ine tumora, lokalizaciju 1 lokalnu infiltraciju, te nam pruza

uvid u povecanje zdjelicnih limfnih ¢vorova. Sekvenca koja se najceSée koristi za

16


https://radiologyassistant.nl/abdomen/unsorted/mr-in-cervical-cancer-1

dijagnosticiranje tumora je DWI sekvenca. To je metoda stvaranja kontrasta signla koja se
temelji na razlikama u difuziji. DWI nam pokazuje pokretljivost vode unutar tkiva tumora.
Patoloski procesi mogu utjecati na raspodjelu vode unutar tkiva tumora. Ta karakteristika
nam omogucuje uvid u mikrostrukturu tumora, celularnost tumora i integritet stanicne
membrane. Tkivo raka vrata maternice prikazuje se kao ogranicena difuzija s visokim
intezitetom signala primarnog tumora i metastatskih limfnih ¢vorova. Rak vrata maternice
uobicajeno je srednje hiperintenzivan na T2 slikama. Sagitalna ravnina nam omoguduje
procjenu Sirenja tumora na tijelo maternice ili vaginu. Na T1 snimkama bez kontrasta, tumor
je obi¢no prikazan kao izointenzivan u odnosu na normalni cerviks. Manji tumori obi¢no
rastu homogeno, dok su veci tumori nekroti¢ni i ¢esto pokazuju pojacani rub. Velika veli¢ina
tumora znak je agresivne bolesti. Izoehogeni i hiperehogeni tumori ¢es¢i su u
adenokarcinomima, dok se hipoehogeni tumori cesto pojavljivaju u karcinomima
skvamoznih stanica vrata maternice [28]. T2 slika je glavni oslonac za procjenu tumora vrata
maternice kod MR zdjelice. Slike se snimaju pod pravim kutem okomito na cerviks i
preporucuju se tanki slojevi od 3 do 4 mm. Veli¢ina tumora, bilo da je vec¢i ili manji od 4 cm,
igra klju¢nu ulogu u odabiru terapije, te se uglavnom tocno procjeni veli¢ina tumora.
Medutim, ponekad se veli¢ina lezije moze netocno procijeniti na T2 snimkama zbog
prisutnosti upale ili edema. Isto tako, tumor moze prikazati raznolike morfoloske
karakteristike, poput egzofitnog, infiltrativnog ili endocervikalnog oblika, te razli¢itih
smjerova rasta, $to je bitno za planiranje moguce brahiterapije. Ocuvanje hipointenzivnog
vlaknastog prstena na MR-u na T2 snimkama Cesto sugerira nedostatak invazije parametara
(Slika 7). Medutim, poremecaj stromalnog prstena bez jasno definirane parametarske mase
moze rezultirati mikroskopskom invazijom, §to moze dovesti do laZzno negativnih nalaza.
Potpuni poremecaj prstena, prac¢en nodularnim ili nepravilnim intezitetom tumorskog signala
pouzdani su pokazatelji invazije tumora [29] (Slika 8). Uz difuzijsko snimanje kao posebnu
tehniku kod snimanja karcinoma vrata maternice koristimo MR spektroskopiju. To je
funkcionalna tehnika koja pokazuje prisutnost malih pokretnih molekula na najcesce
koriStenima ja¢inama snimanja MR od 1,5 T 1 3 T. Male molekule koje se nalaze u normalnim
tkivima su kolin, kreatinin i N-acetil-aspartat, dok patoloSka stanja, uklju¢uju¢i maligne

bolesti , mogu povecati prisutnost drugih molekula kao §to su laktat ili alanin [30].
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Slika 7. aksijalne T2-ponderirane i b sagitalne T2-ponderirane slike MR pokazuju cervikalnu masu (strelice) s
netaknutim hipointenzivnim vlaknastim stromalnim prstenom (kratke strelice). Nema znaka parametarske
invazije
Izvor: https://link.springer.com/article/10.1007/s00330-005-2804-z/figures/1

