Stiinte Medicale 193

EPIDEMIOLOGIA SI ASPECTUL CLINICO-IMAGISTIC
iN CANCERUL DE COL UTERIN

Andrei Cealan — asist. univ., IP USMF ,,Nicolae Testemitanu”,
Nina Samet — IMSP Institutul Oncologic, clinica imagistica Nr.1,
Dumitru Sofroni — dr. hab. st. med., prof. univ.,
IP USMF ,,Nicolae Testemitanu”, sef laborator stiinte in onco-ginecologie,
IMSP Institutul Oncologic
e-mail: andrei.cealan@usmf.md, +37369420528

Rezumat

Cancerul de col uterin are un impact mondial major, indicii morbiditatii fiind in continua crestere. Este al doilea tip
de cancer, dupa cancerul mamar, demonstrind o curba progresiv ascendentd pind in jurul virstei de 55 de ani. Articolul
prezinta o sinteza a aspectelor clinico-imagistice prin IRM 1n diagnosticul si stadializarea cancerului de cervix. Familia-
rizarea medicului ginecolog cu aceste principii va permite o alegere mai exacta a tacticii de tratament

Cuvinte-cheie: cancer de col uterin, aspectele clinico-imagistice prin IRM, stadializarea CCU

Summary. Epidemiology and clinical-imaging aspect in cervical cancer

Cervical cancer has a major global impact, with signs of morbidity steadily rising. It is the second type of cancer
after breast cancer, showing a progressive ascending curve up to the age of 55 years. The article presents a synthesis of
clinical-imaging aspects by MRI in the diagnosis and staging of cervical cancer. Familiarizing the gynecologist with these
principles will allow for a more precise choice of treatment tactics.
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Pe3oMe. DnnaeMno10rus M KINHUKO-BU3YaJIbHBIH aCHEKT NPH paKe MIEHKU MATKH

Paxk mreiikn MaTku nMeeT O0JbIIOE TII00ANFHOE BIUSHUE, IPA 3TOM MPU3HAKH 3a00JI€BAEMOCTH HEYKIIOHHO PacTyT.
370 BTOPOIl THI paka MOCJIE paka MOJOYHOH >KeJe3bl, MOKAa3bIBAIOMINI TPOTPECCUPYIOIYI0 BOCXOIAIIYI0 KPUBYIO 10
Bo3pacTa 55 net. B cTarbe npeAcTaBlieH CUHTE3 aClIEKTOB KIIMHUYECKOW BU3yalin3auuu ¢ nomouisto MPT B quarnocTtuke
1 ITOCTAHOBKE paka HIeHKy MaTku. O3HaKOMJICHHE TMHEKOJIOTa C 3TUMH NPHHIMIIAMH TTO3BOJINT OoJiee TOYHO BHIOpAaTh
TaKTHKY JICICHUSL.

KuiroueBble cioBa: pak MIEHKH MaTKH, aclleKThl KIIMHUYECKOW BU3yasn3auuu ¢ noMmoibio MPT, ctanupoBanue

Introducere

Definitii si evolutia globala a cancerului de col
uterin (CCU)

Cancerul de col uterin presupune aparitia la nive-
lul cervixului (prima parte a uterului care se deschide
in vagin, denumit si col uterin) a unor celule atipice
care se multiplica necontrolat. CCU este un neoplasm
malign al colului uterin sau cervixului cum mai este
numit [2].

CCU are un impact mondial major, indicii mor-
biditatii fiind in continud crestere. Spre deosebire
de alte tipuri de cancer care sunt mult mai agresive,
cancerul cervical este curabil in majoritatea cazurilor,
daca este descoperit Intr-un stadiu incipient [1].

CCU se afla pe locul sase in ierarhia principa-
lelor localizari canceroase la scara mondiala, con-
stituie un sector prioritar de actiune si cercetare in
domeniul sanatatii publice. Anual — 500.000 femei
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dezvolta cancerul de col uterin, dintre care 250.000
decedeaza [8].

