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  Κεφάλαιο 7. Παθολογία μήτρας και ενδομητρίου


  Σημείωση συγγραφέα: Δεν είναι τυχαίο ότι οι αρχαίοι Έλληνες ονόμαζαν τη μήτρα «Δελφύς». το πρώτο γράμμα της λέξης, δηλαδή το Δ, προσδιορίζει μια ανώτερη δύναμη και ενέργεια (βλέπε Δίας, ο βασιλιάς των Θεών, Δήμητρα, η θεά της γονιμότητας ή Δελφοί, Δήλος, Δωδώνη, τα τρία σημαντικότερα μαντεία της αρχαιότητας). Το Δ, ως ανεστραμμένο τρίγωνο V στην αρχαιότητα, ταυτίζεται με το σημείο της επιθυμίας, της γονιμοποίησης, ενώ την ίδια στιγμή χρησιμοποιείται σαν μαγικό σύμβολο για να απομακρύνει τους βέβηλους (Σχήμα 7.1).
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  Σχήμα 7.1.Το ιερό Δ.


  Σε αυτό το κεφάλαιο θα μας απασχολήσει η παθολογία του «ιερού οργάνου» της μήτρας (σώματος και ενδομητρίου). Ο ρόλος της απεικόνισης στη διαχείριση αυτών των ασθενών είναι ιδιαίτερα σημαντικός.


  7.1 Καλοήθεις παθήσεις σώματος μήτρας και ενδομητρίου


   


  Οι καλοήθεις παθήσεις της μήτρας είναι συχνές και πολλές φορές θα κληθείτε να τις αναγνωρίσετε είτε ως Γενικοί Ιατροί είτε ως ειδικευόμενοι Γυναικολόγοι ή Ακτινολόγοι. Σε αυτήν την ενότητα παρουσιάζονται συνοπτικά τα επιδημιολογικά χαρακτηριστικά και βασικές αρχές παθοφυσιολογίας των συνηθέστερων καλοήθων καταστάσεων της μήτρας, οι ακτινολογικές εξετάσεις που διαθέτουμε για τη διερεύνησή τους και τα τυπικά απεικονιστικά χαρακτηριστικά τους (Σχήμα 7.2).
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  Σχήμα 7.2.Καλοήθεις παθήσεις μήτρας-ενδομητρίου.


  7.1.1 Αδενομύωση


  7.1.1.1 Γενικά


   


  Ως αδενομύωση ορίζεται η παρουσία έκτοπου ενδομήτριου ιστού (στρώμα και αδένια) στο μυομήτριο της μήτρας. Ο ιστός αυτός προκαλεί υπερτροφία των παρακείμενων λείων μυϊκών ινών, προσδίδοντας μια χαρακτηριστική απεικόνιση στη μήτρα, όπως θα δούμε και παρακάτω.


  Οι έκτοποι ενδομήτριοι αδένες στην αδενομύωση προέρχονται κυρίως από τη βασική στιβάδα και συνήθως δεν επηρεάζονται από την κυκλική μεταβολή των ορμονών, σε αντίθεση με αυτούς της ενδομητρίωσης1. Η αδενομύωση παλαιότερα ταυτιζόταν με τον όρο endometriosis interna, ο οποίος έχει εγκαταλειφθεί, καθώς αδενομύωση και ενδομητρίωση θεωρούνται πια ξεχωριστές οντότητες. 


  Η αδενομύωση είναι μια συχνή2 κατάσταση, η οποία αφορά κυρίως γυναίκες προεμμηνοπαυσιακής ηλικίας, συχνότερα τις πολύτοκες. Η αιτιολογία της δεν έχει αποσαφηνιστεί, ωστόσο μοιάζει να είναι πολυπαραγοντική. Στους προδιαθεσικούς παράγοντες συγκαταλέγονται ο τραυματισμός της μήτρας (π.χ. τοκετός, απόξεση), η χρόνια ενδομητρίτιδα και η λήψη ταμοξιφαίνης. Συνυπάρχει συχνά με άλλες παθολογικές καταστάσεις, όπως η ενδομητρίωση, η παρουσία λειομυωμάτων ή σύμφωνα με κάποιους συγγραφείς, με τον καρκίνο του ενδομητρίου.


  Η συμπτωματολογία δεν είναι ειδική και περιλαμβάνει δυσμηνόρροια3, μηνορραγία4 και μητρορραγία5.


  Η θεραπεία της αδενομύωσης είναι κατεξοχήν χειρουργική και συνίσταται σε υστερεκτομή, ωστόσο μπορεί να εφαρμοστούν εναλλακτικά και συντηρητικότερες θεραπείες, βάσει πάντα της συμπτωματολογίας, της ηλικίας και της επιθυμίας της γυναίκας να διατηρήσει τη γονιμότητά της.


   


   


   


   


  7.1.1.2 Διάγνωση και απεικόνιση αδενομύωσης


   


  Το ΥΠΧ είναι συνήθως η πρώτη εξέταση με την οποία ανιχνεύεται η αδενομύωση. Η διακολπική προσπέλαση πλεονεκτεί της διακοιλιακής και παρουσιάζει ευαισθησία και ειδικότητα που ποικίλλουν μεταξύ 53-89 % και 67-98 %, αντίστοιχα. Τα τυπικά υπερηχοτομογραφικά ευρήματα περιλαμβάνουν (Εικόνα 7.1):


  
    	υποηχογενείς, ασαφών ορίων περιοχές εντός του μυομητρίου, με ετερογενή απεικόνιση αυτού, 


    	μυομήτριες κύστεις, 


    	ηχογενείς όζοι που αναπτύσσονται υποενδομήτρια (subendometrial), 


    	ηχογενείς γραμμοειδείς περιοχές που εκτείνονται υποενδομήτρια, 


    	αύξηση του μεγέθους της μήτρας, συνήθως ασύμμετρη. 
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  Εικόνα 7.1. Ενδοκολπικό ΥΠΧ, αδενομύωση μήτρας. α) Επιμήκης τομή: Πάχυνση ενδομητρίου με ανάπτυξη υποενδομήτριων ηχογενών οζιδίων (βέλη), τα οποία οφείλονται σε διόγκωση των αδένων, β) Τρισδιάστατη (3D) στεφανιαία λήψη: Οζώδεις προσεκβολές στην ενδομήτρια κοιλότητα (μαύρα μέλη). Μικρή μυομήτρια κύστη (λευκό βέλος).


  Η ΜΤ είναι μια εξέταση με μεγάλη ακρίβεια στην ανίχνευση της αδενομύωσης, με υψηλότερη ευαισθησία και ειδικότητα σε σχέση με το διακολπικό ΥΠΧ (78-88 % και 67-93 % αντίστοιχα). Τα τυπικά ευρήματα της αδενομύωσης στη ΜΤ συνοψίζονται στα παρακάτω: 


  
    	Αύξηση του μεγέθους της μήτρας (εστιακή ή διάχυτη) και παθολογική ένταση σήματος του προσβεβλημένου μυομητρίου με ιδιαίτερα χαμηλό σήμα στις Τ2 ακολουθίες (Εικόνα 7.2). 


    	Παρουσία μικρών (ολίγων χιλιοστών) εστιών κυστικού χαρακτήρα εντός του παθολογικού μυομητρίου ή στην περιοχή της μεταβατικής ζώνης, οι οποίες και αντιπροσωπεύουν τα έκτοπα ενδομήτρια αδένια. Κάποιες φορές αυτά μπορεί να αιμορραγήσουν, άρα και θα απεικονιστούν με υψηλό σήμα στις Τ1 ακολουθίες.


    	Εστιακή ή διάχυτη πάχυνση της μεταβατικής ζώνης. Γενικά, πάχος μεταβατικής ζώνης μεγαλύτερο από 12 χιλ. θέτει ισχυρά την υπόνοια αδενομύωσης. Προσοχή, όμως, χρειάζεται στην εκτίμηση της μεταβατικής ζώνης σε γυναίκες αναπαραγωγικής ηλικίας, καθώς αυτή παχύνεται κατά τη διάρκεια της έμμηνου ρύσης (συνήθως 1η και 2η ημέρα). Το ιστορικό σε αυτήν την περίπτωση βοηθάει, ενώ καλό θα είναι να αποφεύγεται η διενέργεια της εξέτασης τις πρώτες ημέρες του έμμηνου κύκλου (Εικόνα 7.3). 
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  Εικόνα 7.2. Οβελιαία Τ2 εικόνα, αδενομύωση μήτρας. Διόγκωση μήτρας και χαμηλή ένταση σήματος όλου του μυομητρίου (όχι μόνο της μεταβατικής ζώνης). Η κοιλότητα του ενδομητρίου έχει πολύ μικρό εύρος (βέλος).
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  Εικόνα 7.3. Οβελιαία Τ2 εικόνα, αδενομύωση. Πάχυνση της μεταβατικής ζώνης ( > 12 χιλ.) (βέλη).


  Επίσης, ο σπασμός του μυομητρίου6 μπορεί να μιμηθεί εστιακή πάχυνση της μεταβατικής ζώνης, συνήθως όμως η διάκριση από αδενομύωση είναι εύκολη λόγω του παροδικού του χαρακτήρα (ο σπασμός λύεται, η αδενομύωση όχι!).
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  7.1.1.3 Ειδικές μορφές αδενομύωσης


   


  Η αδενομύωση μπορεί να εμφανιστεί και με άτυπες μορφές, του τύπου του αδενομυώματος ή της αδενομυωτικής κύστης. Μπορεί ακόμα να προκαλέσει ψευδή εικόνα διάτασης (pseudowidening) του ενδομητρίου, μιμούμενη νεόπλασμα.


  Το αδενομύωμα αποτελεί μια εστιακή και περιγεγραμμένη μορφή αδενομύωσης, η οποία συνήθως έχει πολυποειδή μορφή, μπορεί να έχει μίσχο και να προβάλλει μέσα στη μητριαία κοιλότητα, σχετίζεται δε με τη λήψη ταμοξιφαίνης. Επίσης, το αδενομύωμα μπορεί να εντοπίζεται μέσα στο μυομήτριο ή υποορογόνια (Εικόνα 7.4).
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  Εικόνα 7.4. Εγκάρσια Τ2 εικόνα, εστιακή αδενομύωση (αδενομύωμα). Εστιακή πάχυνση της μεταβατικής ζώνης (βέλη), η οποία προβάλλει στην κοιλότητα του ενδομητρίου, με χαμηλό σήμα και παρουσία μικρών εστιών υψηλού Τ2 που αντιστοιχούν σε έκτοπους αδένες ενδομητρίου. 


  Σε αυτές τις περιπτώσεις, καθώς το αδενομύωμα έχει το τυπικό χαμηλό σήμα του ινώδους ιστού στις Τ2 ακολουθίες, είναι δύσκολη η διάκρισή του από το λειομύωμα ή/και το λειομυοσάρκωμα. Η διάκριση ανάμεσα στις δυο οντότητες είναι κριτικής σημασίας, διότι το λειομύωμα μπορεί να αφαιρεθεί (μυοματεκτομή), ενώ η αδενομύωση αντιμετωπίζεται συνήθως με υστερεκτομή. Τα ασαφή όρια, η απουσία πιεστικών φαινομένων και η απουσία αγγείων στην περιφέρεια της αλλοίωσης συνηγορούν περισσότερο υπέρ αδενομύωσης και λιγότερο υπέρ λειομυώματος. Η παρουσία των υψηλής έντασης σήματος έκτοπων ενδομήτριων αδενίων εντός της αλλοίωσης επίσης μπορεί να βοηθήσει στη διάγνωση. Η απουσία περιορισμού στην ακολουθία μοριακής διάχυσης πρακτικά αποκλείει το ενδεχόμενο του λειομυοσαρκώματος.


  Η αδενομυωτική κύστη είναι μια σπάνια μορφή εστιακής αδενομύωσης και χαρακτηριστικά απεικονίζεται ως μια ευμεγέθης αιμορραγική κύστη, συνήθως μέσα στο μυομήτριο, η οποία περιβάλλεται από έναν παχύ και χαμηλού Τ2 δακτύλιο (Εικόνα 7.5). Η διαφορική διάγνωση συνήθως γίνεται από ένα εκφυλισμένο λειομύωμα με αιμορραγικά στοιχεία (σπάνια όμως το λειομύωμα αιμορραγεί τόσο πολύ και ομοιογενώς).


   


  [image: Image][image: Image]


  Εικόνα 7.5. ΜΤ, αδενομυωτική κύστη. α) Εγκάρσια Τ2 εικόνα. Ενδοτοιχωματικό μόρφωμα με χαμηλή ένταση σήματος και χαμηλότερης έντασης σήματος περιφερικό δακτύλιο στο αριστερό πλάγιο του σώματος της μήτρας (βέλη), β) Εγκάρσια Τ1 εικόνα με καταστολή του σήματος του λίπους. Η υψηλή ένταση του σήματος του μορφώματος είναι ενδεικτική αιμορραγικού περιεχομένου (βέλος).


  7.1.1.4 Διάκριση αδενομύωσης από κακοήθη νεοπλάσματα


   


  Η συνύπαρξη αδενομύωσης με τον καρκίνο του ενδομητρίου μπορεί να δημιουργήσει προβλήματα στην εκτίμηση επέκτασης (βάθους διήθησης)7 του καρκίνου στο μυομήτριο. Η αδενομύωση ενισχύεται ετερογενώς μετά την ενδοφλέβια χορήγηση παραμαγνητικής ουσίας, με αποτέλεσμα, επί συνύπαρξης με τον καρκίνο του ενδομητρίου, να μη μπορεί να εκτιμηθεί ασφαλώς το βάθος διήθησης του μυομητρίου από το νεόπλασμα. Σε αυτήν την περίπτωση φαίνεται να βοηθά η ακολουθία μοριακής διάχυσης, στην οποία ο καρκινικός ιστός παρουσιάζει έντονο περιορισμό της διάχυσης, σε αντίθεση με την καλοήθη αδενομύωση. 


  Κατά τον ίδιο τρόπο, η ακολουθία διάχυσης μπορεί να βοηθήσει στη διάκριση της αδενομύωσης από κακοήθεις καταστάσεις, όπως το καλά διαφοροποιημένο ενδομήτριο στρωματικό σάρκωμα8 (Low-Grade Endometrial Stromal Sarcoma, LGESS), ενός σπάνιου μεσεγχυματογενούς νεοπλάσματος, που εμφανίζεται σε νέες σχετικά ηλικίες, και τις μεταστάσεις που διηθούν διάχυτα τον μυομήτριο ιστό (π.χ. μαστός, καρκίνος γαστρεντερικού σωλήνα, κακόηθες λέμφωμα).


   


  7.1.2 Λειομυώματα


  7.1.2.1 Γενικά


   


  Το λειομύωμα (ή αλλιώς ινομύωμα) είναι το συχνότερο νεόπλασμα της μήτρας, με επίπτωση που αυξάνει με την ηλικία και που κυμαίνεται μεταξύ 5-25 %, αν και υποστηρίζεται ότι τα ποσοστά μπορεί να είναι ακόμα υψηλότερα9.


  Τα λειομυώματα είναι ορμονοεξαρτώμενοι καλοήθεις όγκοι του συνδετικού ιστού, οι οποίοι ιστολογικά αποτελούνται από λείες μυϊκές ίνες (εν προκειμένω του μυομητρίου) και κολλαγονικό υπόστρωμα. Το μέγεθος των λειομυωμάτων ποικίλλει (από λίγα χιλιοστά έως αρκετά εκατοστά), συνήθως είναι πολλαπλά και βάσει της θέσης τους κατατάσσονται σε υποβλενογόνια10, ενδοτοιχωματικά11 και υποορογόνια12. Μια ειδική κατηγορία αποτελούν τα μισχωτά υποορογόνια λειομυώματα, τα οποία μπορεί να προβάλουν στην περιοχή του πλατέος συνδέσμου και να μιμηθούν αλλοιώσεις προερχόμενες από τα εξαρτήματα. Ωστόσο, να θυμάστε ότι τα λειομυώματα μπορούν να μεγαλώσουν πολύ και να εκτείνονται σε όλες τις παραπάνω θέσεις (Σχήμα 7.3). 
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  Σχήμα 7.3.Κατηγορίες λειομυωμάτων.


  Ο ρυθμός αύξησης των λειομυωμάτων στις προεμμηνοπαυσιακές γυναίκες (λόγω της επίδρασης των οιστρογόνων) ποικίλλει (μέσος ρυθμός ανάπτυξης 9% στους 6 μήνες!). Μεγάλη αύξηση του μεγέθους ενός λειομυώματος σε μικρό χρονικό διάστημα μπορεί να εγείρει την υπόνοια λειομυοσαρκώματος13 και θα πρέπει να εκτιμάται με προσοχή. Στην 


   


  εμμηνόπαυση (όπου παύει η επίδραση των οιστρογόνων) συνήθως υποστρέφουν. Στην εγκυμοσύνη μπορούν επίσης να αυξηθούν (αν και δεν είναι αυτός ο κανόνας), συνήθως όμως μετά τον τοκετό μειώνονται σε μέγεθος.


  Τα λειομυώματα μπορεί να είναι ασυμπτωματικά, να συνοδεύονται από μηνορραγίες14 ή πυελικό πόνο15 ή, επί μεγάλου μεγέθους, να προκαλούν πιεστικά φαινόμενα στις παρακείμενες ανατομικές δομές. Σε περιπτώσεις που προκαλούν παραμόρφωση της μητριαίας κοιλότητας, μπορεί να προκαλέσουν προβλήματα σε ενδεχόμενη εγκυμοσύνη, όπως αυτόματες αποβολές ή δυστοκία.


   Η θεραπεία τους μπορεί να είναι είτε χειρουργική (υστερεκτομή, μυοματεκτομή) είτε συντηρητική (εμβολισμός, ορμονοθεραπεία) και εξαρτάται από τη συμπτωματολογία, την ηλικία και την επιθυμία της γυναίκας να διατηρήσει τη γονιμότητά της. 


  [image: Image]


  7.1.2.2 Διάγνωση και απεικόνιση λειωμυωμάτων


   


  Το ΥΠΧ αποτελεί την πρώτη μέθοδο απεικόνισης των λειομυωμάτων και μπορεί εύκολα να τα αναγνωρίσει. Περιορισμοί υπάρχουν επί παρουσίας πολλαπλών λειομυωμάτων τα οποία παραμορφώνουν τη μήτρα ή επί παρουσίας πολύ μικρών λειομυωμάτων τα οποία εγγενώς δεν ανιχνεύονται. Τα διακολπικό ΥΠΧ προτιμάται στην ανάδειξη των μικρών/μετρίου μεγέθους λειομυωμάτων, ενώ η διακοιλιακή προσπέλαση βοηθά στην αναγνώριση μεγάλων υποορογόνιων ή μισχωτών λειομυωμάτων, τα οποία μπορεί να διαλάθουν της προσοχής16 στο διακολπικό ΥΠΧ. Επί αμφιβολίας, μπορεί να χρησιμοποιηθεί η ΜΤ, η οποία μπορεί να χαρακτηρίσει εξαιρετικά τα λειομυώματα και να προσφέρει περισσότερες πληροφορίες ως προς τον αριθμό, το μέγεθος, τη θέση και τη σύσταση αυτών. Η ΥΤ δεν είναι αξιόπιστη μέθοδος για την ανάδειξη των λειομυωμάτων λόγω πτωχής αντίθεσης του όγκου με το παρακείμενο μυομήτριο και πλεονεκτεί μόνο στην ανάδειξη των αποτιτανώσεων. 