Slika 8. aksijalne T2 i T1 ponderirane kontrastom pobolj$ane snimke prikazuju nekroti¢nu cervikalnu masu
(strelice) s desnom parametarskom invazijom (kratke strelice)
Izvor: https://link.springer.com/article/10.1007/s00330-005-2804-z/figures/2
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3.2.1. Prikaz stadija | karcinoma vrata maternice na MR-u

Rano otkrivanje karcinoma vrata maternice MR-om moze smanjiti potrebu pacijentice
da se podvrgne radikalnoj operaciji koja utjee na plodnost te povecati stope prezivljavanja.
U najranijem stadiju bolesti, tumor nije klinicki vidljiv, ve¢ se dijagnoza postavlja samo
biopsijom i patohistoloSkom analizom. Slikovne pretrage poput konvencionalnog MR-a ne
mogu detektirati milimetarske promjene u ovoj fazi, pa se ne preporuca kod pacijentica sa
podstadijem IA ove bolesti. Isto tako, terapijske opcije ovih pacijentica ovise o tome jesu li
u reproduktivnom razdoblju i o zahvaéenosti limfnih i krvnih zila. Pri procjeni stadija
karcinoma u ranim fazama bolesti, vazno je biti oprezan zbog lokalnog upalnog procesa i
stvaranja edema prilikom biopsije. Budu¢i da je upala Cesto popracena edemom, ona rezultira
visokim intezitetom signala na magnetskim snimkama i to je Cest razlog precjenjivanja
veli¢ine tumora i postavljanja veceg stadija bolesti nego $to ustvari je [31]. Kod IB stupnja
raka vrata maternice, prognoza ovisi o volumenu tumora, tipu, invaziji limfovaskularnog
prostora i statusu limfnih ¢vorova (Slika 9). MR ponderirani T2 precizan je za procjenu
volumena tumora, posebno kod endovaginalne tehnike. Skvamozni karcinomi imaju bolji
odgovor od adenokarcinoma, ali adenokarcinomi imaju opc¢enito losiju prognozu, osobito oni
slabo diferencirani. Prisutnost tumorskih stanica u vaskularnim kanalima lo$ je prognosticki
znak. MR se moze koristiti kao prognosticki biomarker za razlikovanje histoloskih
karakteristika tumora u I. stadiju bolesti [32]. Prostorna rezolucija MR slika moze se
poboljsati upotrebom prijemnih zavojnica blizu podrucja od interesa jer nam to daje znacajno
bolji SNR (engl. signal to noice ratio). Isto tako, pokazalo se da uporaba endovaginalne
zavojnice poboljsava detekciju tumora <lcm na T2 snimkama. U kombinaciji s kontrastnom
DWI tehnikom, endovaginalna tehnika dodatno poboljSava osjetljivost 1 specifi¢nost

lokalnog stadija [33].
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Slika 9. Stadij 1B karcinoma vrata maternice na MR-u

lzvor: https://repozitorij.mef.unizg.hr/islandora/object/mef%3A2823/datastream/PDF/view

3.2.2. Prikaz stadija Il karcinoma vrata maternice na MR-u

Tumor koji se proSirio van maternice, ali ne zahvaca zdjeli¢ni zid ni donju tre¢inu
maternice spada u stadij Il. Prema Klasifikaciji, tumori promjera <4cm spadaju pod tumore
stadija 11A1 (Slika 10), a invazivni karcinomi sa veli¢cinom >4cm spadaju pod stadij [IA2
(Slika 11). Karcinom stadija IIB obuhvaéa invaziju parametara, ali ne i zdjeli¢énog zida.
Tumor u ovom stadiju bolesti moze se lije¢iti kirur§kim zahvatom ili zra¢enjem [34].Stadij
1A na MR-u izgleda kao infiiltracija u gornje dvije tre¢ine rodnice uz gubitak normalno
hipointenzivnog signala i zadebljanje vaginalne stijenke. U stadiju 11B vidljivi su znakovi
proSirenja invezije parametrija, te potpuni nedostatak hipointenzivnog signala cervikalne
strome. T2 opravdano je kada se koristi parametrijska invazija. Na T1 snimci zdravo tkivo

