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SAZETAK

Embolizacija mioma maternice: prediktivni MR faktori za smanjenje volumena mioma

Alen Gabri¢

Cilj ovog istrazivanja bio je istraziti utjeCu li poCetni volumen mioma, FIGO klasifikacija mioma,
omijer intenziteta signala na T2 snimkama magnetne rezonancije i broj mioma na ishod
embolizacije uterinih arterija te prikazati 6-godiSnje rezultate iz jednog klinickog centra.
Retrospektivno je pregledana medicinska dokumentacija, procedure embolizacije i snimke
MR-a 74 pacijentice koje su bile podvrgnute proceduri embolizacije arterije uterine u KBC
Sestre Milosrdnice izmedu 2017. i 2023. godine. Rezultati su pokazali negativhu povezanost
izmedu pocetnog volumena mioma i redukcije volumena mioma, pri ¢emu su veci miomi
pokazali manju redukciju volumena (p < 0.001). Pronadena je statisti¢ki znaCajna razlika
izmedu redukcije volumena mioma izmedu pojedinih skupina FIGO klasifikacije. Submukozni
miomi pokazali su najbolju redukciju volumena sa statisticki znaCajnom razlikom prema
hibridnim mioma i subseroznim miomima. Nije pronadena statisticki znaCajna razlika u
redukciji volumena izmedu hibridnih i subseroznih mioma. U istrazivanju nije pronadena
povezanost izmedu omjera intenziteta signala na T2 snimkama i broja mioma na ishod
postupka. Ovo istrazivanje ukazuje da su submukozni miomi i miomi manjeg pocetnog
volumena povezani s boljom redukcijom volumena i mogu biti prognosti¢ki ¢imbenik za
uspjeSnost embolizacije uterine arterije. Zaklju¢no, ovo istraZivanje potvrduje da je

embolizacija uterine arterije sigurna i u€inkovita procedura za lije€enje mioma maternice.

Klju€ne rije€i: embolizacija uterinih arterija, lejomiom, magnetska rezonancija



SUMMARY
Uterine Artery Embolization for Uterine Fibroids: Predictive MRI Features of Volumetric

Response

Alen Gabri¢

The aim of this study was to investigate whether initial fibroid volume, FIGO classification,
signal intensity ratio (SIR) on T2-weighted magnetic resonance images (MRI) and the number
of fibroids affect the outcome of Uterine Artery Embolization (UAE) as well as report of 6-year
single-center experience with UAE procedures. Medical history, UAE and MRI examinations
from 75 patients from the Sestre Milosrdnice University Hospital Centre who underwent UAE
between 2017 and 2023 were reviewed retrospectively. Results showed a negative correlation
between baseline fibroid volume and volume reduction of the fibroid, with larger fibroids
showing smaller volume reduction (p < 0.001). There was a statistically significant difference
between FIGO classification groups and volume reduction of the fibroids. Submucosal fibroids
showed the best volume reduction compared to hybrid fibroids and subserosal fibroids. There
was no significant difference between hybrid and subserosal fibroids in volume reduction. We
found no correlation between MRI SIR and the number of fibroids on UAE procedure
outcomes. The present study suggests that submucosal fibroids and smaller baseline fibroid
volume could be related to greater volume reduction and may be a useful prognostic factor for
UAE procedure success. In conclusion, this study confirms that UAE is a safe and effective

procedure for the treatment of uterine fibroids.

Keywords: Magnetic resonance imaging (MRI); Uterine artery embolization (UAE); Uterine

fibroid



1. Uvod
Miomi maternice, poznati i kao lejomiomi ili fibroidi, benigni su monoklonski tumori koji nastaju
iz glatkih miSiénih stanica miometrija i karakterizirani su velikim izvanstani¢nim matriksom (1).
Njihova prevalencija iznosi izmedu 70% i 80% u Zena starijih od 50 godina, to ih €ini jednim
od naj¢escéih ginekoloskih tumora (2). Istrazivanje Cramera i suradnika prikazalo je

prevalenciju mioma od 77% u patohistoloSkim preparatima maternice nakon histerektomije

(3).

Miomi mogu biti potpuno asimptomatski i Cesto su sluajan nalaz tijekom redovitih klinickih
pregleda ili radiolodkih snimanja. Medutim, mogu izazvati znac¢ajne simptome, kao to su
obilno i dugotrajno menstrualno krvarenje te krvarenje izmedu menstruacija, sto ¢esto rezultira
anemijom (4). Ovisno o lokaciji, vrsti i veliini mioma, mnoge Zene prijavljuju simptome pritiska
mioma, tzv. bulk symptoms, koji ukljuCuju pritisak u mokra¢nom mjehuru, bol u ledima,

nogama i zdjelici, pritisak u zdjelici, u€estalo mokrenje, inkontinenciju ili opstipaciju (5).

Postoje razli¢ite mogucnosti lije€enja mioma, ukljuéujuci ekspektativno lijeéenje, farmakolosku
terapiju i kirurSke zahvate. U novije vrijeme koriste se i minimalno invazivni postupci, poput
embolizacije mioma maternice, perkutane termalne ablacije i termoablacije fokusiranim
ultrazvukom. Ti zahvati pokazali su obec¢avajuée rezultate i moguénost o€uvanja maternice.
KirurSke opcije variraju od laparotomije ili laparoskopske miomektomije, koja se smatra
zlatnim standardom u lijeCenju mioma, do kirurSke histerektomije kao posljednje opcije
lje€enja (6). Odluka o nacinu lijeCenja temelji se na klinickim simptomima, dobi povezanoj s

reproduktivnim statusom bolesnice te lokaciji, broju i veli€ini mioma maternice (7).