        Τυπικά τα λειομυώματα στο ΥΠΧ απεικονίζονται ως υποηχογενείς (σε σχέση με το παρακείμενο μυομήτριο) συμπαγείς αλλοιώσεις (Εικόνα 7.6). Χαρακτηριστικές είναι οι ακτινωτές σκιάσεις17 που διατρέχουν τις ενδοτοιχωματικές βλάβες. Στην ανάλυση Doppler παρουσιάζουν ποικιλομορφία στην αγγείωση, ανάλογα και με τον βαθμό κυτταροβρίθειας και εκφύλισης18. Συνήθως, αγγείωση ελέγχεται στην περιφέρεια και λιγότερο ή/και καθόλου στο κέντρο της αλλοίωσης (draping sign). Επί παρουσίας μίσχου, μπορεί να αναδειχθεί η παρουσία αγγείων στον μίσχο και αυτό είναι ένα πολύ χρήσιμο σημείο, καθώς σε περίπτωση μεγάλων μισχωτών ινομυωμάτων, η παρουσία αγγείων που συνδέουν τη μήτρα με τη μάζα βοηθά στη διάκριση από μάζες της ωοθήκης. 
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  Εικόνα 7.6. Ενδοκολπικό ΥΠΧ, εγκάρσια τομή, λειομύωμα. Ευμεγέθες υποηχογενές ενδοτοιχωματικό λειομύωμα (λευκό βέλος). Απεικονίζεται η φυσιολογική αριστερή ωοθήκη (μαύρο βέλος). Ο αστερίσκος δείχνει το εκκριτικό ενδομήτριο.


   


   


   


  Στη ΜΤ, τα λειομυώματα απεικονίζονται ως καλά περιγεγραμμένες μάζες με ομοιογενώς χαμηλό σήμα στις Τ2 ακολουθίες και ποικίλη σκιαγραφική ενίσχυση (συνήθως μικρότερη συγκριτικά με το παρακείμενο μυομήτριο). Τα κυτταροβριθή λειομυώματα19, που αποτελούν έναν λιγότερο συχνό ιστολογικό τύπο, έχουν πιο υψηλό σήμα από το αναμενόμενο στις Τ2 ακολουθίες και παρουσιάζουν έντονη σκιαγραφική ενίσχυση (Εικόνα 7.7).
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  Εικόνα 7.7. Εγκάρσιες Τ2 εικόνες, λειομυώματα μήτρας. α) Υποβλεννογόνιο λειομύωμα (αστερίσκος), β) Πολλαπλά ενδοτοιχωματικά λειομυώματα (μαύρα βέλη).
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  Αν και η εικόνα των λειομυωμάτων είναι χαρακτηριστική τόσο στο ΥΠΧ όσο και στη ΜΤ, επί εκφύλισης (degeneration) τα ευρήματα μπορεί να είναι άτυπα και ποικίλουν ανάλογα με το είδος της εκφύλισης (Εικόνα 7.8). 


   


  [image: Image]Εικόνα 7.8. Οβελιαία Τ2 εικόνα, λειομύωμα. Ευμέγεθες μισχωτό λειομύωμα (βέλη) με κεντρική υαλοειδή εκφύλιση σε έφηβη 15 ετών.


  Στον παρακάτω Πίνακα 7.1 αναφέρονται τα είδη της εκφύλισης και τα συχνότερα απεικονιστικά χαρακτηριστικά των εκφυλισμένων λειομυωμάτων στο ΥΠΧ και τη ΜΤ.


  
            	    Είδος εκφύλισης 




    	    ΥΠΧ




    	    ΜΤ







        	    Υαλοειδής 


    (τα λεία μυϊκά κύτταρα αντικαθιστώνται από ινώδη συνδετικό ιστό, πιθανά λόγω υποξαιμίας που συνοδεύει τη γρήγορη ανάπτυξη των λειομυομάτων) 




    	    Δεν διαφοροποιούνται από τα τυπικά λειομυώματα




    	    Πιο χαμηλό σήμα σε Τ2


     


    Υπολείπονται σε σκιαγραφική ενίσχυση







        	    Κυστική


    (περιοχή/ες υγρού εντός του λειομυώματος, συνήθως μικρής έκτασης)




    	    Άνηχες περιοχές


     


    Χωρίς ροή στο Doppler




    	    Υψηλό σήμα


     


    Χωρίς σκιαγραφική ενίσχυση







        	    Μυξοειδής 


    (παρουσία μυξοειδούς ζελατινώδους υλικού ανάμεσα στα λεία μυϊκά κύτταρα)




    	    Συνήθως όπως κυστική εκφύλιση


     


    Μαλθακή μάζα κατά τη συμπίεση με τον ηχοβολέα




    	    Υψηλό σήμα σε Τ2 (όχι όμως όπως υγρού)


     


    Ήπια ή καθυστερημένη σκιαγραφική ενίσχυση







        	    Αιμορραγική ή ερυθρά 


    (συνήθως στις εγκύους, ως αποτέλεσμα αιμορραγικού εμφράκτου)




    	    Ετερογένεια


     


    Μη ειδικά ευρήματα


     




    	    Στοιχεία υψηλής έντασης σήματος σε Τ1 ακολουθία (διάχυτα ή στην περιφέρεια)


     


    Το σήμα σε Τ2 ακολουθία ποικίλλει, ανάλογα με τη φάση της αιμορραγίας


     


    Χωρίς σκιαγραφική ενίσχυση







        	    Αποτιτανώσεις 


    (έως και 10%, συνήθως είναι άμορφες και κεντρικές)




    	    Ηχογενή στοιχεία με συνοδό ακουστική σκιά




    	    Χαμηλό σήμα σε όλες τις ακολουθίες, αν είναι μικρές μπορεί να μην απεικονιστούν 


     


    Πλεονεκτεί η ΥΤ







        	    Λιπώδης 


    (ή λιπολειομύωμα, όταν υπάρχει μεγάλη ποσότητα λίπους στο λειομύωμα)




    	    Υπερηχογενής μάζα 




    	    Υψηλό σήμα σε Τ1 ακολουθία 


     


    Καταστέλλεται το σήμα σε ακολουθίες καταστολής λίπους 








  


  Πίνακας 7.1.Είδη εκφύλισης λειομυωμάτων και συχνότερα απεικονιστικά χαρακτηριστικά αυτών σε ΥΠΧ και ΜΤ.


  Πολύ σπάνια το λειομύωμα μπορεί να επιμολυνθεί (πυομύωμα) και να αποτελέσει αίτιο σήψης. Η παρουσία αέρα εντός του λειομυώματος στο ΥΠΧ και κυρίως στην ΥΤ, σε συνδυασμό με την ανάλογη κλινική εικόνα, θέτει τη διάγνωση. 


  7.1.2.3 Διαφορική διάγνωση


   


  Συνήθως, η διάγνωση του λειομυώματος είναι εύκολη. Κάποιες φορές όμως τα απεικονιστικά χαρακτηριστικά μπορεί να αλληλοεπικαλύπτονται. Όπως αναφέρθηκε και στην προηγούμενη ενότητα, η αδενομύωση (και κυρίως η εστιακή της μορφή, το αδενομύωμα) είναι μία κατάσταση που μιμείται την εικόνα του λειομυώματος, αλλά θα πρέπει να διαγνωστεί λόγω της διαφορετικής θεραπευτικής αντιμετώπισης20. 


  Οι συσπάσεις της μήτρας μπορούν να μιμηθούν εικόνα λειομυώματος, αλλά η διάκριση είναι εύκολη λόγω του παροδικού χαρακτήρα21 τους.


  Μεγάλα λειομυώματα, μπορεί να προβάλλουν στην ενδομήτρια κοιλότητα και να μιμηθούν ενδομήτριους πολύποδες. Συνήθως ο πολύποδας ελέγχεται υπερηχογενής στο ΥΠΧ και το σήμα του στην Τ2 ακολουθία είναι ηπίως χαμηλό, σε αντίθεση με τα κλασικά λειομυώματα, που είναι υποηχογενή στο ΥΠΧ και έχουν έντονα χαμηλό σήμα στις Τ2 ακολουθίες. Επί εκφυλισμένων λειομυωμάτων, όπου τα απεικονιστικά χαρακτηριστικά μπορεί να είναι άτυπα, η διαφορική διάγνωση είναι δύσκολη και συνήθως μπαίνει υστεροσκοπικά. 


  Ήδη αναφερθήκαμε στα μισχωτά λειομυώματα, τα οποία μπορεί να προβάλλουν στην περιοχή των εξαρτημάτων και θα πρέπει να διακριθούν από όγκους γεννητικής ταινίας / στρωματικούς όγκους (sex cord tumors / stromal tumors) των ωοθηκών22 ή από όγκους προερχόμενους από το έντερο (π.χ. στρωματικοί όγκοι του γαστρεντερικού συστήματος - Gastrointestinal Stromal Tumor,GIST) ή τον νευρικό ιστό (π.χ. νευρινώματα). Η φυσιολογική απεικόνιση της ωοθήκης23 και η ανάδειξη του αγγειακού μίσχου24 που συνδέει τη μάζα με τη μήτρα είναι ιδιαίτερα αξιόπιστα σημεία (Εικόνα 7.9). 
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  Εικόνα 7.9. Οβελιαία Τ2 εικόνα, λειομύωμα με κυστική εκφύλιση. α) Ευμεγέθης μάζα (βέλη) με κυστικά (λευκά) και συμπαγή (μαύρα) στοιχεία, σε επαφή με τη μήτρα, β) Η ανάδειξη αγγειακού μίσχου (λευκό βέλος) μεταξύ της αλλοίωσης και της μήτρας βοηθά στο να εκτιμηθεί η προέλευση της μάζας. 


  Να θυμάστε επίσης το λιπολειομύωμα, καθώς, επί υποορογόνιας εντόπισης, μπορεί εύκολα κάποιος να το μπερδέψει με δερμοειδή κύστη, λόγω της παρουσίας λίπους (Εικόνα 7.10).
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  Εικόνα 7.10. ΜΤ, λιπολειομύωμα μήτρας. α) Εγκάρσια Τ2 εικόνα. Ανομοιογενές μόρφωμα (βέλος) με περιοχές υψηλής και χαμηλής έντασης σήματος στο αριστερό πλάγιο του σώματος της μήτρας, β) Εγκάρσια Τ1 εικόνα με καταστολή του σήματος του λίπους. Σημειώνεται η περιοχή με μεγάλη ελάττωση της έντασης σήματος, ενδεικτική της παρουσίας λίπους (βέλος).
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  Να θυμάστε επίσης το λιπολειομύωμα, καθώς, επί υποορογόνιας εντόπισης, μπορεί εύκολα κάποιος να το μπερδέψει με δερμοειδή κύστη, λόγω της παρουσίας λίπους (Εικόνα 7.10).


  [image: Image] [image: Image]


  Εικόνα 7.10. ΜΤ, λιπολειομύωμα μήτρας. α) Εγκάρσια Τ2 εικόνα. Ανομοιογενές μόρφωμα (βέλος) με περιοχές υψηλής και χαμηλής έντασης σήματος στο αριστερό πλάγιο του σώματος της μήτρας, β) Εγκάρσια Τ1 εικόνα με καταστολή του σήματος του λίπους. Σημειώνεται η περιοχή με μεγάλη ελάττωση της έντασης σήματος, ενδεικτική της παρουσίας λίπους (βέλος).
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  7.1.2.4 Οδοί διασποράς των λειομυωμάτων


   


  Πιθανά, ο τίτλος αυτής της ενότητας να σας φανεί παράξενος, αλλά πράγματι υπάρχουν (σπάνια, είναι η αλήθεια) καλοήθη λειομυώματα που μεθίστανται (μέχρι και ο DoctorHouse έχει ασχοληθεί με αυτά!). Αν και ο παθολογοανατόμος θα δώσει τη λύση τελικά σε αυτές τις καταστάσεις, αξίζει να γίνει μια σύντομη αναφορά:


  
    	Ενδαγγειακή λειομυωμάτωση: παρατηρείται επέκταση του λειομυώματος στις πυελικές φλέβες και πιο σπάνια στην κάτω κοίλη φλέβα και στον δεξιό καρδιακό κόλπο. Αν και έχει καλή πρόγνωση, συνήθως υποτροπιάζει.


    	Καλοήθη μεταστατικά λειομυώματα: σε αυτήν την περίπτωση, οι καλοήθεις αυτοί λείοι μυϊκοί όγκοι παρατηρούνται σε απομακρυσμένες θέσεις (εκτός μήτρας), συνήθως στους πνεύμονες (με τη μορφή πνευμονικών όζων) ή λιγότερο συχνά στα σπλάγχνα της κοιλίας.


    	Διάσπαρτη περιτοναϊκή λειομυωμάτωση: παρατηρείται σε καταστάσεις υπεροιστρογοναιμίας25 και συνήθως υποστρέφει όταν πάψει η οιστρογονική επιβάρυνση. Παρουσιάζεται με τη μορφή πολλαπλών οζιδίων κατά μήκος του περιτοναίου και η διαφορική διάγνωση πρέπει να γίνει από κακοήθεις περιτοναϊκές εμφυτεύσεις ή εντοπίσεις ενδομητρίωσης.


    	Παρασιτικά λειομυώματα: αν και η αιτιολογία δεν είναι ξεκάθαρη, φαίνεται ότι ένα μισχωτό λειομύωμα «υποκλέπτει» αγγείωση από τα παρακείμενα όργανα με τα οποία έρχεται σε επαφή ή από το περιτόναιο και αναπτύσσει αγγειακό δίκτυο ανεξάρτητο από τα αγγεία της μήτρας. Μορφολογικά μοιάζουν με το τυπικό λειομύωμα (Εικόνα 7.11). Όταν μια ασθενής προσέρχεται με πυελική μάζα που έχει τυπικά χαρακτηριστικά λειομυώματος, αλλά επιμένει ότι έχει υποβληθεί σε υστερεκτομή, πριν σχολιάσετε τον συνάδελφο χειρουργό-γυναικολόγο, σκεφτείτε το ενδεχόμενο παρασιτικού λειομυώματος!
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  Εικόνα 7.11. Εγκάρσια Τ2 εικόνα, παρασιτικό λειομύωμα. Απεικονίζεται πολύ χαμηλής έντασης σήματος λειομύωμα στην ελάσσονα πύελο (βέλος). Η γυναίκα είχε ιστορικό υστερεκτομής προ 15-ετίας για λειομυωμάτωση μήτρας.


  7.1.3 Ενδομήτριος πολύποδας


  7.1.3.1 Γενικά


   


  Οι ενδομήτριοι πολύποδες είναι συχνές26καλοήθεις αλλοιώσεις του ενδομητρίου και παρουσιάζονται ως εστιακές (οζώδεις) υπερπλαστικές βλάβες της ενδομήτριας επιφάνειας. Αποτελούνται από ένα στρώμα (πυκνό ινώδη ή λείο μυϊκό ιστό), αγγεία (με παχύ τοίχωμα) και ενδομήτριους αδένες, οι οποίοι κάποιες φορές διατείνονται κυστικά (cystic glandular hyperplasia). 


        Οι πολύποδες μπορεί να είναι μονήρεις ή πολλαπλοί, ποικίλου μεγέθους, με ευρεία βάση προς το ενδομήτριο (επίπεδοι) ή να συνδέονται με αυτό μέσω ενός μίσχου και να προβάλλουν στην ενδομήτρια κοιλότητα (μισχωτοί).


        Η επίπτωσή τους αυξάνει με την ηλικία και η κλινική τους εικόνα ποικίλλει. Συνήθως είναι ασυμπτωματικοί, αλλά μπορεί να εμφανιστούν με κολπική αιμόρροια και να αποτελέσουν αίτιο μηνο/μητρορραγίας27. Επίσης, η παρουσία ενδομήτριων πολυπόδων φαίνεται να σχετίζεται με την υπογονιμότητα, καθώς η επίπτωσή τους σε αυτές τις ασθενείς είναι υψηλή. 


   Οι ενδομήτριοι πολύποδες είναι καλοήθεις αλλοιώσεις, κάποιες φορές όμως μπορεί να παρουσιάσουν εστίες άτυπης υπερπλασίας ή να εξαλλαγούν σε καρκίνωμα, στη μετεμμηνοπαυσιακή ηλικία28 κυρίως επί λήψης ταμοξιφαίνης29.


        Ασθενείς με ασυμπτωματικούς πολύποδες30 μπορεί να τεθούν σε παρακολούθηση. Ωστόσο, σε γυναίκες με συμπτωματολογία, οι ενδομήτριοι πολύποδες πρέπει να διερευνώνται περαιτέρω και να αφαιρούνται. Η υστεροσκόπηση είναι η καλύτερη μέθοδος τόσο για τη διάγνωση (λήψη βιοψιών) όσο και για την αντιμετώπιση του ενδομήτριου πολύποδα (πολυποειδεκτομή). 


  7.1.3.2 Απεικονιστική διάγνωση


   


  Για την απεικονιστική διάγνωση, κατεξοχήν χρησιμοποιείται το ΥΠΧ. Λιγότερο συχνά χρησιμοποιείται η ΜΤ, κυρίως όταν υπάρχει υπόνοια κακοήθειας ή όταν η βιοψία δεν είναι εφικτή. Η διαφορική διάγνωση των πολυπόδων πρέπει να γίνει από τα λειομυώματα ή τον καρκίνο του ενδομητρίου.


        Στο συμβατικό διακολπικό ΥΠΧ, οι πολύποδες απεικονίζονται ως εστιακές ηχογενείς αλλοιώσεις της ενδομήτριας κοιλότητας, που περιβάλλονται από μια υπόηχη άλω (Εικόνα 7.12). 
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  Εικόνα 7.12. Ενδοκολπικό ΥΠΧ, επιμήκης τομή, ενδομήτριος πολύποδας: Παρατηρείται εστιακή ηχογενής πάχυνση του ενδομητρίου (αστερίσκος), η οποία περιβάλλεται από υποηχογενή άλω (βέλος). Πρόκειται για γυναίκα αναπαραγωγικής ηλικίας στην 5η μέρα έμμηνου κύκλου.


  Λιγότερο συχνά, ευμεγέθης πολύποδας που πληροί την ενδομήτρια κοιλότητα ή πολλαπλοί πολύποδες, μπορεί να απεικονιστούν ως διάχυτη πάχυνση31 του ενδομητρίου. Κυστικοί χώροι εντός των αλλοιώσεων μπορεί επίσης να αναδειχθούν, όπως και ο μίσχος σε περίπτωση μισχωτού πολύποδα (το τελευταίο είναι πιο εύκολο όταν υπάρχει υγρό στην ενδομήτρια κοιλότητα). Η υπερηχο-υστερογραφία (ή αλλιώς υπερηχο-υστεροσαλπιγγογραφία) βοηθά πολύ στη διάκριση εστιακών από διάχυτες βλάβες του ενδομητρίου (π.χ. ενδομήτρια υπερπλασία), καθώς οι πολύποδες απεικονίζονται ως ομαλές ηχογενείς προσεκβολές εντός της μητριαίας κοιλότητας, οι οποίες περιβάλλονται από υγρό (Εικόνα 7.13). Το Doppler, επίσης, μπορεί να βοηθήσει στη διάγνωση με το να αναδείξει αγγεία μέσα στον μίσχο. Τέλος, η τρισδιάστατη τεχνική στο ΥΠΧ (3D-US) αναφέρεται ότι βελτιώνει τη διαγνωστική του ακρίβεια.
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  Εικόνα 7.13. Υπερηχο-υστερογραφία. Αναδεικνύονται δύο ενδομήτριοι πολύποδες (λευκά βέλη). Το μαύρο βέλος δείχνει τον καθετήρα της υπερηχο-υστερογραφίας.
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  Στην Τ2 ακολουθία της ΜΤ, ο ενδομήτριος πολύποδας έχει σχετικά χαμηλό και ετερογενές σήμα. Η διάκριση από τον καρκίνο του ενδομητρίου δεν είναι εύκολη. Χαρακτηριστικά του πολύποδα στη ΜΤ είναι η παρουσία καλά περιγεγραμμένων κυστικών εστιών32 (intratumoral cysts) μέσα στην αλλοίωση και «λωρίδων» χαμηλού σήματος33, ενδεικτικών ινώδους ιστού, μέσα στη βλάβη. Η σκιαγραφική ενίσχυση του πολύποδα συνήθως είναι έντονη και ετερογενής (Εικόνα 7.14). 
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  Εικόνα 7.14. ΜΤ, ενδομήτριος πολύποδας λόγω χρόνιας λήψης ταμοξιφαίνης. α) Οβελιαία Τ2 εικόνα. Διάταση και ετερογενής απεικόνιση της μητριαίας κοιλότητας (βέλη), β) Τ1 εικόνα, σε καθυστερημένη δυναμική φάση σκιαγράφησης. Παρουσία πολυποειδούς εστίας σκιαγραφικής ενίσχυσης (βέλος).