¢e nam davati svjetliji signal zbog prisutnosti masti, dok ¢e tumorsko tkivo biti tamnije [35].
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Slika 10. Karcinom cerviksa FIGO stadij 1A ( <4cm ) u T1 u sagitalnoj ravnini

lzvor: https://zir.nsk.hr/islandora/object/mef:3661/datastream/PDF/view

Slika 11. Karcinom cerviksa FIGO stadij 1A2 ( >4cm ) u sagitalnoj ravnini u T2 vremenu
Izvor: https://zir.nsk.hr/islandora/object/mef:3661/datastream/PDF/view
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3.2.3. Prikaz stadija 111 karcinoma vrata maternice na MR-u

Stadij III bolesti obuhvaca Sirenje karcinoma na donju tre¢inu rodnice ili na zid zdjelice,
promjene u debljini ili gubitak normalnog signala vaginalne stijenke uz prisutnost
hidronefroze (nakupljanje tekuc¢ine u bubregu), te zahvaéenost lokalnih i regionalnih limfnih
¢vorova (Slika 12). Procjena hidronefroze najbolje se analizira na T2 snimci u koronarnom
presjeku koji obuhvaca i bubrege [35,36]. Zdravi limfni ¢vorovi imaju ovalni oblik, s
homogenim srednjim intezitetom signala na T2 snimaka, hipointenzivnim na T1 snimkama
te visokim intezitetom signala na DWI snimkama. Glavni Kriterij za razlikovanje malignih
od benignih tumora je veli¢ina, ako su ve¢i od 1 cm u najkracoj osi , to moze ukazivati na
prisutnost malignog procesa. Detekcija pozitivnih limfnih ¢vorova najlakSa je na T2
hipointenzivni [37] (Slika 13). Metastaze u limfnim ¢vorovima kod raka vrata maternice
povezane s manjom stopom prezivljavanja, gdje je trogodiSnja stopa prezivljavanja 64%, u
usporedbi s pacijentima bez metastaza kod kojih je s trogodiSnja stopa prezivljavanja 94%
[35, 37, 38]. Preporuke nacionalnih sveobuhvatnih centara za rak iz 2022. za lijecenja
karcinoma stadija III. preporucuju istodobno kemoradioterapiju i konvencionalnu vanjsku
radioterapiju koja iznosi izmedu 50 i 60 Gy. Ova doza dovoljna je za kontrolu manjih
metastaza limfnih ¢vorova, ali nedovoljna je za vece i proSirenije limfne ¢vorove. Visoke
doze vanjske brahiradioterapije i resekcija limfnih ¢vorova predstavljaju glavnu strategiju
lijeCenja vecih limfnih ¢vorova. S druge strane, povecanje doze nosi rizik od ozbiljnih i

toksi¢nih posljedica i nuspojava na susjedne organe poput mjehura, rektuma i crijeva [36].

22



Slika 12. Invazija zdjeli¢ne bocne stijenke karcinoma vrata maternice stadija III

Izvor: https://radiologyassistant.nl/abdomen/unsorted/mr-in-cervical-cancer-1

Slika 13. Lokalno uznapredovali rak vrata maternice (krug) stadija Ill s opseznom invazijom sakrouterinih
ligamenta (strelice)

Izvor: https://radiologyassistant.nl/abdomen/unsorted/mr-in-cervical-cancer-1
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3.2.4. Prikaz stadija IV karcinoma vrata maternice na MR-u

Terminalni stadij karcinoma vrata maternice je stadij I\VV. U ovom stadiju prisutno je
prosirenje karcinoma na susjedne organe, posebice na mokra¢ni mjehur i rektum, te moze
prisutno biti 1 proSirenje metastaza na udaljene organe. Stadij [V dijeli se na stadij IVA 1 IVB.
IVA nam oznacava proSirenost metastaza na susjedne organe, dok nam IVB oznacava
prosirenost metastaza na okolne organe [39] (Slika 14). Istodobna terapija kirur§kim putem
i kemoterapija nacin je tretiranja i IV. stadija [40]. Ukupno petogodisnje prezivljavanje
bolesnica sa stadijem 1V iznosi 15%. Osjetljivost snimanja MR-om ima to¢nost zahvacenosti
mekotkivnih struktura 71-100 %, dok mu je specifi¢nost 88-91% [41].