1995. godine Ravina i sur. su prvi put opisali embolizaciju arterije uterine (engl. Uterine Artery
Embolization — UAE) kao terapijsku mogucnost za miome maternice. Prikazali su je kao
sigurnu i ucinkovitu metodu lijeCenja koja rezultira smanjenjem volumena mioma za 20-80%
(8). Postupak je od tada potvrden kao sigurna, isplativa i u€inkovita opcija lijecenja s krac¢im
boravkom u bolnici, manjom u€estalo$¢u ozbiljnih komplikacija i brzim povratkom normalnim

aktivnostima u usporedbi s miomektomijom i histerektomijom. Dugoro&ni postproceduralni



rezultati pokazuju sli€no klinicko poboljSanje u usporedbi s miomektomijom (9). Prema
trenutnim smjernicama Drustva opstetriCara i ginekologa, UAE treba ponuditi zenama sa
simptomatskim miomima koje Zele saluvati svoju maternicu, ali ne planiraju trudnocu jer

zahvat moze utjecati na plodnost i trudnocu (6).

Do sada su istrazivani razli€iti prediktivni faktori na snimkama magnetne rezonancije (MR)
kako bi se pokuSala predvidjeti uspjeSnost embolizacije i redukcije volumena mioma nakon
UAE. Jedan od najistrazivanijih prediktivnih faktora je lokacija mioma, koja je kategorizirana
prema FIGO klasifikaciji (10). Pokazalo se da submukozni miomi imaju bolju volumnu
redukciju u usporedbi s nesubmukoznim miomima (11). Drugi moguéi prediktivni faktori su
omjer intenziteta signala na T2 sekvenci MR, pocetni preproceduralni volumen mioma i
maternice, pocetni broj mioma, dob pacijentice i drugi. Visoki intenzitet na T2 snimkama MR
pokazao se dobrim prediktivnim faktorom za redukciju volumena mioma u usporedbi s niskim
intenzitetom mioma na T2 snimkama MR (12). T2-hiperintenzivni miomi izgradeni su od
kompaktnih glatkih misi¢nih stanica i imaju povecanu vaskularnost, stoga bi teoretski trebali
imati bolji odgovor na UAE. Prethodne studije usporedivale su omjer intenziteta signala (engl.
signal intensity ratio — SIR) i redukciju volumena mioma. Mjerili su SIR skeletnog miSica,
najéesée misica iliopsoasa, i intenziteta signala mioma. Sto je veéi SIR izmedu misi¢a i mioma

na T2 snimkama, to je primije¢ena bolja redukcija volumena mioma (13).

Cilj ovog istrazivanja bio je prikupiti podatke iz kohorte pacijentica koje su bile podvrgnute
UAE. Analiza je imala za cilj izmjeriti volumetrijske mjere mioma i maternice, klinicke ishode
te procijeniti u€inkovitost ove metode. Dodatno, poku$ali smo utvrditi postoji li korelacija
izmedu postotka smanjenja volumena mioma i njihove lokacije prema FIGO klasifikaciji, SIR

na T2 snimkama, po¢etnog volumena mioma i po€etnog broja mioma u maternici.



2. Metodologija
Retrospektivno smo pregledali medicinsku dokumentaciju svih pacijentica kojima je radena
UAE u naSoj ustanovi izmedu sije¢nja 2017. i studenog 2023. Ukupno 75 Zzena sa
simptomatskim miomima maternice upuceno je na nas odjel za dijagnosti¢ku i intervencijsku
radiologiju na UAE. Pacijentice su prvotno upuéene ginekolozima zbog simptomatskih mioma
te im je UAE ponudena kao alternativa drugim terapijskim moguénostima. Konacnu odluku
donijeli su ginekolog, intervencijski radiolog i pacijentica, uzimajuc¢i u obzir podatke o dobi
pacijentice, simptomima i zelji za oCuvanjem maternice. Svaka pacijentica dobila je
sveobuhvatnu procjenu od strane intervencijskog radiologa specijaliziranog za UAE. Prije
zahvata snimljen je MR kako bi se potvrdila dijagnoza mioma te procijenio opseg bolesti i

vaskularna anatomija mioma.

Vodedi simptomi pacijentica prikupljeni su iz ginekoloskih nalaza. Kriteriji za ukljucivanje bile
su simptomatske pacijentice s potvrdenom prisutnod¢éu jednog ili vise mioma na MR.

Isklju€ene su pacijentice koje su imale dvije ili viSe ponovljenih UAE procedura.

Prema Drustvu za intervencijsku radiologiju, komplikacije zahvata podijeljene su na male i
velike komplikacije. Male komplikacije definirane su kao one bez posljedica za pacijente i
komplikacije kod kojih pacijenti nisu primili nikakvu terapiju ili su primljeni na opservaciju.
Primjer male komplikacije je dugotrajna bol u zdjelici s poveéanim upalnim parametrima. Bol i
nelagoda u zdjelici, koja moze biti popraéena mucninom, subfebrilno$c¢u, leukocitozom,
porastom C-reaktivhog proteina nakon zahvata koji zahtijeva analgetsku terapiju, poznata je
kao postembolizacijski sindrom (14). Postembolizacijski sindrom nije definiran kao
komplikacija buduéi da je oCekivan kod vecine pacijentica. Velike komplikacije definirane su
kao one kod kajih je pacijentici bila potrebna znacajna terapija, produzena hospitalizacija dulja
od 48 sati, trajne negativne posljedice ili smrt (15).
21. MR protokol
Svim pacijenticama snimljen je MR zdjelice prije embolizacije mioma. Takoder, Sest mjeseci

nakon UAE snimljena je kontrolna MR postproceduralna snimka radi procjene rezultata. MR



zdjelice snimana je u aksijalnoj i sagitalnoj fast spin-echo T2 sekvenci, sagitalnoj T1 sekvenci
sa zasi¢enjem masnog tkiva te je snimana difuzijska (engl. Diffusion-Weighted Imaging)
snimka i DCE (engl. Dynamic Contrast Enhancement) s gadolinijskim kontrastom. MR s
kontrastnim sredstvom ucinjen je 2 minute nakon intravenske aplikacije 10 mL kontrastnog

sredstva na bazi gadolinija.