  Μια χαρακτηριστική μορφή σκιαγραφικής ενίσχυσης είναι η ενίσχυση δίκην «πλέγματος» (lattice-like enhancement), η οποία παρατηρείται συνήθως στους πολύποδες που αναπτύσσονται σε έδαφος χορήγησης ταμοξιφαίνης. Γενικά, να θυμάστε ότι ο καρκίνος του ενδομητρίου συνήθως υπολείπεται σε σκιαγραφική ενίσχυση του φυσιολογικού μυομητρίου, σε αντίθεση με τον καλοήθη πολύποδα, η δε παρουσία περιοχών νέκρωσης εγείρει την υπόνοια κακοήθειας. Ωστόσο, το πιο αξιόπιστο σημείο κακοήθειας, τόσο στο ΥΠΧ όσο και στη ΜΤ, είναι η διάσπαση της μεταβατικής ζώνης και η επέκταση στο μυομήτριο (αυτό το κάνει ο καρκίνος και ο πολύποδας μόνο αν είναι κακοήθης).
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  7.1.4 Ενδομήτρια υπερπλασία


  7.1.4.1 Γενικά


   


  Η ενδομήτρια υπερπλασία συνίσταται σε εκσεσημασμένο πολλαπλασιασμό των ενδομήτριων αδενικών κυττάρων σε σχέση με το στρώμα. Η ενδομήτρια υπερπλασία διακρίνεται σε υπερπλασία χωρίς ατυπία34 και σε υπερπλασία με ατυπία35. Είναι πολύ σημαντικό οι παθολογοανατόμοι να διακρίνουν το είδος της υπερπλασίας, καθώς η απλή υπερπλασία έχει λιγότερο από 2% πιθανότητα να εξελιχθεί σε ενδομήτριο καρκίνωμα (και άρα μπορεί να αντιμετωπιστεί συντηρητικά, με χορήγηση προγεστερόνης), ενώ αν υπάρχει ατυπία, ο κίνδυνος ανάπτυξης ενδομήτριου καρκίνου ανέρχεται στο 25% (σε αυτήν την περίπτωση απαιτείται υστερεκτομή).


  Η ενδομήτρια υπερπλασία είναι απάντηση στην υπεροιστρογοναιμία, η οποία μπορεί να είναι ενδογενής36 ή εξωγενής37. Οι παράγοντες κινδύνου38 για την ανάπτυξη ενδομήτριας υπερπλασίας είναι οι ίδιοι με εκείνους της ανάπτυξης καρκίνου του ενδομητρίου.


  Η ενδομήτρια υπερπλασία είναι συνήθως διάχυτη και λιγότερο συχνά εστιακή. Οι γυναίκες με ενδομήτρια υπερπλασία προσέρχονται κυρίως με κολπική αιμόρροια, μπορεί όμως να είναι και ασυμπτωματικές.


  7.1.4.2 Απεικονιστικά χαρακτηριστικά


   


  Απεικονιστική εξέταση εκλογής είναι το διακολπικό ΥΠΧ, το οποίο μπορεί να συνδυαστεί και με υπερηχο-υστερογραφία. Η ΜΤ μπορεί να χρησιμοποιηθεί σε περιπτώσεις με αμφίβολα απεικονιστικά ή ιστολογικά αποτελέσματα.


  Στο συμβατικό διακολπικό ΥΠΧ, το υπερπλαστικό ενδομήτριο συνήθως απεικονίζεται διάχυτα παχυσμένο39 και ηχογενές (Εικόνα 7.15).
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  Εικόνα 7.15. Ενδοκοπλικό ΥΠΧ με χρήση έγχρωμου Doppler, επιμήκης τομή, ενδομήτρια υπερπλασία σε μετεμμηνοπαυσιακή ασθενή με κολπική αιμόρροια. Πάχυνση ενδομητρίου (βέλη) με εσωτερική αγγείωση. Η ιστολογική εξέταση έδειξε σύνθετη ενδομήτρια υπερπλασία, χωρίς ατυπία.


  Λιγότερο συχνά, σε εστιακή υπερπλασία, αναδεικνύεται ασύμμετρη ηχογενής πάχυνση του ενδομητρίου, η διάκριση της οποίας από πολύποδα, πρακτικά, δεν είναι δυνατή. Μικρές κύστεις (αντιπροσωπεύουν τα κυστικά διατεταμένα αδένια) μπορεί να απεικονιστούν εντός του υπερπλαστικού ενδομητρίου.


  Ανάλογα είναι και τα απεικονιστικά ευρήματα της ΜΤ. Παρατηρείται διάταση της ενδομήτριας κοιλότητας, ενώ το υπερπλαστικό ενδομήτριο ελέγχεται με σήμα ίσο ή χαμηλότερο από το φυσιολογικό ενδομήτριο στις Τ2 ακολουθίες. Η σκιαγραφική του ενίσχυση μπορεί να είναι ανομοιογενής ή να υπολείπεται της ενίσχυσης του φυσιολογικού μυομητρίου (Εικόνα 7.16). Μικρές εστίες με κυστικό χαρακτήρα μπορεί και σε αυτήν την εξέταση να απεικονιστούν μέσα στο ενδομήτριο. 
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  Εικόνα 7.16. ΜΤ, ενδομήτρια υπερπλασία σε μετεμμηνοπαυσιακή ασθενή. α) Εγκάρσια Τ2 εικόνα. Διάταση και ανομοιογένεια της ενδομήτριας κοιλότητας, β) Εγκάρσια Τ1 εικόνα με ενδοφλέβιο σκιαγραφικό. Το υπερπλαστικό ενδομήτριο εμφανίζει ανομοιογενή σκιαγραφική ενίσχυση.


  Αυτό πάντως που θα πρέπει να θυμάστε είναι ότι η απεικονιστική διάκριση υπερπλαστικού ενδομητρίου από καρκίνο του ενδομητρίου δεν είναι ασφαλής και επί κλινικής υποψίας χρειάζεται βιοψία.
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  7.1.5 Ενδομητρίτις


  7.1.5.1 Γενικά


   


  Η ενδομητρίτιδα είναι λοίμωξη του ενδομητρίου, συνήθως απότοκη ανιούσας επέκτασης των παθογόνων μικροοργανισμών40 δια μέσου του τραχήλου, στη μήτρα. Αρκετά συχνά, η λοίμωξη μπορεί να είναι πολυμικροβιακή ή ακόμα μπορεί και να μην αναγνωριστεί το παθογόνο αίτιο. 


  Η ενδομητρίτιδα είναι κατάσταση που παρατηρείται κυρίως μετά τον τοκετό41, ιδίως εάν αυτός είναι εργώδης, μπορεί όμως να παρατηρηθεί και σε ασθενείς με πυελική φλεγμονή (Pelvic Inflammatory Disease, PID), μετά από αποβολή ή ιατρογενώς42.


  Η ενδομητρίτιδα μπορεί να παραμείνει περιορισμένη στο ενδομήτριο, μπορεί όμως να επεκταθεί στο μυομήτριο (ενδομυομητρίτις) ή στο παραμήτριο (ενδομυομητριοπαραμητρίτις), με δημιουργία αποστήματος ή/και σηπτικής θρομβοφλεβίτιδας.


        Η διάγνωση της ενδομητρίτιδας είναι κλινική και η συμπτωματολογία θορυβώδης, με υψηλό πυρετό, πυελικό πόνο, ευαισθησία στην ψηλάφηση της μήτρας, πυώδεις εκκρίσεις (ή λόχεια), ενώ επί σύγχρονης παραμονής τμήματος πλακούντα43, κολπική αιμορραγία. Η αντιμετώπιση συνίσταται στη χορήγηση αντιβιοτικών και πρέπει να είναι έγκαιρη για να αποφευχθούν επιπλοκές.


  7.1.5.2 Απεικονιστικά χαρακτηριστικά


   


  Η απεικόνιση συνήθως ζητείται επί εμμονής του πυρετού ή του πόνου, για τον αποκλεισμό άλλης παθολογίας ή επιπλοκών.


  Αρχική μέθοδος εκτίμησης είναι το ΥΠΧ, στο οποίο η μήτρα απεικονίζεται συνήθως διογκωμένη και επώδυνη κατά την εξέταση. Η παρουσία ηχογενούς υλικού (υγρό και αιμορραγικά στοιχεία) και αέρα44 στην ενδομήτρια κοιλότητα είναι συχνή μετά τον τοκετό και δεν υποδηλώνει απαραίτητα ενδομητρίτιδα. Η αύξηση όμως της ποσότητας, τόσο του υγρού όσο και του αέρα, σε διαδοχικά ΥΠΧ, θεωρείται ύποπτη και πρέπει να αξιολογηθεί. Επί πυελικής φλεγμονής, μπορεί να απεικονιστεί ετερογενούς σύστασης συλλογή45 στην περιοχή των εξαρτημάτων, η οποία να υποδηλώνει απόστημα. Στο Doppler μπορεί να αναδειχθεί διάχυτα αυξημένη αγγείωση της μήτρας. Η απεικόνιση ενδομήτριας μάζας, με αυξημένη αγγείωση στο Doppler, θέτει την υπόνοια παραμονής πλακούντα.


  Επί αμφιβόλων υπερηχοτομογραφικών ευρημάτων, η ΥΤ μπορεί να αναδείξει την παρουσία υγρού και αέρα στην ενδομήτρια κοιλότητα. Επίσης, η ΥΤ είναι αξιόπιστη μέθοδος για την εκτίμηση της επέκτασης της φλεγμονής εκτός μήτρας.


  7.1.6 Ενδομήτριες συμφύσεις (Σύνδρομο Asherman)


   


  Με τον όρο ενδομήτριες συμφύσεις αναφερόμαστε στον ουλώδη ιστό που αναπτύσσεται σε διάφορα σημεία της κοιλότητας της μήτρας και ο οποίος προκαλεί μερική ή ακόμα και ολική απόφραξη της μητριαίας κοιλότητας ή/και της κοιλότητας του τραχήλου της μήτρας. Η διαταραχή αυτή στη δομή της μήτρας οδηγεί σε κλινική συμπτωματολογία (σύνδρομο Asherman) που περιλαμβάνει διαταραχές του έμμηνου κύκλου46, υπογονιμότητα και καθ’ έξιν αποβολές. 


  Συνήθως οι ενδομήτριες συμφύσεις είναι απότοκες τραυματισμού47 της βασικής στιβάδας του ενδομητρίου ή ενδομητρίτιδος. 


  Μέθοδος εκλογής και για τη διάγνωση και ταυτόχρονα για τη θεραπεία είναι η υστεροσκόπηση. Ωστόσο, επειδή είναι μια τεχνική επεμβατική, η διερεύνηση ξεκινά με τις λιγότερο επεμβατικές απεικονιστικές εξετάσεις, οι οποίες εκτός από τη διάγνωση, χρησιμοποιούνται και για την εκτίμηση των θεραπευτικών αποτελεσμάτων της υστεροσκόπησης. 


  Απεικονιστική εξέταση εκλογής για την εκτίμηση των ενδομήτριων συμφύσεων είναι η ΥΣΓ. Χαρακτηριστικά, η κοιλότητα της μήτρας εμφανίζει ελαττωμένη διατασιμότητα48, ενώ εντός αυτής απεικονίζονται σαφώς αφοριζόμενα ελλείμματα σκιαγραφικής πλήρωσης, δίκην «σερπαντίνας», μονήρη ή πολλαπλά, τα οποία μπορεί να προκαλούν παραμόρφωση ή σε σοβαρές περιπτώσεις απόφραξη της μητριαίας κοιλότητας (Εικόνα 7.17). 
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  Εικόνα 7.17. ΥΣΓ, συμφύσεις. Πολλαπλά ελλείμματα σκιαγράφησης του ενδομητρίου, δίκην «σερπαντίνας» (βέλος), σε ασθενή με υπογονιμότητα. Προσέξτε την ελεύθερη δίοδο του σκιαγραφικού στην περιτοναϊκή κοιλότητα που δείχνει τη βατότητα των σαλπίγγων.


  Στο συμβατικό διακολπικό ΥΠΧ μπορεί να μην έχουμε ευρήματα ή να απεικονιστούν έκκεντρες ηχογενείς περιοχές στο ενδομήτριο, χωρίς όμως ειδικούς χαρακτήρες. Σε αυτές τις περιπτώσεις βοηθά πολύ η υπερηχο-υστερογραφία, η οποία θα αναδείξει τις συμφύσεις ως ηχογενείς «λωρίδες», οι οποίες διατρέχουν από άκρο σε άκρο49 τη διατεταμένη με υγρό ενδομήτρια κοιλότητα.


  Στη ΜΤ, συχνά χάνεται το φυσιολογικά υψηλό σήμα του ενδομητρίου σε Τ2 ακολουθίες. Οι συμφύσεις μπορεί να απεικονιστούν εντός της μητριαίας κοιλότητας ως γραμμοειδείς περιοχές με το χαρακτηριστικά χαμηλό σήμα του ινώδους ιστού και με έντονη σκιαγραφική ενίσχυση, μετά την ενδοφλέβια χορήγηση παραμαγνητικής ουσίας.

  
  7.1.7 Ερωτήσεις





  Δοκιμάστε τις γνώσεις σας από την ανάγνωση του κεφαλαίου.





  


  
    


    
      

    

  



  7.2 Κακοήθεις παθήσεις σώματος μήτρας (σαρκώματα)


  7.2.1 Γενικά χαρακτηριστικά


   


  Τα σαρκώματα είναι μια ασυνήθιστη50 κατηγορία νεοπλασμάτων, μεσεγχυματογενούς προέλευσης. Η κατάταξή τους βασίζεται στις πρόσφατα αναθεωρημένες οδηγίες (2014) του Παγκόσμιου Οργανισμού Υγείας (World Health Organization, WHO) και παρουσιάζεται στον Πίνακα 7.2.


  
            	    Ενδομήτριοι στρωματικοί όγκοι







        	    
      	Υψηλής διαφοροποίησης (low-grade) ενδομήτριο σάρκωμα


      	Χαμηλής διαφοροποίησης (high-grade) ενδομήτριο σάρκωμα


      	Αδιαφοροποίητο σάρκωμα μήτρας


      	Όγκος μήτρας που μοιάζει με ωοθηκικό όγκο εκ γεννητικών κυττάρων


      	Λειομυοσάρκωμα


      	Επιθηλιοειδές λειομυοσάρκωμα


      	Μυξοειδές λειομυοσάρκωμα


      	Όγκος εκ λείων μυϊκών κυττάρων αμφιβόλου κακοήθους δυναμικού 
(Smooth Muscle Tumor of Uncertain Malignant Potential, STUMP)


      	Αδενοσάρκωμα

    







        	    Διάφοροι μεσεγχυματογενείς όγκοι







        	    
      	Ραβδομυοσάρκωμα 

    







        	    Περιαγγειακοί όγκοι από επιθηλιοειδή κύτταρα 


    (Perivascular Epitheloid Cell tumor, PEComa)







        	    
      	Καλοήθεις


      	Κακοήθεις 

    








  


  Πίνακας 7.2.Κατάταξη μεσεγχυματογενών νεοπλασμάτων μήτρας (WHO, 2014).


  Οι συχνότεροι ιστολογικοί τύποι που απαντώνται στη μήτρα περιλαμβάνουν το λειομυοσάρκωμα, το ενδομήτριο στρωματικό σάρκωμα, το αδενοσάρκωμα και το αδιαφοροποίητο σάρκωμα μήτρας. Παρακάτω ακολουθεί ξεχωριστή αναφορά σε κάθε έναν από τους παραπάνω ιστολογικούς τύπους των σαρκωμάτων και στα ειδικά τους χαρακτηριστικά. 


  Στο τέλος της ενότητας αναλύεται το καρκινοσάρκωμα51. Το καρκινοσάρκωμα περιλαμβανόταν στις προηγούμενες κατατάξεις του WHO για τα σαρκώματα, πλέον όμως θεωρείται ως ένας υπότυπος του ενδομήτριου καρκινώματος, δηλαδή μια μορφή αποδιαφοροποιημένου ή μεταπλαστικού ενδομήτριου καρκινώματος, το οποίο κανονικά θα πρέπει να εξαιρείται από τη μελέτη των σαρκωμάτων. Ωστόσο, καθώς το καρκινοσάρκωμα συμπεριλαμβάνεται στις περισσότερες αναδρομικές μελέτες για τα σαρκώματα, κρίθηκε ότι είναι προτιμότερο το να παρουσιαστεί σε αυτήν την ενότητα. 


  7.2.2 Λειομυοσάρκωμα


   


  Το λειομυοσάρκωμα είναι ο πιο συχνός τύπος σαρκώματος. Αν και κάποιος θα πίστευε ότι προέρχεται από σαρκωματώδη εξαλλαγή των συχνότερων νεοπλασμάτων της μήτρας, των λειομυωμάτων, αυτό δεν ισχύει. Η μεγάλη πλειοψηφία των σαρκωμάτων αυτών αναπτύσσεται de novo, ενώ λιγότερο από 1% φαίνεται να αναπτύσσεται σε έδαφος προϋπάρχοντος λειομύωματος. 


  Τα λειομυοσαρκώματα είναι επιθετικά νεοπλάσματα, η θεραπεία των οποίων είναι χειρουργική σε συνδυασμό με επικουρική (adjuvant) χημειοθεραπεία ή/και ακτινοθεραπεία. H πρόγνωση ποικίλει (5-ετής επιβίωση: 18-68 %) και εξαρτάται από το στάδιο κατά την αρχική διάγνωση (ιδίως από το μέγεθος του όγκου), τον αριθμό των μιτώσεων στο ιστολογικό παρασκεύασμα και από το αν έχει παραμείνει υπολειπόμενη νόσος, μετά την αρχική χειρουργική επέμβαση. Η σταδιοποίηση της νόσου βασίζεται στα κριτήρια της FIGO (2009) και παρουσιάζεται στον Πίνακα 7.3.


  
            	    Στάδιο κατά FIGO




    	    Σχόλια 







        	    Ι




    	     




    	    Ο όγκος περιορίζεται στη μήτρα







        	    ΙΑ




    	    ≤ 5 εκ.







        	    ΙΒ




    	    > 5 εκ.