Nalaz hiperintenzivnog tumora unutar mokra¢nog mjehura i rektum, uz oStecenje
stijenke na T2 snimkama, jasno ukazuje na ekspanziju stanica tumora. Ova radioloska
dijagnoza se dodatno potvrduje patohistoloSkom analizom uzorka tkiva. Isto tako moZe se
javiti edem sluznice mokra¢nog mjehura zbog ¢ega se moze pogresno procijeniti straznji zid
samog mjehura, te moze dovesti do davanja lazno pozitivnih nalaza na T2 snimci zbog

jednoli¢nog zadebljenja i homogenog signala visokog inteziteta kroz stijenku [37, 42].

Slika 14. Sagitalni T2 (a) pokazuje cervikalni tumor srednjeg intenziteta signala (*). Aksijalni T2 na razini
sredine zdjelice (b) i sakruma (c¢) pokazuje zari$ne regije nepravilnog niskog intenziteta signala unutar lijevog
acetabuluma (strelice) u skladu s kostanim metastazama. FIGO stadij IVB.

Izvor: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10605640/#B29-cancers-15-05105
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3.4. ULOGA MR-a U LIJECENJU BOLESNICA S KARCINOMOM
VRATA MATERNICE

MR igra srediSnju ulogu u pacijenata s dijagnosticiranim karcinomom vrata maternice 1
omogucuje to¢no odredivanje stadija, Sto je klju¢no za odredivanje najprikladnijeg lijecenja.
MR je najbolja opcija snimanja za procjenu veli¢ine tumora, polozaja te invazije parametara
i bocne stijenke. Djelomi¢no napunjen mjehur osigurava da je maternica u optimalnom
polozaju, pa se pacijentice upozorava da isprazne mjehur otprilike pola sata prije pregleda da
bi tijekom pregleda mjehur bio djelomi¢no ispunjen. Prije izvodenja pretrage
intramuskularno se daje lijek koji umiruje peristaltiku ¢ime se smanjuje artefakt pokreta
uzrokovan peristaltikom crijeva [43]. U standardnom MR protokolu za procjenu stadija raka
vrata maternice prvo se dobiva standardna T2 snimka Sirokog vidnog polja. Ta snimka se
koristi za planiranje snimanja uz visu razlu¢ivost u smjeru duz osi cerviksa, §to je kljucno za
precizno lociranje tumora i tocno odredivanje parametara (Slika 15). Normalna anatomija
cerviksa najjasnije se vidi na T2, gdje su srediSnje endocervikalne Zlijezde i sluznice
hiperintenzivnog signala, okruzene hipointenzivnom fibroznom stromom i stromom srednjeg
inteziteta signala koji se proteze do parametrija. Cervikalni tumori najbolje se vide na T2 kao
lezije srednjeg inteziteta signala, koje se jasno razlikuju od hipointenzivne cervikalne strome.
DWI moze pomo¢i u otkrivanju tumora kada lezija ima isti intenzitet signala kao i vrat

maternice [44].

Sika 15. Sagitalni T2 (a) naglasava dugu os cerviksa (puna bijela linija) i okomitu os na cerviks (isprekidane
bijele linije) iz koje se dobivaju (b) aksijalno-kosi nizovi.
Izvor: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10605640/
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Pojedine smjernice preporucuju veliki FOV aksijalnog T1 I T2WI od bubreznog hiluma
do pubicne simfize za procjenu dodatnih popratnih bolesti ili metastaza zdjelice kao $to su
povecanje limfnih ¢vorova, zahvacenost kostiju 1 hidronefroza [45, 46]. Razli¢ita tkiva imaju
karakteristicna svojstva difuzije, a u tkivima koja su visoko stani¢na, difuzija molekula vode
relativno je ogranicenija. To se ocituje kao visok signal na DWI slikama. Nekoliko je studija
pokazalo dodatnu vrijednost DWI-a u otkrivanju tumora u pocetnom stadiju, osobito kod
onih koji su mali i izointenzivni na T2WI, kao i u otkrivanju recidiva raka vrata maternice
[47, 48, 49]. DWI olakSava otkrivanje limfnih ¢vorova; medutim, vazno je napomenuti da i
fizioloski i patoloski ¢vorovi pokazuju ogranicenje difuzije. T1 i T2 ponderirana slika moze
se koristiti za daljnju procjenu morfologije limfnog ¢vora. Sumnjiva obiljezja ukljucuju
zaobljenu morfologiju, nepravilan rub i gubitak masnog hiluma (Slika 16). Kriteriji veliine