2.2. Analiza snimki

Sve MR snimke analizirali su radiolozi koristeéi digitalnu radnu stanicu koja omoguce
interaktivnu analizu snimki. Miomi maternice pregledani su na T2 sekvencama i
postkontrastnim MR snimkama, a maternica i miomi izmjereni su u tri dimenzije. Najveci miom
maternice zabiljezen je kao dominantan miom i klasificiran je prema FIGO klasifikaciji mioma
(10). Submukozni miomi oznaceni su kao skupina A, hibridni miomi ozna€eni su kao skupina
B, a subserozni miomi oznaceni su kao skupina C radi lakSeg prikaza podataka u analizi
lokacije mioma. Volumeni maternice i dominantnog mioma izraCunati su pomocu formule za
volumen elipsoida (duljina x $irina x dubina x 0,523) (16). Smanjenje volumena maternice i
mioma izraCunato je i izrazeno kao postotak na sljedeci nacin: 100 x ([volumen prije UAE —

volumen nakon UAE] / volumen prije UAE).

Kontrolna MR snimka snimljena je kod svih pacijentica 6 mjeseci nakon zahvata. Takoder,
snimljene su T1 postkontrastne snimke, a nedostatak imbibicije mioma kontrastom klasificiran
je kao potpuni infarkt mioma. Djelomi¢na imbibicija mioma kontrastom klasificirana je kao
djelomicni infarkt, a nedostatak postkontrastne imbibicije klasificiran je kao odsustvo infarkta
mioma. Dominantni miom koji se viSe ne prikazuje na postproceduralnoj MR snimci oznacen

je kao infarciran i ekspulziran iz maternice.

Intenzitet T2 signala (engl. Signal intensity — Sl) dominantnog mioma mjeren je pomocu
kruzne regije interesa (engl. Region of interest — ROI), koja odgovara veli€ini dominantnog
mioma. Sl ilijanog miSi¢a mjeren je koriStenjem istog pristupa i obi¢no je imao minimalnu
veli¢inu od oko 100 mm? kada je postavljen u sredinji dio miSi¢a. SIR mioma i ilijacnog misi¢a

izraCunat je kao SI dominantnog mioma/Sl iljaénog misi¢a na T2-sekvenci.



2.3.  Procedura embolizacije arterije uterine

U svih pacijentica UAE je ucinjena pod blagom sedacijom i lokalnom anestezijom putem
pristupa lijevoj brahijalnoj ili radijalnoj arteriji. Vertebralni kateter od 4F postavljen je u
unutarnju ilijacnu arteriju i uveden je u arteriju uterinu. Prije embolizacije uterine arterije, sve
su pacijentice bile podvrgnute uterinoj angiografiji kako bi se vizualizirala opacifikacija mioma
i procjena mogucih utero-ovarijalnih anastomoza. Krvne Zile koje opskrbljuju miom opéenito
su kalibra 500-800 um, $to je bila osnova za odabir embolizacijskih Cestica (17). Embolizacija
je provedena s embolizacijskim ¢esticama Embosphere® mikrosferama veli¢ine 500-700 ym
i 700-900 pm ili s Cesticama Hydropearl® veli€¢ine 600 um i 800 um. Embolizacija je provedena
do postizanja staze krvotoka u uterinoj arteriji bez vidljive opacifikacije mioma kontrastom
(Slika 1). Postembolizacijski sindrom lijeen je nesteroidnim analgeticima, antiemeticima i po

potrebi opioidnim analgeticima (18).

Slika 1 — Digitalna subtrakcijska angiografija tijekom embolizacije arterije uterine. Putem
transbrahijalnog pristupa, preproceduralna angiografija prikazuije lijevu i desnu arteriju uterinu
koja se grana i ,hrani veliki miom (A, C). Nakon supraselektivne kateterizacije obje arterije
uterine, izvrSena je embolizacija s embolizacijskim Cesticama veli€ine 500-700 pm sve dok se

nije prikazala staza kontrastnog sredstva na ponovljenim angiografijama (B, D).



2.4. Statistika

Wilcoxonov test koriten je da prikaze postoji li statisticka razlika izmedu preproceduralnih i
postproceduralnih volumena maternice i mioma. Spearmanov koeficijent korelacije koristen je
za procjenu odnosa izmedu pocéetnog volumena mioma, SIR na T2 snimkama, broja mioma i
postotka redukcije volumena mioma. Odnos izmedu FIGO klasifikacije i smanjenja volumena
statisticki je analiziran pomocu Kruskal-Wallisovog testa. Dunnov post-hoc test proveden je
za analizu izmedu tri para skupina. Kruskal-Wallisov test koristen je i za analizu razlika izmedu
skupina s infarktom mioma. Statisticka analiza provedena je koriStenjem softverskog
programa IBM SPSS Statistics 26 (SPSS 26; SPSS, Inc., Chicago, IL). P-vrijednost <0,05

smatrana je statistiCki znacajnom.



3. Rezultati
Od ukupno 75 pacijentica, 8 je podvrgnuto ponovljenoj UAE proceduri u razdoblju od jedne
godine jer je poCetna embolizacija bila djelomi¢no uspjes$na. Tih 8 slu€ajeva isklju¢eno je iz
istraZivanja jer bi prethodni postupak embolizacije mogao utjecati na rezultate, kao $to su
intenzitet mioma i njihov odgovor na embolizaciju. Dodatno, jedna je pacijentica isklju¢ena
zbog histerektomije tijekom razdoblja praéenja zbog stvaranja apscesa. Ostalih 66 pacijentica
(prosjecne dobi 42 + 6,17 godina) zadovoljilo je kriterije uklju€ivanja. Demografske i kliniCke
karakteristike kohorte pacijentica prikazane su u tablici 1. Najzastupljeniji simptom bio je
obilno krvarenje, koje je bilo prisutno kod 71% pacijentica, odnosno ukupno 47. Ostali
simptomi ukljucivali su anemiju (29%), menstrualnu bol (26%) i simptome pritiska mioma u
zdjelici (23%). Jedna pacijentica prezentirala se s hipovolemijskim Sokom zbog obilnog i
dugotrajnog krvarenja iz mioma te je resuscitirana prije podvrgavanja embolizaciji. Ukupno
Sest pacijentica (9%) nije prijavilo nikakve simptome u vrijeme pregleda, ali su pokazivale
znakove aktivnog rasta mioma. Postproceduralna MR snimka dobivena je u prosjeku 7,9

(x1,83) mjeseci nakon preproceduralne MR.