        	    II




    	     




    	    Ο όγκος εκτείνεται εκτός μήτρας, εντός της πυέλου







        	    ΙΙΑ




    	    Επέκταση στα εξαρτήματα







        	    ΙΙΒ 




    	    Επέκταση σε άλλους πυελικούς ιστούς







        	    ΙΙΙ




    	     




    	    Ο όγκος διηθεί δομές της κοιλίας 


    (και δεν προβάλλει απλά στην κοιλότητα της κοιλίας)







        	    ΙΙΙΑ




    	    Μονήρης εντόπιση







        	    ΙΙΙΒ




    	    Περισσότερες από μια εντοπίσεις







        	    ΙΙΙC




    	    Διήθηση πυελικών ή/και παραορτικών λεμφαδένων 







        	    IV




    	    IVA




    	    Διήθηση ουροδόχου κύστης ή/και ορθού







        	    IVB




    	    Απομακρυσμένες μεταστάσεις








  


  Πίνακας 7.3.Σταδιοποίηση λειομυοσαρκώματος και ενδομήτριου στρωματικού σαρκώματος


  (FIGO, 2009).


  Οι ασθενείς συνήθως βρίσκονται στην εμμηνοπαυσιακή ηλικία (μέσος όρος εμφάνισης τα 60 έτη), ενώ τα λειομυώματα μήτρας είναι όγκοι της αναπαραγωγικής ηλικίας. Και οι δύο όγκοι είναι πιο συχνοί στη μαύρη φυλή.


  Η κλινική εικόνα συνίσταται στην παρουσία ψηλαφητής πυελικής μάζας, η οποία συνοδεύεται από κολπική αιμόρροια ή/και πυελικό πόνο. Σε προχωρημένες καταστάσεις, οι ασθενείς μπορεί να προσέλθουν με συμπτωματολογία απομακρυσμένων μεταστάσεων.


  Η μεγάλη δυσκολία στην αρχική διάγνωση έγκειται στη διάκριση του λειομυοσαρκώματος από το λειομύωμα, το συχνότερο καλόηθες νεόπλασμα της μήτρας, καθώς τα απεικονιστικά τους χαρακτηριστικά μπορεί να αλληλοεπικαλύπτονται, ιδίως όταν το σάρκωμα περιορίζεται στο σώμα της μήτρας. Τυπικά, στις συνήθεις απεικονιστικές εξετάσεις (ΥΠΧ, ΥΤ, ΜΤ), το λειομυοσάρκωμα ελέγχεται ως μια συμπαγής μάζα, με περιοχές νέκρωσης και αιμορραγίας. Τα ασαφή όρια52 και η ταχεία αύξηση του μεγέθους53 θεωρούνται ύποπτα σημεία και θα πρέπει να τονίζονται στην ακτινολογική έκθεση και να αξιολογούνται ανάλογα από τον κλινικό ιατρό, δεν θεωρούνται όμως τυπικά λειομυοσαρκώματος, διότι τα ευρήματα αυτά παρατηρούνται και σε ικανό αριθμό λειομυωμάτων (Baird et al., 2011). 


  Η πιο αξιόπιστη από τις απεικονιστικές μεθόδους για την ανάδειξη του λειομυοσαρκώματος είναι η ΜΤ. Σε Τ2 ακολουθίες, το λειομυοσάρκωμα εμφανίζει ένταση σήματος ίση ή λίγο χαμηλότερη54 από το παρακείμενο μυομήτριο, ενώ συχνή είναι η 


  παρουσία εκτεταμένων περιοχών υψηλής έντασης σήματος εντός της αλλοίωσης, οι οποίες είναι ενδεικτικές νέκρωσης (Εικόνα 7.18). 
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  Εικόνα 7.18. ΜΤ, λειομυοσάρκωμα μήτρας. α) Εγκάρσια Τ2 εικόνα. Μάζα με χαμηλό σήμα, ενδεικτικό παρουσίας ινώδους ιστού (λευκά βέλη). Η πολύ χαμηλού σήματος εστία εντός της αλλοίωσης αντιστοιχεί σε αποτιτάνωση (αστερίσκος), β) Εγκάρσια εικόνα μοριακής διάχυσης με υψηλή τιμή b (b=1000). Η μάζα εμφανίζει υψηλό σήμα, γ) Χάρτης ADC. Η μάζα εμφανίζεται με ελαττωμένη ένταση σήματος, εύρημα που υποδηλώνει περιορισμό της μοριακής διάχυσης λόγω της μεγάλης κυτταροβριθείας του νεοπλάσματος. Η απεικονιστική διάκριση από ένα κυτταροβριθές λειομύωμα είναι δύσκολη.


  Υψηλής έντασης σήματος στοιχεία σε Τ1 ακολουθίες είναι ενδεικτικά αιμορραγίας. Η σκιαγραφική ενίσχυση του λειομυοσαρκώματος είναι έντονη αλλά και ετερογενής, λόγω των περιοχών νέκρωσης που δεν ενισχύονται. Ωστόσο, σημειώστε ότι παρόμοια απεικονιστικά χαρακτηριστικά μπορεί να παρατηρηθούν σε κυτταροβριθή ή εκφυλισμένα λειομυώματα. Πολύ βοηθητική φαίνεται να είναι η ακολουθία μοριακής διάχυσης, διότι το λειομυοσάρκωμα εμφανίζει πολύ έντονο περιορισμό της μοριακής διάχυσης, σε σύγκριση με το κλασσικό λειομύωμα. Μια τελευταία μελέτη (Thomassin-Naggara et al., 2013), η οποία συνδύασε το σήμα της αλλοίωσης σε Τ2 ακολουθία, τις εικόνες διάχυσης με υψηλές τιμές b (b=1000) και τις τιμές του ADC, έδωσε διαγνωστική ακρίβεια της τάξης του 92,4% στη διάκριση μεταξύ καλοήθων και κακοήθων όγκων του μυομητρίου.


  Η απεικόνιση χρησιμοποιείται και για τον καθορισμό της έκτασης της νόσου, τοπικά καθώς και για τον εντοπισμό απομακρυσμένων μεταστάσεων (Εικόνα 7.19). 
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  Εικόνα 7.19. ΜΤ, λειομυοσάρκωμα. α) Εγκάρσια Τ2 εικόνα στην πύελο. Παρουσία ενδοτοιχωματικής μάζας στο μυομήτριο (μεγάλα βέλη) με εξωπαρεγχυματική επέκταση στην πύελο (μικρά βέλη), β) Οβελιαία Τ1 εικόνα στην οσφυϊκή μοίρα της σπονδυλικής στήλης. Χαμηλής έντασης σήματος εστία στον αυχένα του Ο2 σπονδύλου (βέλος), αντιστοιχεί σε οστική μετάσταση.


  Αμφότερες οι ΜΤ και ΥΤ μπορούν να χρησιμοποιηθούν για τη σταδιοποίηση, με τη ΜΤ να πλεονεκτεί στην εκτίμηση της τοπικής νόσου και την ΥΤ να πλεονεκτεί στην εκτίμηση του θώρακα55 και του περιτοναίου. Το διακολπικό ΥΠΧ έχει περιορισμούς στην εκτίμηση της νόσου λόγω του περιορισμένου πεδίου απεικόνισης56.
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  7.2.3 Ενδομήτριο στρωματικό σάρκωμα


   


  Βάσει της κατάταξης του WHO, διακρίνουμε το υψηλής διαφοροποίησης ενδομήτριο σάρκωμα (Low-Grade Endometrial Stromal Sarcoma, LGESS) και το χαμηλής διαφοροποίησης ενδομήτριο σάρκωμα (High-Grade Endometrial Stromal Sarcoma, HGESS), τα οποία λόγω διαφορετικής συμπεριφοράς αναπτύσσονται ξεχωριστά παρακάτω.


   


  7.2.3.1 Υψηλής διαφοροποίησης ενδομήτριο σάρκωμα (Low-Grade Endometrial Stromal Sarcoma, LGESS)


   


  Το υψηλής διαφοροποίησης ενδομήτριο σάρκωμα είναι ένας ενδομήτριος στρωματικός όγκος, χαμηλής κακοήθειας, με κύτταρα που μοιάζουν με τα κύτταρα του εκκριτικού ενδομητρίου, χωρίς ιδιαίτερη ατυπία. 


  Το συγκεκριμένο νεόπλασμα αφορά πιο νέες γυναίκες (40-55 ετών) συγκριτικά με τα υπόλοιπα σαρκώματα, αναπτύσσεται αργά και έχει καλή πρόγνωση, η οποία εξαρτάται από το στάδιο της νόσου τη στιγμή της διάγνωσης. Η σταδιοποίηση57 βασίζεται στα κριτήρια της FIGO (2009) και γίνεται κατά τον ίδιο τρόπο με το λειομυοσάρκωμα. Η θεραπεία και σε αυτήν την περίπτωση είναι χειρουργική και έχει μεγάλη σημασία να μη μείνει υπολειπόμενη νόσος κατά την αρχική επέμβαση. Κάτι που θα πρέπει να θυμάστε είναι ότι το LGESS υποτροπιάζει καθυστερημένα (14-60 %), ακόμα και σε ασθενείς σταδίου Ι, γι’ αυτόν τον λόγο οι ασθενείς τίθενται σε μακροχρόνιο επανέλεγχο.


  Η κλασσική συμπτωματολογία περιλαμβάνει κολπική αιμόρροια ή πυελικό πόνο, μπορεί όμως να μην υπάρχουν συμπτώματα σε ένα σημαντικό ποσοστό ασθενών (έως 25%). 


  Εξέταση εκλογής είναι η ΜΤ, στην οποία απεικονίζεται συνήθως μια πολυποειδής μάζα στο ενδομήτριο (Εικόνα 7.20), με ετερογενές σήμα στις Τ2 ακολουθίες, με μέτρια σκιαγραφική ενίσχυση μετά τη χορήγηση σκιαγραφικού μέσου. Η επέκταση της αλλοίωσης στο μυομήτριο είναι συχνή και χαρακτηριστική (σαν «σκουλήκια»), με παράλληλη διατήρηση λωρίδων χαμηλής έντασης σήματος, που αντιπροσωπεύουν τον φυσιολογικό μυομήτριο ιστό. Πολύ σπάνια, η νόσος εντοπίζεται στο τοίχωμα της μήτρας μιμούμενη κυστικά εκφυλισμένο λειομύωμα.
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  Εικόνα 7.20. ΜΤ, ενδομήτριο στρωματικό σάρκωμα. α) Οβελιαία Τ2 εικόνα. Πολυποειδής, ενδιαμέσου σήματος μάζα (αστερίσκος), η οποία προβάλει στην κοιλότητα του ενδομητρίου και διηθεί όλο το πάχος του μυομητρίου. Συνυπάρχουν πολλαπλά ενδοτοιχωματικά λειομυώματα με πολύ χαμηλή ένταση σήματος, β) Εγκάρσια Τ1 εικόνα με καταστολή του σήματος του λίπους και ενδοφλέβιο σκιαγραφικό. Παρατηρείται σκιαγραφική ενίσχυση της αλλοίωσης (αστερίσκος). Τα βέλη δείχνουν τα λειομυώματα.


   


  7.2.3.2 Χαμηλής διαφοροποίησης ενδομήτριο σάρκωμα (High-Grade Endometrial Stromal Sarcoma, HGESS)


   


  Στην προηγούμενη κατάταξη της WHO (2003), αυτός ο ιστολογικός τύπος ταυτιζόταν με το αδιαφοροποίητο σάρκωμα της μήτρας, το οποίο ορίζεται ως ο όγκος που αναπτύσσεται στο ενδομήτριο ή το μυομήτριο και ο οποίος δεν έχει καμία ομοιότητα με τα εκκριτικά κύτταρα του ενδομητρίου (όπως το LGESS), αλλά έχει κυτταρολογικά χαρακτηριστικά υψηλόβαθμης κακοήθειας, χωρίς κάποια συγκεκριμένη διαφοροποίηση. Ωστόσο, στην καινούρια κατάταξη επιλέχθηκε ο όρος χαμηλής διαφοροποίησης ενδομήτριο σάρκωμα, για εκείνους τους αδιαφοροποίητους όγκους που εμφανίζουν κάποια χαρακτηριστικά προέλευσης από το ενδομήτριο στρώμα (ή ένα τμήμα του όγκου να είναι χαμηλής κακοήθειας). Καθώς οι δυο αυτοί τύποι μοιάζουν στη συμπεριφορά και στα απεικονιστικά χαρακτηριστικά μελετώνται μαζί στην παρούσα ενότητα.


  Τα υψηλής κακοήθειας / αδιαφοροποίητα σαρκώματα συνήθως αφορούν γυναίκες εμμηνοπαυσιακής ηλικίας και συχνά συνοδεύονται από επέκταση της νόσου εκτός μήτρας, γεγονός που καθιστά φτωχή την πρόγνωση της νόσου. Η συμπτωματολογία είναι παρόμοια με εκείνη των υπόλοιπων σαρκωμάτων και η σταδιοποίηση βασίζεται στα κριτήρια της FIGO (2009) (βλ. Πίνακα 7.3). Η θεραπεία παραμένει χειρουργική, ενώ επί προχωρημένης νόσου εφαρμόζεται και επικουρική ακτινοθεραπεία.


  Η ΜΤ και σε αυτήν την περίπτωση αποτελεί την απεικονιστική μέθοδο εκλογής. Οι όγκοι αυτοί απεικονίζονται ως πολυποειδείς ή ως ενδοτοιχωματικές μάζες, με ανώμαλα όρια και εκτεταμένη διήθηση του μυομητρίου, ενώ προκαλούν διαταραχή της αρχιτεκτονικής του οργάνου και συνοδεύονται από την ανάπτυξη πολλαπλών οζιδίων στα όρια του όγκου. Η σκιαγραφική ενίσχυση αυτών των όγκων είναι έντονη (και αυτή είναι μια διαφορά από το ενδομήτριο καρκίνωμα), ενώ συχνή είναι η παρουσία αιμορραγίας ή νέκρωσης.


  7.2.4 Αδενοσάρκωμα


   


  Το αδενοσάρκωμα είναι σπάνιος και μεικτής σύστασης όγκος, δηλαδή αποτελείται από καλοήθη (κάποιες φορές άτυπα) επιθηλιακά στοιχεία και κακοήθη στοιχεία στρωματικού σαρκώματος (συνήθως όμως χαμηλής κακοήθειας).


  Είναι όγκος με αργή ανάπτυξη, χαμηλού κακοήθους δυναμικού και αφορά γυναίκες κάθε ηλικίας (13-67 ετών). Σχετίζεται στενά με τη λήψη ταμοξιφαίνης και πιθανά με τη χρόνια λήψη αντισυλληπτικών. Γενικά, είναι καλής πρόγνωσης, εκτός και αν συνοδεύεται από αυξημένη παρουσία του σαρκωματώδους στοιχείου (sarcomatous overgrowth), οπότε είναι πιο επιθετικός, συχνά υποτροπιάζει και η πρόγνωση είναι πτωχότερη.


  Το αδενοσάρκωμα αναπτύσσεται κυρίως στο ενδομήτριο, έχει όμως αναφερθεί ανάπτυξη στον τράχηλο, στο μυομήτριο (πολύ σπάνιο) ή εκτός μήτρας (π.χ. στις ωοθήκες). Η σταδιοποίησή του βασίζεται στα κριτήρια της FIGO (2009) και αναφέρεται στον Πίνακα 7.4.


  
            	    Στάδιο κατά FIGO




    	     




    	    Σχόλια 







        	    Ι




    	     




    	    Ο όγκος περιορίζεται στη μήτρα







        	    ΙΑ




    	    Ο όγκος περιορίζεται στο ενδομήτριο ή/και τον ενδοτράχηλο χωρίς διήθηση του μυομητρίου







        	    ΙΒ




    	    Ο όγκος διηθεί ≤ 50% του βάθους του μυομητρίου







        	    ΙC




    	    Ο όγκος διηθεί > 50% του βάθους του μυομητρίου







        	    II




    	     




    	    Ο όγκος εκτείνεται εκτός μήτρας, εντός της πυέλου







        	    ΙΙΑ




    	    Επέκταση στα εξαρτήματα







        	    ΙΙΒ 




    	    Επέκταση σε άλλους πυελικούς ιστούς







        	    ΙΙΙ




    	     




    	    Ο όγκος διηθεί δομές της κοιλίας 


    (και δεν προβάλλει απλά στην κοιλότητα της κοιλίας)







        	    ΙΙΙΑ




    	    Μονήρης εντόπιση







        	    ΙΙΙΒ




    	    Περισσότερες από μια εντοπίσεις







        	    ΙΙΙC




    	    Διήθηση πυελικών ή/και παραορτικών λεμφαδένων 







        	    IV




    	    IVA




    	    Διήθηση ουροδόχου κύστης ή/και ορθού







        	    IVB




    	    Απομακρυσμένες μεταστάσεις








  


  Πίνακας 7.4.Σταδιοποίηση αδενοσαρκώματος (FIGO, 2009).


  Το συχνότερο σύμπτωμα είναι η κολπική αιμόρροια και το διακολπικό ΥΠΧ χρησιμοποιείται ως αρχική μέθοδος εκτίμησης. Απεικονιστικά, το αδενοσάρκωμα εμφανίζεται ως μια μεγάλη πολυποειδής μάζα, με κυστικά στοιχεία και πολλαπλά λεπτά διαφραγμάτια (εικόνα δίκην «πλέγματος»), η οποία διατείνει σε μεγάλο βαθμό την ενδομήτρια κοιλότητα και προβάλλει στο τραχηλικό στόμιο (Εικόνα 7.21). Επί αυξημένης παρουσίας σαρκωματώδων στοιχείων, παρατηρείται και διήθηση του μυομητρίου. Η ΜΤ μπορεί να χρησιμοποιηθεί στη σταδιοποίηση και την ανάδειξη σημείων προχωρημένης νόσου.
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  Εικόνα 7.21. Ενδοκολπικό ΥΠΧ, επιμήκης τομή, αδενοσάρκωμα. Ευμεγέθης πολυποειδής αλλοίωση (βέλη) πληροί την ενδομήτρια κοιλότητα και επεκτείνεται στον τράχηλο της μήτρας.
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  Εικόνα 7.21. Ενδοκολπικό ΥΠΧ, επιμήκης τομή, αδενοσάρκωμα. Ευμεγέθης πολυποειδής αλλοίωση (βέλη) πληροί την ενδομήτρια κοιλότητα και επεκτείνεται στον τράχηλο της μήτρας.


  7.2.5 Καρκινοσάρκωμα


   


  Το καρκινοσάρκωμα58, σύμφωνα με τις καινούριες οδηγίες της WHO, θεωρείται ότι προέρχεται από μετάπλαση του καρκίνου του ενδομητρίου σε σάρκωμα.


  Τα καρκινοσαρκώματα εμφανίζονται κυρίως σε γυναίκες εμμηνοπαυσιακής ηλικίας, σε οποιοδήποτε θέση του γεννητικού συστήματος, συνήθως όμως στο ενδομήτριο. Η τυπική συμπτωματολογία περιλαμβάνει την κολπική αιμόρροια και τον πυελικό πόνο. Οι παράγοντες59 κινδύνου είναι ίδιοι με αυτούς του ενδομήτριου καρκίνου. Το καρκινοσάρκωμα είναι ένας ιδιαίτερα επιθετικός όγκος (ίσως ο πιο θανατηφόρος καρκίνος της μήτρας), με πτωχή 5-ετή επιβίωση (22-39%), αυξημένη πιθανότητα απομακρυσμένων μεταστάσεων και μεγάλο ποσοστό υποτροπών μετά τη χειρουργική επέμβαση, ακόμα και όταν αντιμετωπιστεί σε αρχικό στάδιο.


  Η σταδιοποίηση60 ακολουθεί τη σταδιοποίηση του ενδομήτριου καρκίνου.