za povecanje limfnih ¢vorova razlikuju se ovisno o mjestu [50].

Slika 16. Izgled metastatskih limfnih ¢vorova s ( a ) zaobljenom morfologijom i srediSnjom nekrozom i (b )
nepravilnim bodljikastim rubovima na aksijalnoj T2WI.
Izvor: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10605640/

Kombinirana kemoradioterapija je terapija izbora za veliki karcinom vrata maternice.
MR se izvodi prije i usred lijeCenja kako bi se omogucilo prilagodeno planiranje lijeCenja i

prilagodba doze radioterapije, kako bi se poboljsala lokalna kontrola tumora i smanjio

26


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10605640/

toksicni ucinak terapije. Ako pocetno lijeCenje ne uspije, daljnje terapijske moguénosti su
ograni¢ene. Stoga bi rano, tocno predvidanje odgovora na lijeCenje duboko utjecalo na
prognozu pacijenata. Mnoga su istrazivanja istrazivala potencijalnu ulogu MR pojacane
kontrastom u odredivanju stadija kao prediktora odgovora na lije¢enje. Studije su pokazale
da su tumori koji su pokazali slabije pojacanje (slabo prokrvljeni hipoksi¢ni tumori povezani
s povecanom agresivnos¢u, povecanim rizikom od metastaza i neuspjehom lijeCenja) imali
slabiji odgovor na terapiju i nizu stopu prezivljavanja. Medutim, studije nisu identificirale
preciznu, ponovljivu vrijednost za te parametre, ograni¢avajuci njihovu upotrebu u trenutnoj
klini¢koj praksi [51]. Neke su studije takoder pokazale da MR s kontrastom moze poboljsati
osjetljivost prikazivanja malih izointenzivnih tumora, osobito za pacijente koji bi mogli biti
podobni za lije¢enje koje Stedi plodnost [52]. Rak vrata maternice lijeci se kuraivno, a cilj
FIGO stadija je klasifikacija pacijenata koji su podobni za primarnu operaciju i onih koji ¢e
imati bolju prognozu uz kemozracenje. Kirurski zahvat dolazi u obzir kod pacijenata kod
kojih je tumor manji od 4 cm 1 ograniCen je na cerviks bez invazije parametara ili ¢vorova.
Za odabranu skupinu pacijentica koje Zele moguénost buduce trudnoce, operacija koja Stedi
plodnost moze biti opcija. U takvim slucajevima, veli¢ina tumora najpreciznije je prikazana
MR-om. To je obi¢no rezervirano za tumore ograni¢ene na cerviks koji mjere < 2 cm (stadije
IAL, I1A21 IB1) [53]. Za vece tumore ogranicCene na cerviks (> 2 cm) ili za pacijentice kojima
ocuvanje plodnosti nije prioritet, kirurSke opcije uklju¢uju totalnu abdominalnu
histerektomiju sa ili bez bilateralne salpingooforektomije i limfadenektomije otvorenim ili
laparoskopskim putem. Bolesnicima s FIGO stadijima IB i ITA takoder se moze ponuditi
primarna kemoradioterapija ako se smatraju manje povoljnim kandidatima za operaciju [54].
Standardno lijecenje lokalno uznapredovalog raka vrata maternice (stadij IIB i visi) je
kemoradioterapija, koja ukljucuje vanjsko zrac¢enje uz istodobnu kemoterapiju, nakon ¢ega
slijedi intrakavitarna brahiterapija. MR se moZe koristiti za procjenu tocnog postavljanja
brahiterapijskih aplikatora i komplikacije nakon brahiterapije. MR tijekom lijecenja (nakon
otprilike 5 tjedana od pocetka kemoterapije s vanjskom brahiterapijom i prije intrakavitarne
brahiterapije) moze pomoc¢i u prilagodbi doze u odnosu na rezidualni volumen tumora, §to
moze smanjiti toksi¢nost. MR obi¢no se izvodi 3-6 mjeseci nakon kemoradioterapije, a