Tablica 1 — Demografija, kliniCke karakteristike i inicijalni nalazi MR-a kohorte pacijentica.

Dob (prosjek, SD) 41 £ 6.17 godina
Simptomi
Obilno krvarenje 47 (71%)
Anemija 19 (29%)
Menstrualna bol 17 (26%)
Simptomi pritiska (bulk symptoms) 15 (23%)
Hipovolemijski Sok 1(2%)
Asimptomatski 6 (9%)
Median broja mioma u maternici (IQR) 3(1=-7)
Solitarni ili viSestruki miomi u maternici
Solitarni 20 (30%)
ViSestruki 46 (70%)
Lokacija mioma (FIGO)
Submukozni (FIGO 1,2) 12 (18%)
Intramuralni (FIGO 3,4) 0 (0%)
Subserozni (FIGO 5,6) 12 (18%)
Hibridni (FIGO 2-5) 41 (62%)
Cervikalni (FIGO 8) 1(2%)
Prijasnje trudnoce
0 20 (50%)
1 7 (18%)
2 13 (33%)
Prijasnji pobacaji
0 25 (81%)
1 4 (13%)
2 1 (3%)
3 1 (3%)

Medijan broja mioma bio je 3, pri Eemu je 20 (30%) pacijentica imalo solitarne miome, dok je
preostalih 46 (70%) pacijentica imalo viSestruke miome. Najzastupljeniji tip mioma bio je
hibridni (FIGO 2-5), §to se uglavnom pripisuje njihovom volumenu. Medijan volumena
maternice prije embolizacije iznosio je 448,68 cm?®, a nakon embolizacije smanijio se na 247,46
cm®. To je ekvivalentno srednjem smanjenju volumena maternice od 37,51%. Medijan
volumena dominantnog mioma prije embolizacije iznosio je 96,64 cm?, a nakon embolizacije
smanjio se na medijan od 41,45 cm? (Slika 2). To je ekvivalentno prosje¢nom smanjenju
volumena mioma od 55,95% (Slika 3). Rezultati za cijelu kohortu pacijentica sazeti su u tablici
2. Razlike izmedu preproceduralnih i postproceduralnih volumena maternice i mioma bile su

statisticki znacajne (p<0,001).



Slika 2 — Preproceduralna snimka MR-a 45-godiSnje pacijentice sa simptomima nepravilnog
menstrualnog ciklusa. Sagitalna i aksijalna T2-sekvenca (A, B) prikazuje veliki submukozni
miom koji je =2 50% intramuralan (FIGO klasifikacija 2) volumena 259 cm?®. Sagitalna

postkontrastna T1 snimka (C) prikazuje tipiénu opacifikaciju mioma kontrastom.

Slika 3 — Postproceduralna snimka MR-a iste pacijentice. Sagitalna i aksijalna T2-sekvenca
(A, B) prikazuje redukciju volumena mioma nakon procedure. Postproceduralni volumen
iznosi 69 cm? §to predstavlja 73,36% redukcije volumena. Sagitalna postkontrastna T1 snimka
(C) prikazuje karakteristiCni gubitak opacifikacije mioma kontrastom ukazuju¢i na infarkt

mioma i uspjesnost procedure.

Tablica 2 — Promjene u volumenu maternice i dominantnog mioma prije i poslije embolizacije
arterije uterine (UAE). Wilcoxonov test pokazao je statistiCki znaCajnu razliku izmedu

volumena maternice i volumena dominantnog mioma prije i poslije procedure (p<0,001).

Medijan IQR (cm?) Medijan redukcije  p-vrijednost
(cm?) volumena (IQR)
Volumen maternice prije procedure 448,68 258,13 — 722,95
0, -
Volumen maternice poslije procedure 247,46 147,37 — 468 37.51% (25 - 55,6) <0,001
Volumen mioma prije procedure 96,64 49,18 — 203,58 55,95% (33,4 — <0.001
Volumen mioma poslije procedure 41,45 17,38 - 94,16 73,5) ’




Pet pacijentica (7%) imalo je male komplikacije, a dvije pacijentice prijavile su dugotrajnu bol
u donjem dijelu trbuha i gréeve sedam dana nakon procedure. Dvije pacijentice imale su
dugotrajno vaginalno krvarenje nakon procedure. Kod jedne pacijentice vaginalno krvarenje
trajalo je dva mjeseca nakon procedure, dok je kod druge krvarenje prestalo nakon tjedan
dana. Jedna pacijentica imala je tezi oblik postembolizacijskog sindroma s visokom
temperaturom i jakim bolovima u abdomenu, Sto je zahtijevalo produljeno lijeCenje
analgeticima i antipireticima. Dvije (3%) pacijentice imale su velike komplikacije. Jedna
pacijentica imala je generalizirani grand-mal napadaj unutar 12 sati nakon procedure, pri Cemu
je konzultiran neurolog. Pretpostavlja se da su napadaji bili uzrokovani reakcijom na
intravenski kontrast jer su postojale odredene naznake da je imala sliénu reakciju tijekom
prethodnog snimanja. Ista pacijentica imala je i obilno vaginalno krvarenje tri tiedna nakon
zahvata. Druga pacijentica primljena je zbog kroni¢nih tromjesecnih bolova u trbuhu koji su se
tri mjeseca nakon procedure pogor3ali, a CT je pokazao nekrotiChu masu u maternici i
stvaranje apscesa. Bolesnica je histerektomirana i reseciran je zahvaceni dio tankog crijeva.
3.1.  Pocetni volumen dominantnog mioma
Analizirali smo postoji li povezanost izmedu poCetnog volumena dominantnog mioma i
njegovog postotka redukcije volumena nakon embolizacije pomoc¢u Spearmanove korelacije.
Pronasli smo statistiCki znaCajnu negativhu korelaciju izmedu pocCetnog volumena
dominantnog mioma i postotka redukcije volumena mioma nakon embolizacije (Spearmanov
r =-0,365, p-vrijednost = 0,001). Scatter-plot dijagram koji pokazuje korelaciju prikazan je na

slici 4.
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Slika 4 — Negativna korelacija izmedu preproceduralnog volumena dominantnog mioma i

njegove redukcije volumena nakon embolizacije (rs = -.365, p < 0.01)