In tarile subdezvoltate sau aflate in curs de dez-
voltare, CCU este prima localizare la femeia adulta.
in statisticile anului 2008, din totalul celor 460.000
de cazuri noi inregistrate, 370.000 sau 80,43% dintre
ele au apartinut acestor tari. in Europa anual — 60.000
femei dezvoltd cancerul de col uterin, dintre care
30.000 decedeaza din cauza acestuia. In Romania, 6
femei continua sa moard in fiecare zi din cauza CCU
[3,4,6].

Conform datelor cancer-registru, in Republica
Moldova, CCU reprezintd o problema de sanatate pu-
blica de severitate particulara, dominata de doi factori
statistici deosebit de elocventi: diagnosticul tardiv si
gradul de mortalitate, incidenta fiind de 248,9%000
in anul 2014, mortalitatea de 167,9 248,9%000 [3].
Este al doilea tip de cancer, dupa cancerul mamar, de-
monstrind o curba progresiv ascendenta pina in jurul
virstei de 55 de ani [5,7].

Impactul imagistic in diagnosticarea si stadi-
aliazarea cancerului de col uterin

Stadializarea reprezintd masurarea gradului de
extensie a cancerului. Cu cit stadiul este mai mic, cu
atit probabilitatea ca tratamentul sa fie complet este
mai mare.

Diagnosticul CCU, stadializarea si monitorizarea
postterapeutica este facuta in prezent dupa criterii sta-
bilite de catre Federatia Internationala de Ginecologie
si Obstetrica (FIGO), care clasifica clinic cancerul de
col uterin in 5 stadii [4,6,9].

Daca pentru stadiile incipiente examenul clinic si
stadializarea clinica se pot dovedi eficiente pentru un
numar mare de cazuri, pentru stadiile mai avansate
— cu invazie locald sau determindri ganglionare se-
cundare - utilizarea metodelor imagistice sectionale
(US, CT, IRM, PET-CT) ofera date mai precise pen-
tru aprecierea extinderii bolii.

Cea mai importantd investigatie radio-imagistica
care este folositd pentru stadializarea CCU este: Ima-
gistica prin Rezonanta Magneticd (IRM) — acest tip
de scanare utilizeaza cimpuri magnetice puternice si
unde de radiofrecventa pentru a produce imagini de-
taliate si de inaltd rezolutie ale interiorului corpului;
de asemenea, aceastd metoda este folositd pentru a
verifica extensia cancerului [11].

Se utilizeaza secventele de Tnaltd rezolutie sagi-
tala si axiala T2, secventele T1. Secventa sagitala T2
faciliteaza evaluarea tumorii primare de col uterin si
a extensiei tumorale in corpul uterin, vagin, vezica
urinara sau rect. Imaginile axiale sunt critice pentru
evaluarea gradului de penetrare stromale si pentru de-
tectarea invaziei parametrului.

Administrarea unui gel vaginal, duce la eviden-

tierea si distinctia intre peretele anterior si posterior
a peretilor vaginali si intre colul uterin si vagin. Este
usor de evaluat in T1 si T2. O astfel de distinctie este
importanta 1n formarea stadializrii imagistice a can-
cerului de cervix. Tehnic: se utilizeaza aproximativ
60 ml de lubrifiant. Lubrifiantul este steril, solubil in
apa, este neiritant pentru piele sau mucoase. Gelul
este plasat intr-o seringd 60 ml, si un cateter standard
de aspirare si este plasat perfect deasupra virfului ca-
teterului. Pentru a minimiza introducerea aerului, se-
ringile sunt pregatite in prealabil si depozitate in po-
zitie verticald cu cateterul orientat in sus. Procedura
dureaza mai putin de 3 minute si este bine tolerata de
catre pacienti. Pe imagini IRM, gelul e prezentat prin
hipersemnal usor mai mare decit apa [10].

IRM-ul cu gel transvaginal a fost demonstrat a fi
mult mai precis decit examinarea prin IRM-ul fara gel
sau CT sau clinicd in organizarea cancerului de col
uterin, cu o precizie generala de 86% [10].