obnova cervikalne strome niskog intenziteta signala na T2WI podrazumijeva potpuni
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odgovor. Promjene nakon lijeenja mogu trajati do 9 mjeseci nakon kemoradioterapije; stoga
razlikovanje rezidualnih tumora od edema nakon tretmana moze biti izazovno jer ¢e se oboje
pojaviti kao srednji intenziteti signala na T2W1. Koristenje DWI mozZe pomoéi u

razlikovanju to dvoje, jer samo tumori trebaju pokazati ograni¢enu difuziju [55].

3.5. PREDNOSTI | NEDOSTATCI MR-a U ODNOSU NA DRUGE
MODALITETE  SNIMANJA  KOD KARCINOMA  VRATA
MATERNICE

Prije samog lijecenja bolesti za lokalno odredivanje stadija potrebno je utvrditi stadij
pomocu transvaginalnog ili transrektalnog ultrazvuka i/ili MR-om. Procjenjujemo to¢nu
veli¢inu tumora, dubinu invazije strome i invazije parametara. Za procjenu metastaza u
zdjeli¢nim i paraaortalnim limfnim ¢vorovima i za otkrivanje udaljenih metastaza kod
lokalno uznapredovalog karcinoma vrata maternice, MR 1 CT su na$iroko koristeni [56].
Medutim, i MR i CT imaju nisku osjetljivost za otkrivanje metastatskih limfnih ¢vorova, dok
PET-CT pokazuje bolju osjetljivost. Medutim, PET-CT takoder daje nisku osjetljivost za
dijagnosticiranje malih/mikroskopskih metastaza [57]. Dakle, negativni slikovni nalazi za
metastaze u limfnim ¢vorovima temeljeni na bilo kojem modalitetu snimanja ne isklju¢uju

okultne metastaze u limfnim ¢vorovima kod raka vrata maternice [58].

3.5.1. MR 1 UZV u oslikavanju karcinoma vrata maternice

Tijekom proteklih 10 godina, mnoga su istraZzivanja procijenila u¢inkovitost UZV-a u
dijagnostici raka vrata maternice i procjeni prosirenosti. lako se MR smatra glavhom
tehnikom za procjenu veli¢ine tumora i proSirenosti parametara, transvaginalni ultrazvuk
(TVUS) ili transrektalni ultrazvuk (TRUS) mogu dati usporedive rezultate. Ove studije
pokazuju da je UZV koristan i moze biti jednako precizan kao MR u ovoj postavei. Medutim,
MR ima prednost jer se lako pregledava tijekom sastanaka multidisciplinarnog odbora za
tumore, dok UZV ovisi o vjestini operatera [59, 60]. Kombinacijom MR-a i UZV-a takoder
se moze dobiti uspjesna vizualizacija poremecaja u stromalnom prstenu, §to je specifican