3.2. Lokacija mioma

Usporedeno je ukupno 65 mioma kako bi se vidjelo postoiji li razlika izmedu mioma razli€itih
FIGO klasifikacija i njihove redukcije volumena nakon embolizacije. Jedna pacijentica bila je
iskljucena iz ove analize zbog mioma koji se nalazio u cerviksu maternice te se nije mogao
usporediti zbog male veliine uzorka u grupi. Vecina pacijentica imala je hibridne miome
prema FIGO Kklasifikaciji (41 miom, 63%). Ostali miomi bili su submukozni (18%) ili subserozni
(18%). Smanjenje volumena mioma usporedeno je s FIGO klasifikacijom mioma, a rezultati
su prikazani u tablici 3. Submukozni miomi imali su najbolju redukciju volumena nakon
embolizacije s medijanom od 80,08% (IQR 53,62 — 92,55). Hibridni miomi imali su znacajno
manju redukciju volumena s medijanom od 54,53% (IQR 23,78 — 71,46) u usporedbi sa
submukoznim miomima (p = .014). Subserozni miomi takoder su pokazali zna¢ajno manju
redukciju volumena s medijanom od 49,29% (IQR 32,66 — 63,02) u usporedbi sa
submukoznim miomima (p = .022). Razlike izmedu smanjenja volumena hibridnih i
subseroznih mioma nisu bile statistiCki znacajne. Box-plot dijagram koji prikazuje ovu razliku
redukcija volumena izmedu razli€itih lokacija mioma prema FIGO klasifikaciji prikazan je na

slici 5.
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Tablica 3 — Redukcija volumena mioma nakon embolizacije arterije uterine izmedu pojedinih

skupina lokacija mioma prema FIGO klasifikaciji. Kruskal-Wallisov test prikazao je da postoji

statistiCki znac€ajna razlika izmedu tri grupe (H = 7,013, p = 0,03). Dunnov post hoc test

koristen je za medusobnu usporedbu znacajnosti razlike izmedu grupa.

Volumen dominantnog
FIGO klasifikacija
mioma prije UAE (cm3)

Volumen dominantnog

mioma poslije UAE (cm3)

Redukcija volumena

-vrijednost
(%) p-vrij

Submukozni (n =12) - A

Medijan (IQR) 42,36 (26,91 — 67,14) 6,02 (2,38 — 35,74) 80,08% (53,62 —92,55) A-B=0,014
Raspon (min - max) 11,76 - 259,00 0 -68,89 9,84% - 100%
Hibridni (n =41) -B

Medijan (IQR) 157,35 (66,02 — 272,54) 57,79 (24,13 — 192,09) 54,53% (23,78 —71,46) A-C =0,022
Raspon (min - max) 24,92 - 837,1 0-707,16 -323,86% - 100%
Subserozni (n=12) -C

Medijan (IQR) 63,68 (52,09 — 104,14) 35,47 (27,82 — 64,25) 49,29% (32,66 — 63,02) B-C =0,704

Raspon (min - max) 22,99 - 193,45

2,37 -102,07

20,58% - 95,87%

Usporedba redukcije volumena dominantnog mioma izmedu mioma razlicitih FIGO grupa

n.s.

0.022

0.014 y

100% —r

80%

60%

40%

20%

Redukcija volumena dominantnog mioma (%)

[

OOAJ _____________________________________________

Hibridni

Submukozni

Subserozni

FIGO klasifikacija dominantnog mioma

Slika 5 — Boxplot graf koji prikazuje razliku redukcije volumena mioma nakon embolizacije

izmedu razli¢itih grupa mioma prema FIGO klasifikaciji. Pronadena je statisti¢ki znacajna

razlika redukcije volumena kod submukoznih mioma u usporedbi s hibridnim (p = 0,014) i

subseroznim (p = 0,022) miomima.
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3.3. Infarkt dominantnog mioma

Potpuni infarkt dominantnog mioma dogodio se kod ukupno 49 pacijentica (74%). Od tih 49
pacijentica, tri su vjerojatno imale ekspulziju dominantnog mioma, buduéi da se dominantni
miom vide nije prikazao na kontrolnoj snimci. Parcijalni infarkt zabiljeZzen je kod 12 pacijentica
(18%). Kod 5 pacijentica (8%) nije doslo do infarkta. Kruskal-Wallisovim testom analizirano je
postoje li razlike u po€etnom volumenu dominantnog mioma, SIR i broju mioma ovisno o
infarktu dominantnog mioma. Nije pronadena statisticki zna€ajna razlika izmedu spomenutih
varijabli (p = 0,083). Za analizu povezanosti lokacije dominantnog mioma prema FIGO
klasifikaciji i infarkta dominantnog mioma koristen je Hi-kvadrat test koji je pokazao da ne
postoji statisticki zna¢ajna povezanost (x* (4, N = 65) = 4,902, p = ,298). Sazetak analize
infarkta dominantnog mioma prikazan je u tablici 4.

Tablica 4 — Analiza infarkta dominantnog mioma koja pokazuje da nema statisti¢ki znacajnih
razlika izmedu razli€itih skupina infarkta mioma i po€etnog volumena mioma te broja mioma

(p = .083). Nije pronadena povezanost izmedu FIGO klasifikacije mioma i infarkta mioma (p =
.298).