  Αρκετές φορές, τα δείγματα από την αρχική ενδομήτρια απόξεση ή βιοψία, μπορεί να μην ανιχνεύσουν το καρκινοσάρκωμα (συνήθως δίδεται θετική για ενδομητριοειδές αδενοκαρκίνωμα) και η τελική διάγνωση να τεθεί από την ιστοπαθολογική εξέταση του παρασκευάσματος και την ανοσοϊστοχημεία. Λόγω της κακής πρόγνωσης της νόσου, η οποία είναι αρκετά χειρότερη από τον συνήθη καρκίνο του ενδομητρίου, η απεικόνιση έχει νόημα, όχι στο να υποκαταστήσει την ιστολογία, αλλά στο να θέσει την υπόνοια του καρκινοσαρκώματος, ώστε να τροποποιηθεί κατάλληλα η θεραπευτική διαχείριση της ασθενούς. 


  Το καρκινοσάρκωμα εμφανίζεται ως ευμεγέθης ανομοιογενής μάζα που διατείνει την κοιλότητα του ενδομητρίου61 ή ως επιθετική μάζα η οποία καταστρέφει την αρχιτεκτονική της μήτρας. Συχνή είναι η επέκταση στον τράχηλο και η σύγχρονη παρουσία διογκωμένων πυελικών λεμφαδένων. Ένα ιδιαίτερο χαρακτηριστικό του καρκινοσαρκώματος είναι ότι παρουσιάζει περιοχές έντονης σκιαγραφικής ενίσχυσης, που ενδεχομένως αντιστοιχούν σε συναθροίσεις σαρκωματωδών στοιχείων (αυτό είναι ασυνήθιστο για τον ενδομήτριο καρκίνο που εμφανίζει υπολειπόμενη σκιαγραφική ενίσχυση σε σχέση με το παρακείμενο μυομήτριο) (Εικόνα 7.22). 
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  Εικόνα 7.22. ΜΤ, καρκινοσάρκωμα. α) Εγκάρσια Τ2 εικόνα. Η μητριαία κοιλότητα ελέγχεται διατεταμένη με παρουσία χαμηλού Τ2 (χαμηλότερου από το φυσιολογικό ενδομήτριο ή από τις εκκρίσεις αυτού) παθολογικού ιστού (αστερίσκος), β) Εγκάρσια Τ1 εικόνα με καταστολή λίπους και ενδοφλέβιο σκιαγραφικό. Παρατηρείται έντονη σκιαγραφική ενίσχυση της αλλοίωσης, η οποία τώρα δεν ξεχωρίζει από το μυομήτριο (ο καρκίνος του ενδομητρίου ενισχύεται λιγότερο από το μυομήτριο).


  7.3 Καρκίνος ενδομητρίου


  7.3.1 Γενικά χαρακτηριστικά


   


  Ο καρκίνος του ενδομητρίου είναι ο πιο συχνός καρκίνος των έσω γεννητικών οργάνων και ο τέταρτος συχνότερος καρκίνος στις γυναίκες. Αφορά κατεξοχήν εμμηνοπαυσιακές ηλικίες (90% των περιστατικών αφορούν γυναίκες άνω των 50 ετών, με μέση ηλικία εμφάνισης τα 63 έτη).


  [image: Image]


  Οι παράγοντες κινδύνου για ανάπτυξη καρκίνου του ενδομητρίου είναι αρκετοί και οι περισσότεροι αφορούν καταστάσεις που αυξάνουν την έκθεση του ενδομήτριου ιστού στα οιστρογόνα. Οι βασικότεροι συνοψίζονται στον παρακάτω Πίνακα 7.5.


   


  
            	    Παράγοντες κινδύνου για καρκίνο ενδομητρίου







        	    
      	Υπερπλασία ενδομητρίου


      	Υψηλά επίπεδα οιστρογόνων


      	Παχυσαρκία (BMI > 26, όπου BMI: Body Mass Index είναι ο Δείκτης μάζας σώματος)


      	Υπέρταση


      	Σακχαρώδης διαβήτης


      	Πρώιμη εμμηναρχή - Καθυστερημένη εμμηνόπαυση


      	Άτοκες


      	Πολυκυστικές ωοθήκες


      	Ιστορικό καρκίνου μαστού ή ωοθηκών, σύνδρομο Lynch


      	Λήψη ταμοξιφαίνης


      	Ενδομήτριος πολύποδας (συσχέτιση και με ηλικία)

    








  


  Πίνακας 7.5.Παράγοντες κινδύνου για ανάπτυξη καρκίνου ενδομητρίου.


  Το ενδομητριοειδές αδενοκαρκίνωμα, ο συνηθέστερος ιστολογικός τύπος (80%), αναπτύσσεται κυρίως σε έδαφος άτυπης αδενωματώδους υπερπλασίας του ενδομητρίου (Εικόνα 7.23). Υπάρχουν ωστόσο και λιγότερο συχνοί ιστολογικοί τύποι, όπως το ορώδες θηλώδες ή το διαυγοκυτταρικό καρκίνωμα, οι οποίοι αναπτύσσονται επί ατροφικού ενδομητρίου και συνήθως είναι χαμηλότερης διαφοροποίησης και πιο επιθετικοί στη συμπεριφορά.
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  Εικόνα 7.23. Μακροσκοπικό ιστολογικό παρασκεύασμα ολικής υστερεκτομής, στεφανιαία διατομή, καρκίνος ενδομητρίου. Η αιμορραγική μάζα που καταλαμβάνει τη μητριαία κοιλότητα είναι ο καρκινικός ιστός (λευκά βέλη). Συνυπάρχουν πολλαπλοί ενδομήτριοι πολύποδες (μαύρα βέλη).


  Η συντριπτική πλειοψηφία των ασθενών προσέρχεται με κλινική συμπτωματολογία κολπικής αιμόρροιας, ένα θορυβώδες σύμπτωμα, που χρήζει πάντα διερεύνησης σε γυναίκες εμμηνοπαυσιακής ηλικίας (βλ. αναλυτικά παρακάτω τα κριτήρια διερεύνησης εμμηνοπαυσιακών ή μη γυναικών, βάσει του πάχους του ενδομητρίου στο ενδοκολπικό ΥΠΧ). 


  Καθώς ο ενδομήτριος καρκίνος δίδει γρήγορα συμπτωματολογία, οι περισσότερες ασθενείς, τη στιγμή της διάγνωσης, ανήκουν σε αρχικό στάδιο (στάδιο Ι, 5-ετής επιβίωση: 96%). Σε ασθενείς με προχωρημένο στάδιο (στάδιο IV) μειώνεται ανάλογα και το προσδόκιμο επιβίωσης (5-ετής επιβίωση < 25%).


   


  7.3.2 Διάγνωση


   


  Όπως αναφέρθηκε και παραπάνω, ο καρκίνος του ενδομητρίου είναι καρκίνος που αφορά κατεξοχήν τις εμμηνοπαυσιακές γυναίκες. Βασικό ρόλο στη διαχείριση των εμμηνοπαυσιακών ασθενών έχει το ΥΠΧ, πρωτίστως δια της κολπικής οδού. Το ενδοκολπικό ΥΠΧ εμφανίζει μεγάλη ευαισθησία στο να εκτιμήσει με ακρίβεια το πάχος του ενδομητρίου, ενώ προσφέρει επίσης σημαντικές πληροφορίες και για τη δομή του ενδομητρίου. Ασθενείς με παθολογικά ευρήματα στο διακολπικό ΥΠΧ μπορεί να διερευνηθούν περαιτέρω με απόξεση ή υστεροσκόπηση και βιοψία. 


  Ως πάχυνση ενδομητρίου62 στις εμμηνοπαυσιακές γυναίκες ορίζουμε τις τιμές από 5 χιλ. και άνω. Η πάχυνση αυτή μπορεί να είναι διάχυτη ή εστιακή. Στις ασυμπτωματικές εμμηνοπαυσιακές γυναίκες, μελέτες (Smith-Bindman et al., 1998 - Smith-Bindman, Weiss, & Feldstein, 2004) έδειξαν ότι πάχος ενδομητρίου μέχρι 11 χιλ. (για άλλους μέχρι 8 χιλ.) συνοδεύεται από πολύ μικρό σχετικό κίνδυνο63 ανάπτυξης καρκίνου του ενδομητρίου (0,002%), ενώ αυτό το ποσοστό αυξάνει πολύ (6,7%) όταν το πάχος του ενδομητρίου ξεπεράσει τα 11 χιλ. Δηλαδή, οι ασυμπτωματικές γυναίκες με πάχος ενδομητρίου μέχρι 11 χιλ. μπορούν να παρακολουθηθούν χωρίς να είναι απαραίτητη η περαιτέρω διερεύνηση με απόξεση ή βιοψία. Βέβαια, ο κλινικός ιατρός πρέπει να κρίνει κατά περίπτωση και, όταν συνυπάρχουν προδιαθεσικοί παράγοντες64, τότε η διερεύνηση μπορεί να ξεκινήσει από μικρότερες τιμές πάχους ενδομητρίου (Goldstein et al., 2001).


  Οι μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες με κολπική αιμόρροια και πάχος ενδομητρίου από 4 χιλ. και άνω, πρέπει οπωσδήποτε να διερευνώνται περαιτέρω. Οι εμμηνοπαυσιακές γυναίκες που έχουν μεν συμπτωματολογία (κολπική αιμόρροια) αλλά πάχος ενδομητρίου στο διακολπικό ΥΠΧ ίσο με ή μικρότερο από 3 χιλ., μπορεί να τεθούν σε παρακολούθηση χωρίς να είναι αναγκαία η βιοψία. Μελέτες (Timmermans et al., 2010) έδειξαν ότι θέτοντας ως όριο πάχους του φυσιολογικού ενδομητρίου τα 3 χιλ. στο διακολπικό ΥΠΧ, η μέθοδος είχε πολύ υψηλή ευαισθησία (98%) στην αναγνώριση του καρκίνου του ενδομητρίου, ενώ η προεξεταστική πιθανότητα65 αυτών των ατόμων να έχουν καρκίνο ενδομητρίου ήταν πολύ χαμηλή (μικρότερη από 0,7%). Βάσει, λοιπόν, των ευρημάτων του διακολπικού ΥΠΧ, μεγάλο ποσοστό άσκοπων βιοψιών μπορεί να αποφευχθεί.


  Επί εμμονής των συμπτωμάτων, ακόμα και με αρνητικό για παθολογικά ευρήματα διακολπικό ΥΠΧ, συνιστάται περαιτέρω διερεύνηση με υστεροσκόπηση και λήψη βιοψιών, που αποτελεί και τη μέθοδο εκλογής (gold standard) για τη διάγνωση του καρκίνου του ενδομητρίου.
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  Διερεύνηση με απόξεση ή βιοψία συνιστάται και όταν η δομή του ενδομητρίου66 είναι παθολογική στο ΥΠΧ. Τα παρακάτω υπερηχοτομογραφικά ευρήματα είναι ενδεικτικά παθολογικής δομής του ενδομητρίου και θα πρέπει να αξιολογούνται μεμονωμένα αλλά και σε συνδυασμό με το πάχος του ενδομητρίου: 


  
    	ετερογένεια στην ηχοδομή, 


    	ανώμαλα όρια με παρουσία κυστικών ή νεκρωτικών περιοχών, 


    	ασαφοποίηση ή διακοπή της μεταβατικής ζώνης (εστιακή ή διάχυτη), 


    	αδυναμία διάκρισης των ορίων της ενδομήτριας κοιλότητας και του παρακείμενου μυομητρίου (Εικόνα 7.24), 


    	αυξημένη αγγείωση στην ανάλυση Doppler. 
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  Εικόνα 7.24. Ενδοκολπικό ΥΠΧ, επιμήκης τομή, καρκίνος ενδομητρίου. Παρατηρείται ηχογενής αλλοίωση (αστερίσκος) που πληροί την κοιλότητα του ενδομητρίου και διασπά την υπερηχογενή μεταβατική ζώνη στη ραχιαία επιφάνεια της μήτρας (λευκό βέλος). Τα μαύρα βέλη δείχνουν την ακέραια μεταβατική ζώνη της κοιλιακής επιφάνειας της μήτρας.


  Ειδική κατηγορία ασθενών αποτελούν εκείνες που λαμβάνουν ταμοξιφαίνη67ή θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης68. Σε αμφότερες τις περιπτώσεις παχύνεται το ενδομήτριο, αλλά τα όρια, πάνω από τα οποία αρχίζει η διερεύνηση, είναι αμφιλεγόμενα.


  Βάσει της βιβλιογραφίας, σε ασθενείς που λαμβάνουν ορμονική υποκατάσταση, το φυσιολογικό ενδομήτριο κυμαίνεται μεταξύ 5,4-10,8 χιλ., σε γενικές γραμμές ωστόσο, συστήνεται διερεύνηση, ακόμα και στις ασθενείς με κολπική αιμόρροια, μόνο όταν το πάχος του ενδομητρίου ξεπερνά τα 8 χιλ. (Mossa et al., 2003). 


  Η χορήγηση ταμοξιφαίνης επάγει την ανάπτυξη των παρακάτω καταστάσεων στο ενδομήτριο: πολύποδες (8-36 %), υπερπλασία (1,3-20 %), κυστική εκφύλιση, αδενομύωση, καρκίνος ενδομητρίου (πολλαπλασιάζει τον κίνδυνο κατά 1,3-7,5 φορές σε σχέση με τον γενικό πληθυσμό). Τα υπερηχοτομογραφικά ευρήματα σε αυτές τις ασθενείς δεν είναι ειδικά, συνήθως όμως το ενδομήτριο εμφανίζεται υπερηχογενές, πεπαχυσμένο εστιακά (όταν πρόκειται για πολύποδα) ή διάχυτα (όταν πρόκειται για υπερπλασία), με χαρακτηριστική μικροκυστική απεικόνιση και αυξημένη αγγείωση στην ανάλυση Doppler. Στη ΜΤ παρατηρείται ετερογενής ιστός μαλακών μορίων που διατείνει τη μητριαία κοιλότητα, με κυστικά και συμπαγή στοιχεία τα οποία και ενισχύονται μετά την ενδοφλέβια χορήγηση σκιαγραφικού μέσου (ενίσχυση δίκην «πλέγματος»). Και στις δυο μεθόδους, η διακοπή της μεταβατικής ζώνης από τον ιστό και η επέκταση στο μυομήτριο είναι εύρημα ύποπτο κακοήθειας. Επί χορήγησης ταμοξιφάινης69, οι απόψεις διίστανται για το πότε πρέπει να πραγματοποιείται βιοψία σε αυτές τις ασθενείς.


  Αν και ο καρκίνος του ενδομητρίου δεν είναι συχνός σε προεμμηνοπαυσιακές γυναίκες, ωστόσο είναι μια υπαρκτή οντότητα και η διάγνωσή του μπορεί να είναι δύσκολη (9% των ασθενών με ενδομήτριο καρκίνο είναι ηλικίας κάτω των 45 ετών). Και αυτό διότι στις ασθενείς αναπαραγωγικής ηλικίας το πάχος του ενδομητρίου ποικίλλει70 ανάλογα με τις φάσεις του έμμηνου κύκλου και την ορμονική κατάσταση της γυναίκας. Εμμένουσες διαταραχές της έμμηνου ρύσης ως προς τη συχνότητα και την ποσότητα εγείρουν την αναγκαιότητα περαιτέρω διερεύνησης σε αυτήν την ομάδα πληθυσμού. Τυπικά, το διακολπικό ΥΠΧ διενεργείται λίγο μετά το τέλος της έμμηνου ρύσης (5η-7η ημέρα), διότι τότε το φυσιολογικό ενδομήτριο είναι λεπτό, σχεδόν σαν γραμμή. Διάχυτη ή εστιακή πάχυνση αυτού χρήζει περαιτέρω διερεύνησης με απόξεση ή υστεροσκόπηση και βιοψία.
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  Η σταδιοποίηση του καρκίνου του ενδομητρίου είναι χειρουργική/παθολογοανατομική και βασίζεται στα τροποποιημένα κριτήρια της FIGO (2009). Η σταδιοποίηση κατά FIGO παρουσιάζεται στον παρακάτω Πίνακα 7.6.


   


  
            	    Σταδιοποίηση καρκίνου ενδομητρίου (FIGO, 2009)







        	    Στάδιο Ι







        	    ο όγκος περιορίζεται στη μήτρα




    	    ΙΑ




    	    Χωρίς διήθηση του μυομητρίου 


    ή 


    με διήθηση του μυομητρίου 


    σε βάθος < 50%
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        	    ΙΒ




    	    Με διήθηση του μυομητρίου 


    σε βάθος ≥ 50%







        	    Στάδιο ΙΙ







        	    ο όγκος διηθεί τον τράχηλο της μήτρας, 


    αλλά δεν εκτείνεται εκτός μήτρας
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        	    Στάδιο ΙΙΙ







        	    ο όγκος επεκτείνεται εκτός μήτρας




    	    ΙΙΙΑ




    	    Ο όγκος διηθεί τον ορογόνο της μήτρας ή/και τα εξαρτήματα
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        	    ΙΙΙΒ




    	    Ο όγκος διηθεί τον κόλπο ή/και τα παραμήτρια







        	    ΙΙΙC




    	    Μεταστάσεις σε πυελικούς ή παρααορτικούς λεμφαδένες







        	    ΙΙΙC1




    	    Θετικοί πυελικοί λεμφαδένες







        	    IIIC2




    	    Θετικοί παραορτικοί λεμφαδένες χωρίς ή με θετικούς πυελικούς λεμφαδένες







        	    Στάδιο IV







        	    ο όγκος διηθεί το βλεννογόνο της ουροδόχου κύστης ή/και του εντέρου ή/και υπάρχουν απομακρυσμένες μεταστάσεις




    	    IVA




    	    Διήθηση βλεννογόνου ουροδόχου κύστης ή εντέρου
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        	    IVB




    	    Απομακρυσμένες μεταστάσεις








  


  Πίνακας 7.6.Σταδιοποίηση καρκίνου ενδομητρίου (FIGO, 2009).


  Ο ρόλος της απεικόνισης στη σταδιοποίηση των ασθενών με καρκίνο ενδομητρίου έχει αποτελέσει αντικείμενο συζήτησης στη βιβλιογραφία. Σύμφωνα με τις συστάσεις (2014) της Εταιρείας Γυναικολογικής Ογκολογίας (Society of Gynecologic Oncology, SGO), η χρήση των απεικονιστικών μεθόδων δεν συστήνεται ως ρουτίνα στη σταδιοποίηση των ασθενών με ενδομήτριο καρκίνο, δεδομένου ότι οι περισσότερες γυναίκες προσέρχονται με νόσο σταδίου Ι, όπου το ενδεχόμενο μεταστάσεων είναι πολύ μικρό και η πρόγνωση είναι άριστη. 