znak zahvacenosti parametara, koji se na MR-u obi¢no karakterizira drasti¢nim smanjenjem
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T2 hiposignala fibrozne strome prstena [61] (Slika 17). Nedavni tehnicki razvoj UZV-a
doveo je do njegove povecane upotrebe u lijeCenju raka vrata maternice. Pokazalo se da
ultrazvucna dijagnoza raka vrata maternice poboljSava pocetnu dijagnozu i bolju procjenu
velicine malih tumora. Vaskularizacija se provjerava pomocu Dopplera i moguce je
razlikovanje prekancerozne lezije od raka vrata maternice, Cime se poboljsala dijagnosticka
to¢nost (Slika 18). Provedeno je istrazivanje gdje se pokazalo da je uporaba Dopplera
rezultirala reinterpretacijom MR podataka kod pacijentica s nodularnom cervikalnom
hiperplazijom, isto tako pokazalo se da je UZV znacajno bolji od MR-a u procjeni veli¢ine
tumora [62]. Nedostatak UZV-a moze biti §to neki ¢imbenici ometaju ultrazvuc¢nu procjenu
nekih karakteristika tumora, kao S$to su rubovi lezija, zahvacenost forniksa i vaskularni
uzorci. Isto tako UZV-om mozemo precijeniti dimenziju tumora, §to moze ugroziti priliku za
KirurSki zahvat koji Stedi plodnost kod odredenih pacijenata [63]. Usporedila se i upotreba
3D UZV-a s MR-om za procjenu parametarske infiltracije. Postotna podudarnost izmedu
dviju tehnika bila je 79% [64]. MR i UZV imaju sli¢nu dijagnosti¢ku u¢inkovitost. Prednost
MR-a u odnosu na UZV je ta Sto MR ima puno vecu mogucénost identifikacije pacijenata s
metastatskim limfnim ¢vorovima. Nedostatci MR-a su skupoca i nemoguénost dinami¢nog

pregleda, kao i sama duzina trajanja pregleda [65].

Slika 17. Sagitalna T2 ponderirana slika magnetske rezonancije karcinoma vrata maternice koji infiltrira
manje od dvije tre¢ine strome (FIGO stadij IB). Ocrtana je granica tumora, koja je okruzena slobodnom

cervikalnom stromom (b) [65]
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Slika 18. Transvaginalna ultrazvuéna slika koja prikazuje uzduzni presjek cervikalnog karcinoma koji
infiltrira manje od dvije tre¢ine strome (FIGO stadij IB). Ocrtana je granica tumora, koja je okruzena

slobodnom cervikalnom stromom (b) [65]

3.5.2. MR i PET/CT u oslikavanju karcinoma vrata maternice

MR i CT koriste se za procjenu paraaortnih i1 zdjeli¢nih limfnih ¢vorova u bolesnika s
karcinomom vrata maternice. Metaanalize takvih studija zakljucile su da ove metode imaju
samo umjerenu osjetljivost i specifi¢nost za otkrivanje metastaza. Glavni problem ovih
modaliteta je taj Sto ne uspijevaju identificirati male metastaze limfnih ¢vorova. lako je
dokazano da je PET superiorniji od CT-a i MR za otkrivanje metastaza zdjelicnog i
paraaortnog limfnog ¢vora zbog karcinoma vrata maternice, PET je ograni¢en u smislu
anatomske i prostorne rezolucije u usporedbi s CT-om ili MR-om [66]. Medutim, PET ima
manju prostornu rezoluciju od CT-a ili MR-a. MR i PET/CT napredne su slikovne tehnike
koje se danas rutinski koriste u stadiju i prac¢enju lijeCenja raka vrata maternice. MR snimanje
omogucuje najbolju vizualizaciju primarnog tumora i proSirenosti bolesti mekih tkiva.
PET/CT se preporucuje za procjenu zahvacenosti ¢vorova, kao 1 udaljenih metastaza. I MR
slika i PET/CT koriste se za pracenje pacijenata nakon tretmana kako bi se procijenio recidiv.
Vazno je poznavati MR 1 PET/CT izgled primarnog tumora i metastaza, kao 1 zamke
snimanja, kako bi se prije lijeCenja napravila to¢na procjena optere¢enja bolesti. PET/CT
koristi se prije lije¢enja kada postoji mogucénost Sirenja tumora izvan vrata maternice ili kod