Tabelul 1
Raportul reusitei IRM in evaluarea imagistica a
gradului de invazie a cancerului de col uterin [5]

IRM cu gel vaginal | Sensitivitate Specificitate
Invazia parametriului 71% 94%
Invazia vaginald 100% 90%
Extensia n peretele 71% 94%
bazinului
Invazia in vezica 83% 100%
urinard

Aspectul normal al colului uterin la IRM

Detaliile anatomice normale ale colului ute-
rin sunt cel mai bine vizualizate pe secventele T2.
Epiteliul si mucusul din canalul endocervical apar
impreuna, ca o zona centrald in forma de ax, cu o
intensitate mare a semnalului, care este similara cu
cea a endometrului. Stroma inconjurdtoare de col
uterin este descrisa ca o banda relativ largd, cu o
intensitate a semnalului predominant scazuta, ceea
ce reflecta preponderenta generala a tesutului fibros.
Stroma cervicala exterioara este caracterizatd prin-
tr-un semnal de intensitate intermediara, care reflec-
ta preponderenta muschiului neted in aceasta regiu-
ne a stromei [9].

Pe secventele T1 — colul uterin normal are un
semnal intermediar omogen de intensitate scazuta; cu
toate acestea, detaliile anatomice interne descrise mai
sus nu sunt perceptibile.

Secventele T2 descriu mucoasa vaginald cu o in-
tensitate mare a semnalului si peretele vaginal, cu o
intensitate a semnalului intermediar. Secventele T1
descriu mucoasa vaginald si peretele ca o singurd
structurd cu un semnal omogen, intermediar, de in-
tensitate scazuta [7].
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Aspectul prin IRM a carcinomului de col ute-
rin

Carcinomul de col uterin are un T1 lung si T2
lung, care fac aceastd patologie relativ hiperintensa
pe imagini, in care intensitatea semnalului tumo-
rii este aproximativ similarda cu cea a endometrului.
Aspectul hiperintens pe imaginile T2 se datoreaza
vizibilizarii tumorii primare pe fondul hipointens a
stromei cervicale normale. Tumora are o intensitate
medie a semnalului pe secvenetele T1. Carcinomul
de col uterin prezintd contrastare variabila dupa ad-
ministrarea intravenoasa a gadoliniului [8].

Vizualizarea directd a neoplasmului de col uterin
primar permite IRM sa fie precisd in evaluarea dimen-
siunii tumorii si gradul de invazie stromala. Invazia
partiala a stromei se caracterizeaza prin prezenta unui
strat intact al stromei-semnal de intensitate scizuta la
periferia colului uterin, care este vizualizata pe sec-
ventele T2 ca o dungé de culoare inchisa sau inel care
inconjoara tumora hiperintens; aceastd constatare ex-
clude practic raspandirea tumorii in parametrium.

Grosimea totald a invaziei stromei este de obicei
reprezentatd pe imagini secventele T2 ca perturbare
hipointensa, care apar ca benzi stromale anormale,
cu semnal de intensitate mare, care se extinde prin
intreaga adincime stromala la marginea cervicala ex-
terioara [8].

Stadializarea prin IRM

Stadiu I — constatarile imagistice prin IRM

Stadiul IB este confirmat cind tumora este com-
plet inconjuratd de bolta fibroasa intermediara (hipo-

Postcontrast T1 - WI

Fig. 1. Imaginile au fost obtinute la IRM 3.0 Tesla. IRM cu gel transvaginal, sectiuni axiale si sagitale in ponderatie T2
cu evidentierea unei mase cervicale in hipersemnal, fara intreruperea inelului stromal (in hiposemnal) si fara extensie
parametriala — stadiu IB, tratament chirurgical; G - gel in vagin pentru o mai buna delimitare a peretelui vaginal,

U - vezica urinara

intens In ponderatie T2) si mai estimata in plan axial
transversal.

Manifestarile determinate prin IRM includ urma-
toarele (fig. 1):

« aspectul normal al colului uterin

« inelul stromal cervical hipointens este intact, In-
conjoara complet tumora, hiperintens in T2

* perturbarea hipointensa a grosimii totale a stro-
mei cervicale de tumora, cu pastrarea normalad a mor-
fologiei si intensitatea semnalului parametrium si va-
ginului

* contururi cervicale periferice netede, bine defi-
nite si intacte.