  Ωστόσο, η απεικόνιση προεγχειρητικά, βάσει και των συστάσεων του ACR (2014), μπορεί να έχει όφελος στις ασθενείς με καρκίνο του ενδομητρίου, ιδιαίτερα στις παρακάτω περιπτώσεις:


  
    	Διάκριση μεταξύ του σταδίου ΙΑ και ΙΒ. Το βάθος διήθησης του μυομητρίου είναι ο σημαντικότερος προγνωστικός παράγοντας της νόσου, καθώς στο στάδιο ΙΒ (δηλαδή σε διήθηση του μυομητρίου από τη νόσο σε έκταση ίση ή μεγαλύτερη του 50% του συνολικού του πάχους) αυξάνει η πιθανότητα μεταστατικών λεμφαδένων (μικρότερη από 2,5% σε στάδιο ΙΑ, έναντι 15-45 % σε στάδιο ΙΒ), 


    	Εκτίμηση της επέκτασης στον τράχηλο (αλλάζει η χειρουργική προσέγγιση), 


    	Εντοπίζονται προεγχειρητικά ύποπτοι λεμφαδένες, οπότε και η δειγματοληψία μπορεί να πραγματοποιηθεί στοχευμένα, 


    	Εκτιμάται η έκταση της νόσου και η παρουσία απομακρυσμένων μεταστάσεων και τίθεται το ενδεχόμενο εισαγωγικής (neoadjuvant) θεραπείας προεγχειρητικά, 


    	Διαλογή ασθενών που μπορεί να αντιμετωπιστούν συντηρητικά με ορμονοθεραπεία (για διατήρηση γονιμότητας ή σε ασθενείς με αυξημένο περιεγχειρητικό κίνδυνο), 


    	Σε επιθετικούς ιστολογικούς τύπους, όπως τα χαμηλής διαφοροποίησης ενδομητριοειδή αδενοκαρκινώματα, τα ορώδη θηλώδη και τα διαυγοκυτταρικά καρκινώματα.

  


   


  7.3.3 Η απεικόνιση του καρκίνου του ενδομητρίου


   


  Σε ό,τι αφορά την εκτίμηση της τοπικής έκτασης του καρκίνου του ενδομητρίου, και ειδικότερα στη διάκριση μεταξύ των σταδίων ΙΑ και ΙΒ, καλύτερη απεικονιστική μέθοδος αναδεικνύεται η ΜΤ, με υψηλή ακρίβεια (ευαισθησία: 71-100 %, ειδικότητα: 71-100 %).


  Ο καρκίνος του ενδομητρίου απεικονίζεται με ποικίλο σήμα στις Τ2 ακολουθίες, συνήθως όμως είναι ετερογενής. Η διατήρηση της μεταβατικής ζώνης71 σε Τ2 προσανατολισμού ακολουθίες και της υποενδομήτριας ζώνης σκιαγραφικής ενίσχυσης σε Τ1 προσανατολισμού ακολουθία μετά την ενδοφλέβια χορήγηση σκιαγραφικού μέσου, είναι απεικονιστικά σημεία που αποκλείουν αξιόπιστα την επέκταση του όγκου στο υποκείμενο μυομήτριο (Εικόνα 7.25). 
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  Εικόνα 7.25. Οβελιαία ΜΤ, σημεία ακεραιότητας μυομητρίου σε καρκίνο ενδομητρίου (αστερίσκος). α) Τ2 ακολουθία. Διατήρηση της μεταβατικής ζώνης (λευκό βέλος), β) Δυναμική ακολουθία σκιαγράφησης. Διατήρηση της υποενδομήτριας ζώνης σκιαγραφικής ενίσχυσης (λευκό βέλος).
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  Η δυναμική ακολουθία βοηθά στην εκτίμηση της διήθησης του μυομητρίου από τον όγκο, με ακρίβεια που φτάνει το 98%, καθώς ο καρκινικός ιστός υπολείπεται σε σκιαγραφική ενίσχυση συγκριτικά με το υγιές μυομήτριο (Εικόνα 7.26). 
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  Εικόνα 7.26. Οβελιαία Τ1 προσανατολισμού δυναμική ακολουθία σκιαγράφησης: Ο καρκινικός όγκος (αστερίσκος) υπολείπεται σε σκιαγραφική ενίσχυση του μυομητρίου. α) Εικόνα επιπολής (μικρότερη από ή ίση με 50%) διήθησης του μυομητρίου, β) Εν τω βάθει διήθηση (μεγαλύτερη από 50%) του μυομητρίου (λευκό βέλος).


  Η ακολουθία μοριακής διάχυσης έχει και αυτή υψηλή ακρίβεια στην εκτίμηση της διήθησης του μυομητρίου, καθώς ο καρκίνος του ενδομητρίου εμφανίζει έντονο περιορισμό της μοριακής διάχυσης72, με αποτέλεσμα να δημιουργείται έντονη αντίθεση μεταξύ του παθολογικού και του φυσιολογικού ιστού (Εικόνα 7.27).
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  Εικόνα 7.27. ΜΤ, καρκίνος ενδομητρίου. α) Εγκάρσια Τ2 εικόνα. Ο καρκινικός ιστός (βέλος) πληροί το δεξιό κέρας της μήτρας και έχει χαμηλότερη ένταση σήματος από το φυσιολογικό ενδομήτριο, β) Χάρτης ADC. Ο καρκίνος (λευκό βέλος) διακρίνεται εύκολα, διότι έχει χαμηλό σήμα σε σχέση με το φυσιολογικό ενδομήτριο (μαύρο βέλος) και το παρακείμενο μυομήτριο.


  Προσοχή χρειάζεται στις περιπτώσεις μεγάλων πολυποειδών όγκων, οι οποίοι μπορεί να πληρούν την ενδομήτρια κοιλότητα και να τη διατείνουν, λεπταίνοντας το παρακείμενο μυομήτριο, χωρίς ωστόσο να το διηθούν. Επίσης, η σύγχρονη παρουσία αδενομύωσης μπορεί να οδηγήσει σε ψευδώς θετική διάγνωση διήθησης του μυομητρίου, ακόμα και αν χρησιμοποιήσουμε τις δυναμικές ακολουθίες σκιαγράφησης. 


  Σε εξειδικευμένα κέντρα, και το υπερηχογράφημα έχει σχετικά υψηλή ακρίβεια (73-84 %) για την εκτίμηση του βάθους διήθησης του μυομητρίου. Η αντικατάσταση της φυσιολογικής ηχογενούς μεταβατικής ζώνης από τον όγκο και η ασαφοποίηση των ορίων του με το μυομήτριο είναι αξιόπιστα σημεία επέκτασης της νόσου στον μυομήτριο ιστό. 


  Η ΥΤ εγγενώς παρουσιάζει φτωχή αντίθεση μεταξύ παθολογικού και φυσιολογικού ιστού στη μήτρα και ως εκ τούτου υπολείπεται στην εκτίμηση της τοπικής έκτασης του όγκου, παρουσιάζοντας ακρίβεια μόλις 60%.


        Σε ό,τι αφορά την εκτίμηση της επέκτασης της νόσου στον τράχηλο της μήτρας (στάδιο ΙΙ), η ΜΤ πάλι εμφανίζει την υψηλότερη ακρίβεια (86-95 %) συγκριτικά με τις υπόλοιπες απεικονιστικές μεθόδους (Εικόνα 7.28).


  [image: Image]


  Εικόνα 7.28. Οβελιαία Τ1 εικόνα με ενδοφλέβιο σκιαγραφικό, καρκίνος ενδομητρίου, στάδιο ΙΙ. Αναδεικνύεται εξαιρετικά η επέκταση του υποαγγειούμενου καρκινικού ιστού στον τράχηλο της μήτρας (βέλος).
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  7.3.4 Θεραπευτική αντιμετώπιση


   


  Τυπικά, ο πρώιμος (στάδιο Ι) καρκίνος του ενδομητρίου αντιμετωπίζεται χειρουργικά με ολική υστερεκτομή73, αμφοτερόπλευρη σαλπιγγο-ωοθηκεκτομή, με ή χωρίς συνοδό πυελική και παραορτική λεμφαδενεκτομή και λήψη περιτοναϊκού εκπλύματος. Οι οδηγίες για τη διενέργεια και την έκταση της λεμφαδενεκτομής στον πρώιμο καρκίνο του ενδομητρίου, έχουν αποτελέσει αντικείμενο πολλών συζητήσεων, η ανάλυση των οποίων ξεφεύγει από τον σκοπό του παρόντος βιβλίου. Να θυμάστε ότι στις ασθενείς με καλούς προγνωστικούς παράγοντες, δηλαδή με ενδομητριοειδή ιστολογικό τύπο καλής ή μέτριας διαφοροποίησης και με επιπολής (μικρότερη από 50%) διήθηση του μυομητρίου, μπορεί να αποφευχθεί η λεμφαδενεκτομή, επειδή η πιθανότητα μεταστατικών λεμφαδένων είναι μικρή. Σε όλες τις υπόλοιπες περιπτώσεις αποτελεί τη συνήθη πρακτική.


  Όταν ο όγκος έχει επεκταθεί στον τράχηλο (στάδιο ΙΙ), επιλέγεται η ριζική υστερεκτομή74 μετά εξαρτημάτων, με συστηματική πυελική και παραορτική λεμφαδενεκτομή. Επί θετικών λεμφαδένων συστήνεται επικουρική θεραπεία. Ο προχωρημένος καρκίνος ενδομητρίου (στάδιο ≥ ΙΙΙ) αντιμετωπίζεται με συνδυασμό ριζικού χειρουργείου (κυτταρομείωση), συνδυασμένης επικουρικής χημειοθεραπείας/ ακτινοθεραπείας και ορμονοθεραπείας κατά περίπτωση.


  7.3.5 Παρακολούθηση ασθενών με καρκίνο ενδομητρίου


   


  Αν και όπως αναφέρθηκε, αρχικά οι ασθενείς με καρκίνο ενδομητρίου πρώιμου σταδίου έχουν εξαιρετική πρόγνωση, ωστόσο σε ένα μικρό ποσοστό η νόσος θα υποτροπιάσει. Αρνητικοί προγνωστικοί παράγοντες που αυξάνουν τον κίνδυνο υποτροπής της νόσου σε ασθενείς με πρώιμο στάδιο είναι:


  
    	Ιστολογικός τύπος (μη ενδομητριοειδή καρκινώματα),


    	Βαθμός διαφοροποίησης (χαμηλή διαφοροποίηση, gradeIII),


    	Βαθμός διήθησης μυομητρίου ≥ 50%,


    	Διήθηση λεμφαγγειακών χώρων (Lymphovascular Space Invasion, LVSI),


    	Διήθηση λεμφαδένων,


    	Μέγεθος όγκου > 2 εκ.

  


   


  Ως εκ τούτου, αυτοί οι ασθενείς και βέβαια οι ασθενείς με ήδη προχωρημένο στάδιο παρακολουθούνται στενά. 


  Το τυπικό πρωτόκολλο επανελέγχου των ασθενών με καρκίνο ενδομητρίου περιλαμβάνει παρακολούθηση κάθε 3 ή 6 μήνες για τα 2 πρώτα χρόνια, και στη συνέχεια, εξάμηνη ή ετήσια παρακολούθηση. Οι ασθενείς παρακολουθούνται κλινικά, ενώ η απεικόνιση συστήνεται μόνο όταν υπάρχει συμπτωματολογία ύποπτη υποτροπής, όπως κολπική αιμόρροια, απώλεια βάρους ή πυελικό άλγος.


  Η υποτροπή αφορά κυρίως την επέκταση της νόσου στους λεμφαδένες, στο κολπικό κολόβωμα και στο περιτόναιο, ενώ λιγότερο συχνές είναι οι αιματογενείς μεταστάσεις στα συμπαγή όργανα, στον πνεύμονα και στα οστά.


  Σε υποψία υποτροπής προτιμάται το PET-CT για τη διερεύνηση αυτών των ασθενών, επειδή παρουσιάζει υψηλότερη ακρίβεια (μέχρι 93%) σε σύγκριση με ΜΤ/ΥΤ (83%).


  [image: Image]

  
  7.3.6 Ερωτήσεις




  Δοκιμάστε τις γνώσεις σας από την ανάγνωση του κεφαλαίου.
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  Notes


  
    	[←1]


    	     Ενδομητρίωση: παρουσία έκτοπου ενδομήτριου ιστού εκτός της μήτρας, βλ. αναλυτικά στο Κεφ. 9




  


  
    	[←2]


    	     H συχνότητά της προσεγγίζει το 20-60 % σε παρασκευάσματα υστερεκτομών!




  


  
    	[←3]


    	     Επώδυνη έμμηνος ρύση.




  


  
    	[←4]


    	     Απώλεια αίματος μεγαλύτερη από 80 κυβ. εκ. σε μια έμμηνο ρύση, που συνήθως συνοδεύεται και από παρατεταμένη διάρκεια αυτής.




  


  
    	[←5]


    	     Αιμορραγία προερχόμενη από τη μήτρα, η οποία δεν σχετίζεται με την έμμηνο ρύση.




  


  
    	[←6]


    	     Μην ξεχνάτε ότι η μήτρα είναι ένα λείο μυϊκό όργανο και ως τέτοιο συσπάται.




  


  
    	[←7]


    	     Βλ. παρακάτω, σταδιοποίηση καρκίνου ενδομητρίου.




  


  
    	[←8]


    	     Βλ. παρακάτω, σαρκώματα μήτρας.




  


  
    	[←9]


    	     Σε μια μελέτη που διενεργήθηκε στις ΗΠΑ (Baird, Dunson, Hill, Cousins, & Schectman, 2003), σε τυχαίο δείγμα πληθυσμού, για τη λευκή φυλή, η επίπτωση των λειομυωμάτων προσέγγισε το 40% και το 70% μέχρι την ηλικία των 35 και 50 ετών αντίστοιχα!




  


  
    	[←10]


    	     Μη σας παραπλανά η ονομασία, η μήτρα δεν έχει υποβλενογόνιο χιτώνα! Πρόκειται για τα λειομυώματα που έρχονται σε επαφή με το ενδομήτριο και ανάλογα με τον βαθμό που προβάλλουν στην ενδομήτρια κοιλότητα, διακρίνονται σε τύπου 0 (ολική προβολή εντός της κοιλότητας), τύπου Ι (προβολή < 50%) και τύπου ΙΙ (προβολή ≥ 50%).




  


  
    	[←11]


    	     Αυτά που περιβάλλονται πλήρως από μυομήτριο.




  


  
    	[←12]


    	     Αυτά που έρχονται σε επαφή με τον ορογόνο χιτώνα και μπορεί να περιβάλλονται μερικά ή και καθόλου από μυομήτριο.




  


  
    	[←13]


    	    Aναλυτική αναφορά θα γίνει παρακάτω, στο υποκεφάλαιο των σαρκωμάτων.




  


  
    	[←14]


    	     Συνήθως επί υποβλεννογόνιας εντόπισης.




  


  
    	[←15]


    	     Να θυμάστε ότι τα λειομυώματα μπορεί να παρουσιάσουν ισχαιμία και αιμορραγία ή, εάν είναι μισχωτά, να συστραφούν.




  


  
    	[←16]


    	     Πριν αναρωτηθείτε, θυμηθείτε ότι το διακολπικό ΥΠΧ έχει μεν καλύτερη ανάλυση από το διακοιλιακό, αλλά αρκετά μικρότερο πεδίο απεικόνισης.




  


  
    	[←17]


    	     Οφείλονται στη διαφορετική συμπεριφορά του ήχου όπως διέρχεται μεταξύ των διαφορετικών επιφανειών του λείου μυϊκού και του ινώδους ιστού.




  


  
    	[←18]


    	     Βλ. παρακάτω.




  


  
    	[←19]


    	     Έχουν περισσότερα λεία μυϊκά κύτταρα και λιγότερο κολλαγόνο από τα συνήθη λειομυώματα.




  


  
    	[←20]


    	     Βλ. αδενομύωμα.




  


  
    	[←21]


    	     Οι συσπάσεις της μήτρας αλλάζουν συνήθως σχήμα κατά της διάρκεια της εξέτασης και, το αργότερο εντός 30 λεπτών, ο σπασμός λύεται.




  


  
    	[←22]


    	     Βλ. αναλυτικά στο Κεφ. 9: Παθολογία ωοθηκών και ωαγωγών.




  


  
    	[←23]


    	     Σπάνια σε μια μεγάλη μάζα ωοθήκης αναγνωρίζουμε ακέραια την ωοθήκη.




  


  
    	[←24]


    	     Σε αυτό βοηθά πολύ το ΥΠΧ.




  


  
    	[←25]


    	     Λήψη αντισυλληπτικών, εγκυμοσύνη ή λοχεία.




  


  
    	[←26]


    	     Ανάλογα με τις μελέτες, η επίπτωση κυμαίνεται μεταξύ 7,8-34,9 %.




  


  
    	[←27]


    	     Το ποσοστό τους σε προεμμηνοπαυσιακές γυναίκες με κολπική αιμόρροια κυμαίνεται μεταξύ 10-40 %.




  


  
    	[←28]


    	     Χαρακτηριστικά, γυναίκες μεγαλύτερες των 60 ετών με ενδομήτριο πολύποδα έχουν αυξημένη πιθανότητα κακοήθους εξαλλαγής, επί 3,28 όταν είναι ασυμπτωματικές και επί 5,31 όταν υπάρχει κολπική αιμόρροια (Lieng, Istre, & Qvigstad, 2010).




  


  
    	[←29]


    	     Βλ. παρακάτω.




  


  
    	[←30]


    	     Το 27% αυτών των πολυπόδων είναι πιθανό να υποστρέψει στον ετήσιο επανέλεγχο ( Lieng, Istre, & Qvigstad, 2010).




  


  
    	[←31]


    	     Στις γυναίκες αναπαραγωγικής ηλικία, το ΥΠΧ πρέπει να διενεργείται αμέσως μετά το τέλος της έμμηνου ρύσης, όταν το ενδομήτριο είναι λεπτό.




  


  
    	[←32]


    	     Αντιστοιχούν στην κυστική διάταση των ενδομήτριων αδένων.




  


  
    	[←33]


    	     Οι λωρίδες χαμηλής έντασης σήματος οφείλονται στην παρουσία ινώδους υποστρώματος (fibrous core).




  


  
    	[←34]


    	     Υποδιαιρείται σε απλή, η οποία χαρακτηρίζεται από παρουσία ομαλών και κυστικά διατεταμένων αδενίων, και σε σύνθετη, η οποία χαρακτηρίζεται από διακλαδιζόμενα και ανώμαλα αδένια, με πυκνή διάταξη, τα οποία περιβάλλονται από λίγο στρώμα και δεν έχουν χαρακτήρες κυτταρολογικής ατυπίας.




  


  
    	[←35]


    	     Παρουσία αυξημένου αριθμού ανώμαλων αδενίων, τα οποία παρουσιάζουν κυτταρική ατυπία με πλειομορφισμό και υπερχρωματισμό.




  


  
    	[←36]


    	     Π.χ. σε διαδοχικούς ανωορρηκτικούς κύκλους, σε γυναίκες με πολυκυστικές ωοθήκες ή περιεμμηνοπαυσιακής ηλικίας ή σε όγκους ωοθήκης που εκκρίνουν οιστρογόνα.




  


  
    	[←37]


    	     Π.χ. σε ορμονική υποκατάσταση.




  


  
    	[←38]


    	     Βλ. Πίνακα 7.5 για καρκίνο ενδομητρίου.




  


  
    	[←39]


    	    Aναλυτική αναφορά στο πάχος του ενδομητρίου και την εκτίμησή του γίνεται παρακάτω, βλ. Καρκίνος ενδομητρίου.




  


  
    	[←40]


    	     Τα συχνότερα παθογόνα είναι τα χλαμύδια (chlamydia trachomatis), ο γονόκοκκος (neisseria gonorrhoeae), το μυκόπλασμα και τα αερόβια/αναερόβια βακτήρια του κόλπου.




  


  
    	[←41]


    	     Κίνδυνος εμφάνισης μετά από κολπικό τοκετό 2-3 %, μετά από προγραμματισμένη καισαρική τομή 7%, ενώ το ποσοστό αυξάνει σε περίπτωση αναγκαστικής καισαρικής και προσεγγίζει το 19%. Τα ποσοστά αυτά μπορεί να αυξηθούν κατά πολύ, αν δεν δοθεί προληπτική χημειοπροφύλαξη.