pacijenata koji se razmatraju za trahelektomiju [67]. PET/CT ima bitnu ulogu u prikazu i
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procjeni lokalne prosirenosti bolesti i moze biti od pomo¢i u ocrtavanju rubova invazivnog
tumora u slucajevima superiornog Sirenja tumora, N0 intenzivna aktivnost moze pretjerano
povecati Sirenje tumora u parametrijalna tkiva, kao i zahvacenost mjehura i rektuma. Stoga
MR snimanje treba koristiti zajedno s PET/CT-om kako bi se izbjeglo precjenjivanje lokalne
invazije u parametrij, mokra¢ni mjehur i rektum [68]. PET/CT, slicno MR oslikavanju,
procjenjuje se kao funkcionalni slikovni parametar za predvidanje odgovora na bolest i
prognoze, ukljucujuéi prezivljenje bez bolesti i ukupno prezivljenje. PET/CT ima prednost u
odnosu na MR kod procjena udaljenih metastatskih bolesti. PET koristimo i kako bi izbjegli
nedostajuce lezije na rubovima vidnog polja na MR-u. lako je MR Koristan za otkrivanje
povecéanih zdjeli¢nih i paraaortickih metastatskih limfnih ¢vorova (Slika 19), PET/CT je
(Slika 20). Spajanje PET slika sa MR slikama nova je tehnologija u nastajanju koja se koristi
za procjenu pacijenata s rakom vrata maternice. Prema nedavnim studijama, prednosti MR
snimanja u procjeni lokalnog prosirenja tumora, uparene s snagama PET snimanja u procjeni
metastaza u limfnim ¢vorovima, rezultiraju sinergistickim u¢inkom na to¢nost odredivanja

stadija kod zena s karcinoma vrata maternice [69, 70].
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Slika 19. MR slika koja prikazuje zahvaceni desni zdjeli¢ni limfni ¢vor kod pacijentice s ranim rakom vrata
maternice. Crvena strelica pokazuje povecani desni zdjeliéni limfni ¢vor veli¢ine vise od 1 cm.

lzvor: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9803860/

Slika 20. PET/CT slika pokazuje zahvacenost lijevog zdjeli¢nog limfnog ¢vora.
Crvena strelica oznacava preuzimanje FDG-a (Fluor-D-Glukoza) u lijevom zdjeli¢nom limfnom ¢voru
pacijentice s ranim rakom vrata maternice.

lzvor: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9803860/
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4. ZAKLJUCAK

MR u dijagnostici i lijeCenju karcinoma vrata maternice ima klju¢nu ulogu u procjeni
veli¢ine tumora, proSirenosti bolesti 1 identifikaciji metastaza. MR pruza detaljne slike
primarnog tumora i omogucuje preciznu vizualizaciju mekih tkiva. Integracija MR-a s
drugim slikovnim tehnikama moze dodatno poboljsati dijagnosticku 1 terapijsku to¢nost. To
ukljucuje integraciju razli¢itih slikovnih tehnika poput UZV-a, PET/CT-a i MR-a. lako su
MR i CT Siroko koriSteni za procjenu metastaza, PET/CT pokazuje bolju osjetljivost, no i
dalje ima ogranic¢enja kod otkrivanja manjih metastaza. Uz to, kombinacija MR-a i UZV-a
moze pruziti uspjesnu vizualizaciju parametarske infiltracije. lako su MR 1 PET/CT korisni
u procjeni proSirenosti bolesti i pacenju tretmana, njihova kombinacija moZe pruZiti
sinergisti¢ki u¢inak na to¢nost odredivanja stadija karcinoma. Uz to, MR ima vaznu ulogu u
planiranju kirurskih zahvata, omogucuju¢i precizno odredivanje obujma tumora i
identifikaciju susjednih struktura koje su ukljucene. Takoder, MR se koristi za pracenje
pacijentica nakon tratmana radi procjene eventualnog recidiva bolesti. Nedostatci MR-a
poput visokih troSkova i ogranicenja u dinami¢kom pregledu ukazuju na potrebu za daljnim
istrazivanjem 1 razvojem tehnologija. Usprkos tome, njegova sposobnost detaljnog
oslikavanja anatomskih struktura i detekcije patoloSkih promjena ¢ini ga nezamjenjivom
dijagnostickom metodom u brzom i preciznom postavljanju dijagnoze te pracenju napretka

lijecenja kod karcinoma vrata maternice.
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