Stadiu II — constatarile imagistice prin IRM

Stadiul II este sigur daca semnalul tumoral este
direct vizualizat in parametru. In stadiul II poate fi
evocat in cazul prinderii stromei cervicale dupa bolta
fibroasa intermediara fara semn macroscopic de inva-
zie a parametrului. In stadiul II, tumora raspindita in
vagin poate fi descrisa ca 0 masa tumoralad cu semnal
de intensitate mare care perturba sau inlocuieste pere-
tele vaginal hipointens, ca o perturbare segmentara a
intensitatii scazute a semnalului peretelui vaginal sau
ca o Ingrosare hiperintensa a vaginului.

Dificultdti cu interpretare sunt intilnite in deter-
minarea prezentei sau absentei invaziei vaginale mi-
nime. Erori sunt cauzate de tumori relativ mari, care
extind fornixul vaginal si intind peretele vaginal fara
si-1 invadeze. In aceast setare, fornixul vaginal in-
tins si subtire nu poate fi recunoscut ca fiind intact,
chiar daca nu este perturbat de tumora.

Postcontrast T1 - Wi
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Fig. 2. (A) IRM fara gel transvaginal, sectiuni axiale si sagitale in ponderatie T2 cu evidentierea unei mase cervicale
in hipersemnal, fard intreruperea inelului stromal (in hiposemnal) §i fara extensie parametriala — stadiu IB, tratament
chirurgical; (B) acelasi pacient, IRM cu gel, sectiune sagitala in ponderatie T2 cu evidentierea masei cervicale
in hipersemnal (>4 cm), cu extensie in treimea superioard a vaginului — stadiu IIA, radioterapie

Fig. 3. IRM sectiuni sagitale si axiale in ponderatie T2, cu evidentierea unei mase tumorale (sageti albe) la nivelul
colului uterin, in hipersemnal, cu infiltratia in benzi a grdasimii peritumorale, interfata spiculatd tumoare parametru,
si extindere tumorala nodulara in parametru(sageti negre) — stadiu IIB, radioterapie

Fig. 4. IRM sectiuni sagitale si axiale in ponderatie T2 la nivelul uterului, cu evidentierea unei mase tumorale
(sageata alba) in hipersemnal la nivelul colului, extinsa la nivelul peretelui pelvin (sdageti galbene) — stadiu I1IB,
radioterapie

Manifestarile determinate prin IRM includ urma-
toarele (fig. 2,3):

» Conturul cervical neregulat, pierderea definirii
sale

* invazie stromala

* Ingrosarea totala a peretelui stromal, insotit de
neregularitati in spatiul dintre tumora si parametrium,
proeminenta asimetricd a tumorii

* invazie stromald in grosimea parametriumului.

In plus fata de extensia tumorii dincolo de colul
uterin, fornixul vaginal ar trebui sa fie invadat inainte

de invazia parametriului este suspectata la pacientii
cu tumori din portiunea vaginald a colului uterin.

Stadiu III — constatarile imagistice prin IRM

Manifestarile determinate prin IRM includ urma-
toarele (fig. 4):

* tumora din parametriu, se extinde dincolo de
marginile laterale ale ligamentului cardinal sau cu 2-3
mm de peretele lateral pelvin

* tesuturilor moi confluente sau neregulate, in-
grosate, care se extind prin parametrium la muschiul
obturator intern sau piriformis
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External iliac

Parametrial

Fig. 6. Pacienta depistata cu CCU, IRM sectiuni axiale si coronale in ponderatie T2,
evidentiaza adenopatii abdomino-pelvine — stadiu IIIB

* Pierderea intensitatii normale, scdzute a sem-
nalului muschiului peretelui lateral pelvin, care este
adiacent tumorii

+ O formatiune de volum care incorporeaza mus-
chii pelvieni a peretelui lateral si invadeaza straturile
grasoase adiacente

* incapsularea vaselor iliace de tumoare.