  


  
    	[←42]


    	     Μετά από υστεροσκόπηση, απόξεση ή τοποθέτηση ενδομήτριου σπειράματος.




  


  
    	[←43]


    	     Μετά από τοκετό ή τεχνητή διακοπή κύησης.




  


  
    	[←44]


    	     Μπορεί να παραμείνει αέρας στην ενδομήτρια κοιλότητα μέχρι και 3 εβδομάδες μετά τον τοκετό!




  


  
    	[←45]


    	     Βλ. Κεφ. 9: Παθολογία ωοθηκών και ωαγωγών.




  


  
    	[←46]


    	     Δευτεροπαθή αμηνόρροια, ανώμαλος κύκλος, δυσμηνόρροια.




  


  
    	[←47]


    	     Τεχνητή διακοπή κύησης, απόξεση μετά τον τοκετό, χειρουργικές επεμβάσεις στη μήτρα, ακτινοβολία της πυέλου, ενδομήτριο σπείραμα.




  


  
    	[←48]


    	     Γι’ αυτόν τον λόγο οι ασθενείς μπορεί να πονάνε κατά τη διάρκεια έγχυσης του σκιαγραφικού μέσου.




  


  
    	[←49]


    	     Αυτή είναι και μια βασική διαφορά τους από τον ενδομήτριο πολύποδα.




  


  
    	[←50]


    	     Αποτελούν μόλις το 8% του συνόλου των κακοήθων νεοπλασμάτων της μήτρας.




  


  
    	[←51]


    	     Παλαιότερη ονομασία: μεικτός μυλλεριανός όγκος (Mixed Müllerian Tumor, MMT).




  


  
    	[←52]


    	     Τα καλοήθη λειομυώματα συνήθως είναι καλά περιγεγραμμένες αλλοιώσεις.




  


  
    	[←53]


    	     Ιδίως στις εμμηνοπαυσιακές γυναίκες, όπου δεν υπάρχει οιστρογονικός ερεθισμός που θα δικαιολογούσε την αύξηση ενός λειομυώματος.




  


  
    	[←54]


    	     Αντίθετα, το τυπικό λειομύωμα έχει αρκετά πιο χαμηλό σήμα στις Τ2 ακολουθίες, λόγω παρουσίας ινώδους ιστού.




  


  
    	[←55]


    	     Τα λειομυοσαρκώματα μεθίστανται συχνά στους πνεύμονες.




  


  
    	[←56]


    	     Θυμηθείτε ότι αυτές οι ασθενείς προσέρχονται κυρίως με μεγάλες μάζες.




  


  
    	[←57]


    	     Βλ. Πίνακα 7.3.




  


  
    	[←58]


    	     Παρόλο πού έχει καρκινωματώδη και σαρκωματώδη συνιστώσα, σήμερα θεωρείται ότι προέρχεται από τον ίδιο αρχικό κλώνο κυττάρων.




  


  
    	[←59]


    	     Βλ. Πίνακα 7.5.




  


  
    	[←60]


    	     Βλ. αναλυτικά παρακάτω, Καρκίνος ενδομητρίου, Πίνακας 7.6.




  


  
    	[←61]


    	     Οι Genever και Abdi (2011) χρησιμοποιούν τον λόγο πάχος ενδομήτριας κοιλότητας προς την προσθιοπίσθια διάμετρο της μήτρας: αν αυτός ο λόγος είναι μεγαλύτερος από 0,6 εκ., τότε αυξάνει η πιθανότητα καρκινοσαρκώματος.




  


  
    	[←62]


    	     Θυμηθείτε πως μετράμε το πάχος του ενδομητρίου στο ΥΠΧ, βλ. Κεφ. 4.




  


  
    	[←63]


    	     Σχετικός κίνδυνος (Relative Risk, RR): η πιθανότητα που έχει ένα άτομο να αναπτύξει τη νόσο ενώ έχει εκτεθεί σε κάποιο παράγοντα σε σχέση με την πιθανότητα που έχει ένα άτομο να αναπτύξει τη νόσο ενώ δεν έχει εκτεθεί στον συγκεκριμένο παράγοντα.




  


  
    	[←64]


    	     Βλ. Πίνακα 7.5.




  


  
    	[←65]


    	     Προεξεταστική πιθανότητα (pretest probability): η πιθανότητα που έχει ένα άτομο να έχει μια συγκεκριμένη νόσο πριν τεθεί η διάγνωση βάσει των αποτελεσμάτων των διαγνωστικών εξετάσεων.




  


  
    	[←66]


    	     Θυμηθείτε το φυσιολογικό εμμηνοπαυσιακό ενδομήτριο, Κεφ. 4.




  


  
    	[←67]


    	     Η ταμοξιφαίνη ανήκει στους εκλεκτικούς τροποποιητές των οιστρογονικών υποδοχέων. Η επίδρασή της σε διαφορετικούς ιστούς ποικίλλει από αμιγώς αντι-οιστρογονική έως αμιγώς οιστρογονική. Για παράδειγμα, στον μαστό, η σύνδεση της ταμοξιφαίνης με τους οιστρογονικούς υποδοχείς οδηγεί σε αναστολή της οιστρογονικής δραστηριότητας και αυτή η ιδιότητα είναι υπεύθυνη για την αντινεοπλασματική της δραστηριότητα στον καρκίνο του μαστού. Αντίθετα, στη μήτρα, η ταμοξιφαίνη προκαλεί οιστρογονικού τύπου κυτταρική διέγερση και η δράση της αυτή προκαλεί υπερπλασία του ενδομητρίου.




  


  
    	[←68]


    	     Εξωγενής χορήγηση ορμονών σε εμμηνοπαυσιακές γυναίκες, συνήθως οιστρογόνων σε συνδυασμό με προγεστερόνη ή ραλοξιφαίνης, ενός εκλεκτικού τροποποιητή των οιστρογονικών υποδοχέων, για λόγους προστασίας από καταστάσεις όπως η οστεοπόρωση ή τα καρδιαγγειακά νοσήματα.




  


  
    	[←69]


    	     Το Αμερικάνικο Κολέγιο Γυναικολόγων Μαιευτήρων (American College of Obstetricians and Gynecologists, ACOG) έχει εκδώσει οδηγίες (2006) για τη διαχείριση των ασθενών με ταμοξιφαίνη, βάσει των οποίων: α) οι εμμηνοπαυσιακές γυναίκες και οι γυναίκες με παράγοντες υψηλού κινδύνου για ανάπτυξη ενδομήτριου καρκίνου που λαμβάνουν ταμοξιφαίνη θα πρέπει να παρακολουθούνται για ενδεχόμενη ανάπτυξη ενδομήτριας υπερπλασίας, β) επί συμπτωματολογίας (κολπική αιμορραγία ή σταγονοειδής αιμόρροια) συνιστάται διερεύνηση, γ) επί ανάπτυξης άτυπης ενδομήτριας υπερπλασίας συνιστάται περαιτέρω θεραπευτικός χειρισμός και επανεκτιμάται η χρήση ταμοξιφαίνης , δ) σε προεμμηνοπαυσιακές που λαμβάνουν ταμοξιφαίνη δεν έχει αποδειχθεί αυξημένος κίνδυνος ανάπτυξης καρκίνου και ως εκ τούτου δεν χρειάζεται στενή παρακολούθηση.




  


  
    	[←70]


    	     Βλ. Κεφ. 2 και 3.




  


  
    	[←71]


    	     Ας σημειωθεί εδώ ότι η συχνά παρατηρούμενη απώλεια της διαφοροποίησης της μεταβατικής ζώνης από το λοιπό μυομήτριο σε γυναίκες μετά την εμμηνόπαυση περιορίζει τη διαγνωστική αξία της Τ2 ακολουθίας. Σε αυτές τις περιπτώσεις πρέπει να μελετάμε καλά τη δυναμική ακολουθία και την ακολουθία μοριακής διάχυσης για τη διαφορική διάγνωση σταδίου ΙΑ από ΙΒ.




  


  
    	[←72]


    	     Λευκός σε υψηλές τιμές b, μαύρος στον χάρτη ADC, θυμηθείτε την ακολουθία διάχυσης στο Κεφ. 4.




  


  
    	[←73]


    	     Αφαίρεση του σώματος και του τραχήλου της μήτρας.




  


  
    	[←74]


    	     Αφαίρεση του σώματος και του τραχήλου της μήτρας, τμήματος του κόλπου, των παραμητρίων ιστών και μέρους των ιερομητρικών συνδέσμων.
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OEBPS/Misc/controller.js
//$(document).ready(function () {



function displayQuestion(){

var options_length = questionBank[questionNumber].length-1;

var html = '<div class="questionText">'+(questionNumber+1)+'/'+numberOfQuestions+'. '+questionBank[questionNumber][0]+'</div>';

var full_set = new Array(options_length);



for (var i = 1; i <= options_length; i++) {

	full_set[i-1] = questionBank[questionNumber][i];

}

//shuffle options (answers) only if they are not indexed α., β., γ., etc..

if((full_set[1].indexOf("β."))<0){

	//shuffle the options

	options_set = shuffle(full_set);

}

else{

   options_set = full_set;

}



for (var i = 0; i < options_length; i++) {

	if(i==0)

		html += "<div id=\"options_container\">";

    html += '<div id="'+options_set[i]+'" class="option">'+options_set[i]+'</div>';

}

document.getElementById("game1").innerHTML =  html + "</div>";



 $('.option').click(function(){

  if(questionLock==false){questionLock=true;	

  //correct answer

  if(this.id==answerBank[questionNumber]){

	document.getElementById(this.id).className = "correct";

   score++;

   }

  //wrong answer	

  if(this.id!=answerBank[questionNumber]){

   	document.getElementById(this.id).className = "error";

  }

  setTimeout(function(){changeQuestion()},1000);

 }})

}//display question

		

	

	function changeQuestion(){		

		questionNumber++;		

		if(questionNumber<numberOfQuestions){

	 $(stage).empty();

	 $(stage).hide();

	 questionLock=false;

	 displayQuestion();

	 $(stage).show();	 

	}else{

	 $(stage).empty();

	 $(stage).hide();

	 questionLock=false;			

	displayFinalSlide();	

	}	

	}//change question

	

function shuffle(array) {

    var counter = array.length, temp, index;



    // While there are elements in the array

    while (counter > 0) {

        // Pick a random index

        index = Math.floor(Math.random() * counter);

        // Decrease counter by 1

        counter--;

        // And swap the last element with it

        temp = array[counter];

        array[counter] = array[index];

        array[index] = temp;

    }



    return array;

}//shuffle

	

	

	function displayFinalSlide(){		

             document.getElementById("questionText").innerHTML = '<b>Συγχαρητήρια τελειώσατε το κεφάλαιο! </b><br /><br /> Συνολικές ερωτήσεις: '+numberOfQuestions+' <br /> Σωστές Απαντήσεις: '+score;

	}//display final slide	

	

	

	

	