Medijan volumena
Medijan broja

Infarkt mioma dominantnog mioma prije Lokacija mioma
mioma (IQR)
UAE (IQR)
Ne (n =5) 198,94 cm?® (91,14 — 297,38)  Hibridni = 5 (100%) 3(1,5-5,5)

Submukozni = 1 (8,3%)

Parcijalni (n =12) 167,24 cm?3 (72,17 — 345,45)  Hibridni = 9 (75%) 25(1-7)
Subserozni = 2 (16,7%)
Submukozni = 11 (22,9%)

Da (n = 48) 74,88 cm?® (46,37 — 163,67) Hibridni = 27 (56,3%) 4(1-7,5)
Subserozni = 10 (20,8%)

3.4. Omijer inteziteta signala
Analizirali smo postoji li korelacija izmedu omjera intenziteta signala prije embolizacije
dominantnog mioma i skeletnog misi¢a na T2-sekvenci i postotka redukcije volumena mioma
koriste¢i Spearmanovu korelaciju. Medijan omjera intenziteta T2 signala iznosio je 2,15. Samo
je jedan miom bio hipointenzivan na T2 sekvenci, dok su ostali bili hiperintenzivni. Pronadena

je blaga pozitivha korelacija gdje je poveéanje omjera intenziteta signala na T2-sekvenci bilo
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povezano s boljom redukcijom volumena tog mioma, ali nije pronadena statistiCka znacajnost
te povezanosti (rs = .071, p-vrijednost = .288).
3.5. Broj mioma

Medijan volumena solitarnog mioma prije embolizacije iznosio je 102,66 cm?® pri ¢emu je
najvedi zabiljezeni volumen iznosio 837,1 cm?. Kod pacijentica s vi§estrukim miomima medijan
volumena dominantnog mioma prije embolizacije iznosio je 93,22 cm?, dok je najveéi volumen
dominantnog mioma u ovoj grupi iznosio 464,8 cm?. Medijan postotka redukcije volumena u
skupini solitarnih mioma bio je 49,38%, dok je medijan postotka redukcije volumena za
viSestruke miome iznosio 57,38%. Za analizu povezanosti izmedu broja mioma u maternici i
postotka redukcije volumena koristili smo Spearmanovu korelaciju. Nismo pronasli statisticki
znacajnu korelaciju izmedu postotka redukcije volumena nakon embolizacije i broja mioma u

uterusu (rs = .097, p = .219).
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4. Diskusija
NaSe istrazivanje potvrduje ucinkovitost i sigurnost UAE u lije€enju mioma maternice. Medijan
postotka redukcije volumena dominantnog mioma iznosio je 55,95% nakon Sest mjeseci.
Medijan postotka redukcije volumena maternice iznosio je 37,51%. Imali smo pet pacijentica
(7%) koje su imale manje komplikacije koje su rezultirale produljenim boravkom u bolnici. U
nasoj retrospektivnoj analizi imali smo ukupno dvije pacijentice (3%) koje su imale velike
komplikacije od kojih je samo jedna bila izravno povezana s UAE postupkom. NaSi postotci
redukcije volumena i stope komplikacija sli€ne su onima prikazanima u drugim istrazivanjima
(19-21). U naSem istrazivanju nije bilo smrtnih sluajeva. Vecina pacijentica imala je zna¢ajno

poboljSanje simptoma.

Pronasli smo negativnu korelaciju izmedu poéetnog volumena dominantnog mioma i postotka
redukcije volumena mioma. Manji miomi pokazali su bolju redukciju volumena od vecih.
Takoder, identificirali smo ukupno tri mioma (5%) koja se nisu vizualizirala na kontrolnim
snimkama, vjerojatno zbog ekspulzije iz maternice. Sva tri ekspulzirana mioma u nasem
istraZivanju bila su relativno mala, s volumenom u rasponu od 104 cm?® do 135 cm?®. Nasi
rezultati negativne korelacije izmedu pocetnog volumena mioma i redukcije volumena nakon
embolizacije sli¢ni su rezultatima drugih studija (22,23). Medutim, neka istrazivanja nisu
pronasla korelaciju izmedu tih varijabli (24,25). Czuczwara i sur. prona$li su pozitivhu
korelaciju ukazujuci na bolju redukciju volumena kod vecih mioma (26). Vazno je napomenuti
da su pacijentice u njihovom istraZivanju imale samo intramuralne miome $to je moglo utjecati
na razlike u rezultatima. Ovi kontradiktorni nalazi mogu biti rezultat razli€itih kriterija
uklju¢ivanja razli¢itih veli€ina mioma, razlika u tehnikama embolizacije te slozene
patofiziologije mioma, ukljuCujuéi njihovu lokaciju i klasifikaciju prema FIGO. Takoder,
Czuczwara i sur. su sazeli rezultate sli¢nih istraZivanja koja su analizirala korelaciju izmedu
pocCetnog volumena mioma i stope redukcije volumena u dostupnim studijama. Pokazalo se
da vecina istrazivanja nije pronasla nikakvu korelaciju ili je imala negativnu korelaciju §to
ukazuje da je njihova studija jedina s pozitivhom korelacijom. Subserozni miomi s peteljkom

pokazuju dodatnu vaskularnu opskrbu, $to ih €ini manje osjetljivima na embolizaciju, $to bi
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moglo utjecati na rezultate ne samo u nasem istrazivanju, ve¢ i u drugim studijama (27). Ovi
podatci sugeriraju da redukcija volumena moze ovisiti o FIGO Klasifikaciji ili, barem, o
lokalizaciji mioma, Sto moze objasniti varijabilnost u rezultatima izmedu studija (28). U nasem
istraZivanju, ve¢ina mioma bila je hibridnog tipa (61%), dok su ostali bili ili submukozni (18%)
ili subserozni (18%). Relativno mali udio submukoznih i subseroznih mioma u naSem
istrazivanju mogao je utjecati na rezultate. Za buduca istrazivanja vazno je uzeti u obzir ovaj
potencijalni faktor i provesti analize uzimajuéi u obzir sve potencijalne pristranosti. lako nase
istraZivanje podupire teoriju da manji miomi mogu imati bolje ishode, ovi rezultati se trebaju
interpretirati u skladu s drugim prediktivnim Cimbenicima i ne smiju se koristiti kao jedini

prediktivni faktor za ishod embolizacije.