Stadiu IV — constatarile imagistice prin IRM

Manifestarile determinate prin IRM includ urma-
toarele:

* invazia focala a grasimii perivezicale sau peri-
rectale

* perturbarea segmentara a intensitatii semnalu-
lui scédzut al vezicii urinare sau a peretelui rectal, care
este adiacent tumorii

* extensia intraluminald a formatiunii de volum

* Ingrosarea excentricd sau asimetrica a perete-
lui, care poate fi uniforma, nodulara, sau zimtata.

Evaluarea ganglionilor limfatici se bazeazd pe
criterii de marime morfologice (fig. 5). Ei au fost de-
tectati cel mai bine In imagini ponderate T2, la care
au demonstrat o intensitate a semnalului intermediar
si au fost bine diferentiati de muschi si vase de singe.
Diagnosticul de adenopatie pelvina, lomboaortica, in-
ghinala sau retroperitoneala poate fi pus c¢ind: un gan-
glion de forma ovala prezintd un diametru > 10 mm
sau un ganglion de forma rotunda prezinta un diame-
tru > 8 mm [9] (fig. 6). La unii pacienti, planificarea

tratamentului poate necesita o biopsie a ganglionilor
limfatici care apar mariti pe IRM.

IRM are un rol primordial pentru aprecierea di-
mensiunilor tumorii, care este un factor de prognostic
important: supravietuirea pacientelor cu cancerul de
col uterin cu dimensiuni mai mici de 3 cm este de 85%
si de 65% dacad tumora este mai mare de 3 cm cu un
risc mai ridicat de afectare a ganglionilor limfatici [17].

Distinctia intre stadiul IB si IIB este o etapd im-
portantd in bilantul preterapeutic, deoarece se modifi-
ca strategia de tratament: cancerul in stadiile IB si [IA
(CCU<4 cm) beneficiaza de un tratament chirurgical,
pe cind stadiile IIA (CCU>4 ¢cm)-IV de o radiotera-
pie de prima intentie, asociat cu un tratament comp-
lementar chirurgical sau chimioterapic in dependenta
de stadiul maladiei.

In plus fata de furnizarea de informatii detaliate
cu privire la invazia tumorii in organele adiacente si
peretele pelvin, modalitate doveditd, de asemenea e
utila pentru evaluarea metastazelor nodale (sensibi-
litate 89%).

Limitarea stadializarii prin IRM

IRM are limitari legate de evaluarea modificarilor
morfologice 1n organe sau regiuni anatomice care pot
fi implicate 1n raspindirea tumorii, care sunt similare
cu limitarile CT. Limitele suplimentare pentru stadi-
alizarea IRM a cancerului de col uterin includ urma-
toarele:
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* Hipersemnal a leziunii cervicale pe secventele
T2 nu este specific pentru carcinom; leiomiom de col
uterin, modificari postbiopsie, chist nabothian si boa-
la inflamatorie poate avea un semnal similar.

* Constatari fals pozitive din cauza edemului hi-
perintens si modificari inflamatorii, din jurul tumorii
primare sau prezente in organele adiacente, duce la
supraestimarea dimensiunii tumorii sau invazia ei.

* Dificultate in vizualizarea stromei ramase nor-
mala de col uterin si fornix vaginal.

* Dificultdti in evaluarea starii parametrium sau
a vaginului in stabilirea de invazie in grosimea totala
a stromei cervicale, 1n special atunci cind o tumoare
voluminoasa este prezenta.

Concluzii

IRM-ul este modalitatea imagistica de alegere
pentru evaluarea marimii tumorii, stadializarea tumo-
rii cervicale, evaluarea raspunsului la tratament si de-
tectarea reaparitiei tumorii si potentiale complicatii.
Are o sensibilitate deosebit de ridicata si specificitate
pentru detectarea invaziei vaginale si urinare. Pentru
a raspunde la diverse Intrebari legate de strategia te-
rapeutica, este necesar aplicarea tehnicii ponderat T2
sagital si transversal (perpendicular pe axul colului)
si un studiu in T1 transversal pelvisului. Distensia va-
ginului cu gel este un procedeu ieftin, bine tolerat,
care ar putea Imbunatati evaluarea prin IRM a cance-
rului de col uterin.
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