Rezultati nasSeg istraZivanja pokazali su statistiCki zna€ajnu razliku izmedu razliCitih lokacija
mioma prema FIGO klasifikaciji i njihove redukcije volumena nakon embolizacije. Submukozni
miomi pokazali su najbolju redukciju volumena s medijanom od 80%, za razliku od hibridnih
mioma koji su imali najnizu redukciju volumena s medijanom od 54% i subseroznih mioma koji
su imali medijan redukcije volumena od 49%. Nasi rezultati, koji pokazuju da lokacija mioma
moze biti prediktivni faktor za ishod embolizacije, pri €emu submukozni miomi imaju najbolji
odgovor na postupak, sli¢ni su drugim objavljenim studijama (12,22,29,30). Suprotno ovim
navodima, neki autori nisu pronasli zna¢ajnu razliku izmedu lokacije mioma i redukcije
volumena nakon embolizacije (24,31). Medutim, te dvije studije imale su mali uzorak
submukoznih mioma (4% i 6% submukoznih mioma u navedenim studijama) $to je moglo
bolji odgovor zbog veli€ine embolizacijskih Cestica. Embolizacijske Cestice u potpunosti
emboliziraju arterije u unutarnjem dijelu miometrija, dok se u arterijama u vanjskom dijelu
miometrija, embolizacijske Cestice puno manje emboliziraju zbog veceg promjera krvnih zila,
koji je Cesto veci i od samih €estica. Promjer krvnih Zila smanjuje se od vanjskom prema
unutradnjem dijelu miometrija. Ovu hipotezu postavili su i prikazali Aziz i sur. u
postembolizacijskom istrazivanju gdje su histoloSki preparirali maternice Zena nakon

embolizacije arterije uterine i prikazali regije maternice u kojima su se nalazile embolizacijske
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Cestice. To bi moglo objasniti zasto subserozni i periferni miomi mogu biti manje osjetljivi na
embolizaciju i imati manju redukciju volumena (32). Takoder je vrijedno spomenuti da
subserozni miomi mogu imati povecanu vaskularizaciju iz drugih krvnih Zila, kao $to su arterije
jajnika, zbog €ega je manja vjerojatnost da ¢e embolizacija biti uspjeSna (27). Submukozni
miomi mogu imati bolju redukciju volumena jer su najblizi kavumu endometrija, a moguénost
njihove ekspulzije nakon embolizacije veca je u odnosu na miome koji su udaljeniji od kavuma
endometrija. Ovaj ucinak zabiljezen je u nasSem istrazivanju gdje smo prikazali ukupno tri
ekspulzije mioma (5%), od kojih su dva bila submukozna, a jedan je bio hibridni. Drugi nalazi
u literaturi takoder podupiru ovu teoriju (33). Dodatni moguci razlog zbog kojeg submukozni
miomi mogu bolje reagirati na UAE je vaskularna anatomija maternice. Unutarnji sloj
maternice, endometrij, opskrbljuje se krvlju spiralnim arterijama koje su terminalne arterije,
odnosno arterije koje nemaju anastomoze s drugim krvnim Zilama. Nakon embolizacije
terminalne arterije ostaju embolizirane zbog ¢ega miomi blizi endometriju imaju manje Sanse
za neuspjeSnu embolizaciju (34). NaSe istrazivanje, uz druge izvore literature, potvrduje
hipotezu da submukozni miomi imaju bolju redukciju volumena od ostalih mioma i da lokacija

mioma moze posluziti kao prediktivni faktor pri razmatranju UAE kao terapijske opcije.

Takoder, analizirali smo stopu infarkta mioma nakon embolizacije i ustanovili da je 74% mioma
imalo potpuni infarkt, 18% je imalo djelomiéni infarkt, dok samo 8% mioma nije infarciralo.
Nasi rezultati sli€ni su onima objavljenima u dostupnoj literaturi (35,36). Prethodna istrazivanja
uglavnhom su se fokusirala na rezultate infarkta mioma ne uzimajuéi u obzir potencijalne
faktore poput lokacije mioma ili inicijalne veli€ine mioma koji mozda mogu utjecati na infarkt
mioma. Analizirali smo postoji li razlika medu razli¢itim skupinama infarkta mioma uzimajuéi u
obzir varijable poput lokacije mioma, intenziteta signala na T2-sekvenci i poCetne veliCine
mioma i nismo pronasli statistiCki znaCajne razlike. Takoder, utvrdili smo da lokacija mioma

nije imala utjecaj na infarkt mioma nakon embolizacije.

Omijer intenziteta signala na T2 sekvenci MR snimke pokazao se kao znacajan prediktivni
faktor za uspjeSnost embolizacije i stopu redukcije volumena u drugim istrazivanjima.
Istrazivanja koja prikazuju omjer intenziteta signala na T2 sekvenci pokazala su da je
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hiperintenzitet mioma povezan s boljom redukcijom volumena mioma (37-39). Vecina tih
istrazivanja kategorizirala je pacijentice u dvije skupine na temelju intenziteta mioma:
hiperintenzivni i hipointenzivni miomi. Rezultati tih istraZivanja pokazali su da je skupina
pacijentica s hiperintenzivnim miomima imala bolju redukciju volumena nakon embolizacije u
usporedbi sa skupinom s hipointenzivnim miomima. Medutim, ovakva kategorizacija mioma u
skupine prema omjeru intenziteta signala moze dovesti do pristranosti rezultata buduéi da je
omijer intenziteta signala kontinuirana varijabla. Stoga su neki autori koristili korelacijsku
analizu kao rjeSenje ovog problema. Ova metoda omogucuje detaljniju statisti¢ku analizu
odnosa izmedu omijera intenziteta signala i redukcije volumena mioma. Duvnjak i sur. te Sipola
i sur. prikazali su pozitivhu korelaciju izmedu omjera intenziteta signala i redukcije volumena
mioma koriste¢i Spearmanovu korelaciju jer su, sli€no nasem istrazivanju, imali samo jedan
hipointenzivni miom (13,24). Koristili smo Spearmanovu korelaciju kako bismo procijenili
postoji li povezanost izmedu omjera intenziteta signala i redukcije volumena, ali suprotno
spomenutim istrazivanjima, nasi rezultati nisu pokazali nikakvu statistiCki znacajnu
povezanost. Veci intenzitet signala na T2 sekvenci moze biti posljedica hipercelularnosti,
povecane vaskularizacije ili degeneracije mioma. Razlikovanje uzroka hiperintenziteta mioma
Cesto nije lako, ali morfoloski izgled mioma moze pomoci u diferencijaciji izmedu uzroka
hiperintenziteta (40). Degenerativni miomi pretezno imaju visok omjer intenziteta signala na
T2 sekvenci, a njihova prevalencija kod pacijentica koje su upuéene na UAE iznosi oko 5%
(41). Vecina pacijentica s degenerativnim miomima lijei se konzervativho, a poznavanje
fiziologije degenerativnih mioma vazno je kada se govori o UAE jer moze rezultirati loSijim
ishodima. Omjer intenziteta signala i dalje je predmet diskusije jer hiperintenzivni miomi mogu
imati bolji odgovor na embolizaciju buduéi da hiperintenzitet moze ukazivati na povecanu
vaskularnost i bolju osjetljivost na proceduru dajuci bolje rezultate (42). S druge strane,
hiperintenzitet moze biti uzrokovan degeneracijom mioma, a degenerativni miomi manje su
osjetljivi na embolizaciju i daju loSije rezultate (43). U naSem istrazivanju pronasli smo slabu
pozitivhu korelaciju izmedu povecanja omjera intenziteta signala i redukcije volumena, no ona

nije bila statisti¢ki zna€ajna. Ovi rezultati mogli bi biti posljedica vise faktora jer nismo uzeli u
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obzir morfoloSku heterogenost mioma, sto je moglo utjecati na nase rezultate. lako neki autori
nisu pronasli korelaciju izmedu heterogenosti intenziteta signala i redukcije volumena mioma,
heterogenost mioma i dalje treba uzeti u obzir pri analizi omjera intenziteta signala kao
prediktivnog faktora za uspjednost embolizacije mioma (44). Omijer intenziteta signala ostaje
prilicno slozena tema s mnogim otvorenim pitanjima i potrebna su daljnja istrazivanja s
analizom vi8e faktora poput heterogenosti mioma, postkontrastne imbibicije i omjera

intenziteta signala na razli€itim sekvencama MR snimki koji bi mogli utjecati na rezultate.

Analizirali smo i broj mioma te njihov utjecaj na ishod procedure. Nismo pronasli nikakvu
korelaciju izmedu broja mioma i postotka redukcije volumena mioma nakon embolizacije. Isti
zaklju€ak prikazali su i drugi autori u literaturi (19,45). Utvrdeno je da prisutnost videstrukih
mioma u maternici moze dovesti do povecane prokrvljenosti maternice s veéim volumenom
krvnih Zila zbog vecéeg protoka krvi kroz miome. To povecava potrebu za ve¢om koli€inom
embolizacijskih Cestica potrebnih za uspjeSan postupak (27). Medutim, broj mioma u naSem
istrazivanju nije bio prediktivni faktor niti za smanjenje volumena maternice niti za redukciju

volumena mioma nakon embolizacije.

NaSe istrazivanje ima nekoliko ograni¢enja. Ovo je retrospektivna analiza koja je obuhvatila
75 pacijentica iz jednog kliniCkog bolni¢kog centra. Rezultate procedure procjenjivali smo
prema redukciji volumena mioma, Sto nije nuzno u Kkorelaciji s poboljS8anjem Kklinickih
simptoma. U slucaju videstrukih mioma u maternici procijenjen je samo najveci miom koji je
bio oznacen kao dominantan kod pacijentice i ukljuéen u analizu, $to je moglo unijeti
pristranost u nase rezultate. Osim toga, prema FIGO klasifikaciji mioma, vecéina nasih mioma

bili su hibridni §to je takoder moglo utjecati na nase rezultate.
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5. Zakljucak
Zaklju€no, nase istrazivanje potvrduje da je embolizacija arterije uterine siguran i ucinkovit
postupak za lije¢enje mioma maternice s manjom stopom komplikacija u usporedbi s kirurskim
opcijama lijeCenja (46,47). Osim oCuvanja maternice, UAE nudi prednost izbjegavanja opce
anestezije i kirurS8kih komplikacija uz krace vrieme oporavka (48). Utjecaj razli€itih
prognosti¢kih faktora na uspje$nost procedure, poput pocetnog volumena mioma, omjera
intenziteta signala na T2-sekvenci MR snimke, lokacije mioma prema FIGO Kklasifikaciji, dobi
pacijentice i broja mioma u maternici joS uvijek je predmet rasprava, a dostupni podaci iz
literature su konfliktni. Nada studija pokazala je da je UAE bila uspjesnija u pacijentica sa
submukoznim miomima i manjim preproceduralnim volumenom mioma dodajuci dodatne
podatke trenutnoj literaturi koji se mogu koristiti kao povoljni prediktivni faktori za ishod i
uspjesnost procedure. Dodatno, MR igra vaznu ulogu u dijagnozi, karakterizaciji, planiranju
prije lije€enja i postproceduralnom pracenju. MR je takoder ucinkovita metoda za predikciju
redukcije volumena mioma nakon UAE, koja se lako moZe ukljuciti u rutinsku klini¢ku praksu.
Predvidanje ishoda lijeCenja s pomocu karakteristika mioma na MR omogucilo bi bolji odabir
pacijenata, manju stopu neuspjesnog lije€enja i manje ponavljanja postupka. Intenzitet signala
na T2-sekvenci i heterogenost mioma pokazuju obecCavajuce rezultate kao prediktori
volumnog odgovora nakon procedure, iako nasi rezultati nisu prona$li statisticki znacajne
rezultate. U lije¢enju mioma maternice treba provoditi multidisciplinarnu suradnju ginekologa

i intervencijskih radiologa.
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