//	});//doc ready
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return(!i||i!==r&&!b.contains(r,i))&&(e.type=o.origType,n=o.handler.apply(this,arguments),e.type=t),n}}}),b.support.submitBubbles||(b.event.special.submit={setup:function(){return b.nodeName(this,"form")?!1:(b.event.add(this,"click._submit keypress._submit",function(e){var n=e.target,r=b.nodeName(n,"input")||b.nodeName(n,"button")?n.form:t;r&&!b._data(r,"submitBubbles")&&(b.event.add(r,"submit._submit",function(e){e._submit_bubble=!0}),b._data(r,"submitBubbles",!0))}),t)},postDispatch:function(e){e._submit_bubble&&(delete e._submit_bubble,this.parentNode&&!e.isTrigger&&b.event.simulate("submit",this.parentNode,e,!0))},teardown:function(){return b.nodeName(this,"form")?!1:(b.event.remove(this,"._submit"),t)}}),b.support.changeBubbles||(b.event.special.change={setup:function(){return Z.test(this.nodeName)?(("checkbox"===this.type||"radio"===this.type)&&(b.event.add(this,"propertychange._change",function(e){"checked"===e.originalEvent.propertyName&&(this._just_changed=!0)}),b.event.add(this,"click._change",function(e){this._just_changed&&!e.isTrigger&&(this._just_changed=!1),b.event.simulate("change",this,e,!0)})),!1):(b.event.add(this,"beforeactivate._change",function(e){var t=e.target;Z.test(t.nodeName)&&!b._data(t,"changeBubbles")&&(b.event.add(t,"change._change",function(e){!this.parentNode||e.isSimulated||e.isTrigger||b.event.simulate("change",this.parentNode,e,!0)}),b._data(t,"changeBubbles",!0))}),t)},handle:function(e){var n=e.target;return this!==n||e.isSimulated||e.isTrigger||"radio"!==n.type&&"checkbox"!==n.type?e.handleObj.handler.apply(this,arguments):t},teardown:function(){return b.event.remove(this,"._change"),!Z.test(this.nodeName)}}),b.support.focusinBubbles||b.each({focus:"focusin",blur:"focusout"},function(e,t){var n=0,r=function(e){b.event.simulate(t,e.target,b.event.fix(e),!0)};b.event.special[t]={setup:function(){0===n++&&o.addEventListener(e,r,!0)},teardown:function(){0===--n&&o.removeEventListener(e,r,!0)}}}),b.fn.extend({on:function(e,n,r,i,o){var a,s;if("object"==typeof e){"string"!=typeof n&&(r=r||n,n=t);for(a in e)this.on(a,n,r,e[a],o);return this}if(null==r&&null==i?(i=n,r=n=t):null==i&&("string"==typeof n?(i=r,r=t):(i=r,r=n,n=t)),i===!1)i=ot;else if(!i)return this;return 1===o&&(s=i,i=function(e){return b().off(e),s.apply(this,arguments)},i.guid=s.guid||(s.guid=b.guid++)),this.each(function(){b.event.add(this,e,i,r,n)})},one:function(e,t,n,r){return this.on(e,t,n,r,1)},off:function(e,n,r){var i,o;if(e&&e.preventDefault&&e.handleObj)return i=e.handleObj,b(e.delegateTarget).off(i.namespace?i.origType+"."+i.namespace:i.origType,i.selector,i.handler),this;if("object"==typeof e){for(o in e)this.off(o,n,e[o]);return this}return(n===!1||"function"==typeof n)&&(r=n,n=t),r===!1&&(r=ot),this.each(function(){b.event.remove(this,e,r,n)})},bind:function(e,t,n){return this.on(e,null,t,n)},unbind:function(e,t){return this.off(e,null,t)},delegate:function(e,t,n,r){return this.on(t,e,n,r)},undelegate:function(e,t,n){return 1===arguments.length?this.off(e,"**"):this.off(t,e||"**",n)},trigger:function(e,t){return this.each(function(){b.event.trigger(e,t,this)})},triggerHandler:function(e,n){var r=this[0];return r?b.event.trigger(e,n,r,!0):t}}),function(e,t){var n,r,i,o,a,s,u,l,c,p,f,d,h,g,m,y,v,x="sizzle"+-new Date,w=e.document,T={},N=0,C=0,k=it(),E=it(),S=it(),A=typeof t,j=1<<31,D=[],L=D.pop,H=D.push,q=D.slice,M=D.indexOf||function(e){var t=0,n=this.length;for(;n>t;t++)if(this[t]===e)return t;return-1},_="[\\x20\\t\\r\\n\\f]",F="(?:\\\\.|[\\w-]|[^\\x00-\\xa0])+",O=F.replace("w","w#"),B="([*^$|!~]?=)",P="\\["+_+"*("+F+")"+_+"*(?:"+B+_+"*(?:(['\"])((?:\\\\.|[^\\\\])*?)\\3|("+O+")|)|)"+_+"*\\]",R=":("+F+")(?:\\(((['\"])((?:\\\\.|[^\\\\])*?)\\3|((?:\\\\.|[^\\\\()[\\]]|"+P.replace(3,8)+")*)|.*)\\)|)",W=RegExp("^"+_+"+|((?:^|[^\\\\])(?:\\\\.)*)"+_+"+$","g"),$=RegExp("^"+_+"*,"+_+"*"),I=RegExp("^"+_+"*([\\x20\\t\\r\\n\\f>+~])"+_+"*"),z=RegExp(R),X=RegExp("^"+O+"$"),U={ID:RegExp("^#("+F+")"),CLASS:RegExp("^\\.("+F+")"),NAME:RegExp("^\\[name=['\"]?("+F+")['\"]?\\]"),TAG:RegExp("^("+F.replace("w","w*")+")"),ATTR:RegExp("^"+P),PSEUDO:RegExp("^"+R),CHILD:RegExp("^:(only|first|last|nth|nth-last)-(child|of-type)(?:\\("+_+"*(even|odd|(([+-]|)(\\d*)n|)"+_+"*(?:([+-]|)"+_+"*(\\d+)|))"+_+"*\\)|)","i"),needsContext:RegExp("^"+_+"*[>+~]|:(even|odd|eq|gt|lt|nth|first|last)(?:\\("+_+"*((?:-\\d)?\\d*)"+_+"*\\)|)(?=[^-]|$)","i")},V=/[\x20\t\r\n\f]*[+~]/,Y=/^[^{]+\{\s*\[native code/,J=/^(?:#([\w-]+)|(\w+)|\.([\w-]+))$/,G=/^(?:input|select|textarea|button)$/i,Q=/^h\d$/i,K=/'|\\/g,Z=/\=[\x20\t\r\n\f]*([^'"\]]*)[\x20\t\r\n\f]*\]/g,et=/\\([\da-fA-F]{1,6}[\x20\t\r\n\f]?|.)/g,tt=function(e,t){var n="0x"+t-65536;return n!==n?t:0>n?String.fromCharCode(n+65536):String.fromCharCode(55296|n>>10,56320|1023&n)};try{q.call(w.documentElement.childNodes,0)[0].nodeType}catch(nt){q=function(e){var t,n=[];while(t=this[e++])n.push(t);return n}}function rt(e){return Y.test(e+"")}function it(){var e,t=[];return e=function(n,r){return t.push(n+=" ")>i.cacheLength&&delete e[t.shift()],e[n]=r}}function ot(e){return e[x]=!0,e}function at(e){var t=p.createElement("div");try{return e(t)}catch(n){return!1}finally{t=null}}function st(e,t,n,r){var i,o,a,s,u,l,f,g,m,v;if((t?t.ownerDocument||t:w)!==p&&c(t),t=t||p,n=n||[],!e||"string"!=typeof e)return n;if(1!==(s=t.nodeType)&&9!==s)return[];if(!d&&!r){if(i=J.exec(e))if(a=i[1]){if(9===s){if(o=t.getElementById(a),!o||!o.parentNode)return n;if(o.id===a)return n.push(o),n}else if(t.ownerDocument&&(o=t.ownerDocument.getElementById(a))&&y(t,o)&&o.id===a)return n.push(o),n}else{if(i[2])return H.apply(n,q.call(t.getElementsByTagName(e),0)),n;if((a=i[3])&&T.getByClassName&&t.getElementsByClassName)return H.apply(n,q.call(t.getElementsByClassName(a),0)),n}if(T.qsa&&!h.test(e)){if(f=!0,g=x,m=t,v=9===s&&e,1===s&&"object"!==t.nodeName.toLowerCase()){l=ft(e),(f=t.getAttribute("id"))?g=f.replace(K,"\\$&"):t.setAttribute("id",g),g="[id='"+g+"'] ",u=l.length;while(u--)l[u]=g+dt(l[u]);m=V.test(e)&&t.parentNode||t,v=l.join(",")}if(v)try{return H.apply(n,q.call(m.querySelectorAll(v),0)),n}catch(b){}finally{f||t.removeAttribute("id")}}}return wt(e.replace(W,"$1"),t,n,r)}a=st.isXML=function(e){var t=e&&(e.ownerDocument||e).documentElement;return t?"HTML"!==t.nodeName:!1},c=st.setDocument=function(e){var n=e?e.ownerDocument||e:w;return n!==p&&9===n.nodeType&&n.documentElement?(p=n,f=n.documentElement,d=a(n),T.tagNameNoComments=at(function(e){return e.appendChild(n.createComment("")),!e.getElementsByTagName("*").length}),T.attributes=at(function(e){e.innerHTML="<select></select>";var t=typeof e.lastChild.getAttribute("multiple");return"boolean"!==t&&"string"!==t}),T.getByClassName=at(function(e){return e.innerHTML="<div class='hidden e'></div><div class='hidden'></div>",e.getElementsByClassName&&e.getElementsByClassName("e").length?(e.lastChild.className="e",2===e.getElementsByClassName("e").length):!1}),T.getByName=at(function(e){e.id=x+0,e.innerHTML="<a name='"+x+"'></a><div name='"+x+"'></div>",f.insertBefore(e,f.firstChild);var t=n.getElementsByName&&n.getElementsByName(x).length===2+n.getElementsByName(x+0).length;return T.getIdNotName=!n.getElementById(x),f.removeChild(e),t}),i.attrHandle=at(function(e){return e.innerHTML="<a href='#'></a>",e.firstChild&&typeof e.firstChild.getAttribute!==A&&"#"===e.firstChild.getAttribute("href")})?{}:{href:function(e){return e.getAttribute("href",2)},type:function(e){return e.getAttribute("type")}},T.getIdNotName?(i.find.ID=function(e,t){if(typeof t.getElementById!==A&&!d){var n=t.getElementById(e);return n&&n.parentNode?[n]:[]}},i.filter.ID=function(e){var t=e.replace(et,tt);return function(e){return e.getAttribute("id")===t}}):(i.find.ID=function(e,n){if(typeof n.getElementById!==A&&!d){var r=n.getElementById(e);return r?r.id===e||typeof r.getAttributeNode!==A&&r.getAttributeNode("id").value===e?[r]:t:[]}},i.filter.ID=function(e){var t=e.replace(et,tt);return function(e){var n=typeof e.getAttributeNode!==A&&e.getAttributeNode("id");return n&&n.value===t}}),i.find.TAG=T.tagNameNoComments?function(e,n){return typeof n.getElementsByTagName!==A?n.getElementsByTagName(e):t}:function(e,t){var n,r=[],i=0,o=t.getElementsByTagName(e);if("*"===e){while(n=o[i++])1===n.nodeType&&r.push(n);return r}return o},i.find.NAME=T.getByName&&function(e,n){return typeof n.getElementsByName!==A?n.getElementsByName(name):t},i.find.CLASS=T.getByClassName&&function(e,n){return typeof n.getElementsByClassName===A||d?t:n.getElementsByClassName(e)},g=[],h=[":focus"],(T.qsa=rt(n.querySelectorAll))&&(at(function(e){e.innerHTML="<select><option selected=''></option></select>",e.querySelectorAll("[selected]").length||h.push("\\["+_+"*(?:checked|disabled|ismap|multiple|readonly|selected|value)"),e.querySelectorAll(":checked").length||h.push(":checked")}),at(function(e){e.innerHTML="<input type='hidden' i=''/>",e.querySelectorAll("[i^='']").length&&h.push("[*^$]="+_+"*(?:\"\"|'')"),e.querySelectorAll(":enabled").length||h.push(":enabled",":disabled"),e.querySelectorAll("*,:x"),h.push(",.*:")})),(T.matchesSelector=rt(m=f.matchesSelector||f.mozMatchesSelector||f.webkitMatchesSelector||f.oMatchesSelector||f.msMatchesSelector))&&at(function(e){T.disconnectedMatch=m.call(e,"div"),m.call(e,"[s!='']:x"),g.push("!=",R)}),h=RegExp(h.join("|")),g=RegExp(g.join("|")),y=rt(f.contains)||f.compareDocumentPosition?function(e,t){var n=9===e.nodeType?e.documentElement:e,r=t&&t.parentNode;return e===r||!(!r||1!==r.nodeType||!(n.contains?n.contains(r):e.compareDocumentPosition&&16&e.compareDocumentPosition(r)))}:function(e,t){if(t)while(t=t.parentNode)if(t===e)return!0;return!1},v=f.compareDocumentPosition?function(e,t){var r;return e===t?(u=!0,0):(r=t.compareDocumentPosition&&e.compareDocumentPosition&&e.compareDocumentPosition(t))?1&r||e.parentNode&&11===e.parentNode.nodeType?e===n||y(w,e)?-1:t===n||y(w,t)?1:0:4&r?-1:1:e.compareDocumentPosition?-1:1}:function(e,t){var r,i=0,o=e.parentNode,a=t.parentNode,s=[e],l=[t];if(e===t)return u=!0,0;if(!o||!a)return e===n?-1:t===n?1:o?-1:a?1:0;if(o===a)return ut(e,t);r=e;while(r=r.parentNode)s.unshift(r);r=t;while(r=r.parentNode)l.unshift(r);while(s[i]===l[i])i++;return i?ut(s[i],l[i]):s[i]===w?-1:l[i]===w?1:0},u=!1,[0,0].sort(v),T.detectDuplicates=u,p):p},st.matches=function(e,t){return st(e,null,null,t)},st.matchesSelector=function(e,t){if((e.ownerDocument||e)!==p&&c(e),t=t.replace(Z,"='$1']"),!(!T.matchesSelector||d||g&&g.test(t)||h.test(t)))try{var n=m.call(e,t);if(n||T.disconnectedMatch||e.document&&11!==e.document.nodeType)return n}catch(r){}return st(t,p,null,[e]).length>0},st.contains=function(e,t){return(e.ownerDocument||e)!==p&&c(e),y(e,t)},st.attr=function(e,t){var n;return(e.ownerDocument||e)!==p&&c(e),d||(t=t.toLowerCase()),(n=i.attrHandle[t])?n(e):d||T.attributes?e.getAttribute(t):((n=e.getAttributeNode(t))||e.getAttribute(t))&&e[t]===!0?t:n&&n.specified?n.value:null},st.error=function(e){throw Error("Syntax error, unrecognized expression: "+e)},st.uniqueSort=function(e){var t,n=[],r=1,i=0;if(u=!T.detectDuplicates,e.sort(v),u){for(;t=e[r];r++)t===e[r-1]&&(i=n.push(r));while(i--)e.splice(n[i],1)}return e};function ut(e,t){var n=t&&e,r=n&&(~t.sourceIndex||j)-(~e.sourceIndex||j);if(r)return r;if(n)while(n=n.nextSibling)if(n===t)return-1;return e?1:-1}function lt(e){return function(t){var n=t.nodeName.toLowerCase();return"input"===n&&t.type===e}}function ct(e){return function(t){var n=t.nodeName.toLowerCase();return("input"===n||"button"===n)&&t.type===e}}function pt(e){return ot(function(t){return t=+t,ot(function(n,r){var i,o=e([],n.length,t),a=o.length;while(a--)n[i=o[a]]&&(n[i]=!(r[i]=n[i]))})})}o=st.getText=function(e){var t,n="",r=0,i=e.nodeType;if(i){if(1===i||9===i||11===i){if("string"==typeof e.textContent)return e.textContent;for(e=e.firstChild;e;e=e.nextSibling)n+=o(e)}else if(3===i||4===i)return e.nodeValue}else for(;t=e[r];r++)n+=o(t);return n},i=st.selectors={cacheLength:50,createPseudo:ot,match:U,find:{},relative:{">":{dir:"parentNode",first:!0}," ":{dir:"parentNode"},"+":{dir:"previousSibling",first:!0},"~":{dir:"previousSibling"}},preFilter:{ATTR:function(e){return e[1]=e[1].replace(et,tt),e[3]=(e[4]||e[5]||"").replace(et,tt),"~="===e[2]&&(e[3]=" "+e[3]+" "),e.slice(0,4)},CHILD:function(e){return e[1]=e[1].toLowerCase(),"nth"===e[1].slice(0,3)?(e[3]||st.error(e[0]),e[4]=+(e[4]?e[5]+(e[6]||1):2*("even"===e[3]||"odd"===e[3])),e[5]=+(e[7]+e[8]||"odd"===e[3])):e[3]&&st.error(e[0]),e},PSEUDO:function(e){var t,n=!e[5]&&e[2];return U.CHILD.test(e[0])?null:(e[4]?e[2]=e[4]:n&&z.test(n)&&(t=ft(n,!0))&&(t=n.indexOf(")",n.length-t)-n.length)&&(e[0]=e[0].slice(0,t),e[2]=n.slice(0,t)),e.slice(0,3))}},filter:{TAG:function(e){return"*"===e?function(){return!0}:(e=e.replace(et,tt).toLowerCase(),function(t){return t.nodeName&&t.nodeName.toLowerCase()===e})},CLASS:function(e){var t=k[e+" "];return t||(t=RegExp("(^|"+_+")"+e+"("+_+"|$)"))&&k(e,function(e){return t.test(e.className||typeof e.getAttribute!==A&&e.getAttribute("class")||"")})},ATTR:function(e,t,n){return function(r){var i=st.attr(r,e);return null==i?"!="===t:t?(i+="","="===t?i===n:"!="===t?i!==n:"^="===t?n&&0===i.indexOf(n):"*="===t?n&&i.indexOf(n)>-1:"$="===t?n&&i.slice(-n.length)===n:"~="===t?(" "+i+" ").indexOf(n)>-1:"|="===t?i===n||i.slice(0,n.length+1)===n+"-":!1):!0}},CHILD:function(e,t,n,r,i){var o="nth"!==e.slice(0,3),a="last"!==e.slice(-4),s="of-type"===t;return 1===r&&0===i?function(e){return!!e.parentNode}:function(t,n,u){var l,c,p,f,d,h,g=o!==a?"nextSibling":"previousSibling",m=t.parentNode,y=s&&t.nodeName.toLowerCase(),v=!u&&!s;if(m){if(o){while(g){p=t;while(p=p[g])if(s?p.nodeName.toLowerCase()===y:1===p.nodeType)return!1;h=g="only"===e&&!h&&"nextSibling"}return!0}if(h=[a?m.firstChild:m.lastChild],a&&v){c=m[x]||(m[x]={}),l=c[e]||[],d=l[0]===N&&l[1],f=l[0]===N&&l[2],p=d&&m.childNodes[d];while(p=++d&&p&&p[g]||(f=d=0)||h.pop())if(1===p.nodeType&&++f&&p===t){c[e]=[N,d,f];break}}else if(v&&(l=(t[x]||(t[x]={}))[e])&&l[0]===N)f=l[1];else while(p=++d&&p&&p[g]||(f=d=0)||h.pop())if((s?p.nodeName.toLowerCase()===y:1===p.nodeType)&&++f&&(v&&((p[x]||(p[x]={}))[e]=[N,f]),p===t))break;return f-=i,f===r||0===f%r&&f/r>=0}}},PSEUDO:function(e,t){var n,r=i.pseudos[e]||i.setFilters[e.toLowerCase()]||st.error("unsupported pseudo: "+e);return r[x]?r(t):r.length>1?(n=[e,e,"",t],i.setFilters.hasOwnProperty(e.toLowerCase())?ot(function(e,n){var i,o=r(e,t),a=o.length;while(a--)i=M.call(e,o[a]),e[i]=!(n[i]=o[a])}):function(e){return r(e,0,n)}):r}},pseudos:{not:ot(function(e){var t=[],n=[],r=s(e.replace(W,"$1"));return r[x]?ot(function(e,t,n,i){var o,a=r(e,null,i,[]),s=e.length;while(s--)(o=a[s])&&(e[s]=!(t[s]=o))}):function(e,i,o){return t[0]=e,r(t,null,o,n),!n.pop()}}),has:ot(function(e){return function(t){return st(e,t).length>0}}),contains:ot(function(e){return function(t){return(t.textContent||t.innerText||o(t)).indexOf(e)>-1}}),lang:ot(function(e){return X.test(e||"")||st.error("unsupported lang: "+e),e=e.replace(et,tt).toLowerCase(),function(t){var n;do if(n=d?t.getAttribute("xml:lang")||t.getAttribute("lang"):t.lang)return n=n.toLowerCase(),n===e||0===n.indexOf(e+"-");while((t=t.parentNode)&&1===t.nodeType);return!1}}),target:function(t){var n=e.location&&e.location.hash;return n&&n.slice(1)===t.id},root:function(e){return e===f},focus:function(e){return e===p.activeElement&&(!p.hasFocus||p.hasFocus())&&!!(e.type||e.href||~e.tabIndex)},enabled:function(e){return e.disabled===!1},disabled:function(e){return e.disabled===!0},checked:function(e){var t=e.nodeName.toLowerCase();return"input"===t&&!!e.checked||"option"===t&&!!e.selected},selected:function(e){return e.parentNode&&e.parentNode.selectedIndex,e.selected===!0},empty:function(e){for(e=e.firstChild;e;e=e.nextSibling)if(e.nodeName>"@"||3===e.nodeType||4===e.nodeType)return!1;return!0},parent:function(e){return!i.pseudos.empty(e)},header:function(e){return Q.test(e.nodeName)},input:function(e){return G.test(e.nodeName)},button:function(e){var t=e.nodeName.toLowerCase();return"input"===t&&"button"===e.type||"button"===t},text:function(e){var t;return"input"===e.nodeName.toLowerCase()&&"text"===e.type&&(null==(t=e.getAttribute("type"))||t.toLowerCase()===e.type)},first:pt(function(){return[0]}),last:pt(function(e,t){return[t-1]}),eq:pt(function(e,t,n){return[0>n?n+t:n]}),even:pt(function(e,t){var n=0;for(;t>n;n+=2)e.push(n);return e}),odd:pt(function(e,t){var n=1;for(;t>n;n+=2)e.push(n);return e}),lt:pt(function(e,t,n){var r=0>n?n+t:n;for(;--r>=0;)e.push(r);return e}),gt:pt(function(e,t,n){var r=0>n?n+t:n;for(;t>++r;)e.push(r);return e})}};for(n in{radio:!0,checkbox:!0,file:!0,password:!0,image:!0})i.pseudos[n]=lt(n);for(n in{submit:!0,reset:!0})i.pseudos[n]=ct(n);function ft(e,t){var n,r,o,a,s,u,l,c=E[e+" "];if(c)return t?0:c.slice(0);s=e,u=[],l=i.preFilter;while(s){(!n||(r=$.exec(s)))&&(r&&(s=s.slice(r[0].length)||s),u.push(o=[])),n=!1,(r=I.exec(s))&&(n=r.shift(),o.push({value:n,type:r[0].replace(W," ")}),s=s.slice(n.length));for(a in i.filter)!(r=U[a].exec(s))||l[a]&&!(r=l[a](r))||(n=r.shift(),o.push({value:n,type:a,matches:r}),s=s.slice(n.length));if(!n)break}return t?s.length:s?st.error(e):E(e,u).slice(0)}function dt(e){var t=0,n=e.length,r="";for(;n>t;t++)r+=e[t].value;return r}function ht(e,t,n){var i=t.dir,o=n&&"parentNode"===i,a=C++;return t.first?function(t,n,r){while(t=t[i])if(1===t.nodeType||o)return e(t,n,r)}:function(t,n,s){var u,l,c,p=N+" "+a;if(s){while(t=t[i])if((1===t.nodeType||o)&&e(t,n,s))return!0}else while(t=t[i])if(1===t.nodeType||o)if(c=t[x]||(t[x]={}),(l=c[i])&&l[0]===p){if((u=l[1])===!0||u===r)return u===!0}else if(l=c[i]=[p],l[1]=e(t,n,s)||r,l[1]===!0)return!0}}function gt(e){return e.length>1?function(t,n,r){var i=e.length;while(i--)if(!e[i](t,n,r))return!1;return!0}:e[0]}function mt(e,t,n,r,i){var o,a=[],s=0,u=e.length,l=null!=t;for(;u>s;s++)(o=e[s])&&(!n||n(o,r,i))&&(a.push(o),l&&t.push(s));return a}function yt(e,t,n,r,i,o){return r&&!r[x]&&(r=yt(r)),i&&!i[x]&&(i=yt(i,o)),ot(function(o,a,s,u){var l,c,p,f=[],d=[],h=a.length,g=o||xt(t||"*",s.nodeType?[s]:s,[]),m=!e||!o&&t?g:mt(g,f,e,s,u),y=n?i||(o?e:h||r)?[]:a:m;if(n&&n(m,y,s,u),r){l=mt(y,d),r(l,[],s,u),c=l.length;while(c--)(p=l[c])&&(y[d[c]]=!(m[d[c]]=p))}if(o){if(i||e){if(i){l=[],c=y.length;while(c--)(p=y[c])&&l.push(m[c]=p);i(null,y=[],l,u)}c=y.length;while(c--)(p=y[c])&&(l=i?M.call(o,p):f[c])>-1&&(o[l]=!(a[l]=p))}}else y=mt(y===a?y.splice(h,y.length):y),i?i(null,a,y,u):H.apply(a,y)})}function vt(e){var t,n,r,o=e.length,a=i.relative[e[0].type],s=a||i.relative[" "],u=a?1:0,c=ht(function(e){return e===t},s,!0),p=ht(function(e){return M.call(t,e)>-1},s,!0),f=[function(e,n,r){return!a&&(r||n!==l)||((t=n).nodeType?c(e,n,r):p(e,n,r))}];for(;o>u;u++)if(n=i.relative[e[u].type])f=[ht(gt(f),n)];else{if(n=i.filter[e[u].type].apply(null,e[u].matches),n[x]){for(r=++u;o>r;r++)if(i.relative[e[r].type])break;return yt(u>1&&gt(f),u>1&&dt(e.slice(0,u-1)).replace(W,"$1"),n,r>u&&vt(e.slice(u,r)),o>r&&vt(e=e.slice(r)),o>r&&dt(e))}f.push(n)}return gt(f)}function bt(e,t){var n=0,o=t.length>0,a=e.length>0,s=function(s,u,c,f,d){var h,g,m,y=[],v=0,b="0",x=s&&[],w=null!=d,T=l,C=s||a&&i.find.TAG("*",d&&u.parentNode||u),k=N+=null==T?1:Math.random()||.1;for(w&&(l=u!==p&&u,r=n);null!=(h=C[b]);b++){if(a&&h){g=0;while(m=e[g++])if(m(h,u,c)){f.push(h);break}w&&(N=k,r=++n)}o&&((h=!m&&h)&&v--,s&&x.push(h))}if(v+=b,o&&b!==v){g=0;while(m=t[g++])m(x,y,u,c);if(s){if(v>0)while(b--)x[b]||y[b]||(y[b]=L.call(f));y=mt(y)}H.apply(f,y),w&&!s&&y.length>0&&v+t.length>1&&st.uniqueSort(f)}return w&&(N=k,l=T),x};return o?ot(s):s}s=st.compile=function(e,t){var n,r=[],i=[],o=S[e+" "];if(!o){t||(t=ft(e)),n=t.length;while(n--)o=vt(t[n]),o[x]?r.push(o):i.push(o);o=S(e,bt(i,r))}return o};function xt(e,t,n){var r=0,i=t.length;for(;i>r;r++)st(e,t[r],n);return n}function wt(e,t,n,r){var o,a,u,l,c,p=ft(e);if(!r&&1===p.length){if(a=p[0]=p[0].slice(0),a.length>2&&"ID"===(u=a[0]).type&&9===t.nodeType&&!d&&i.relative[a[1].type]){if(t=i.find.ID(u.matches[0].replace(et,tt),t)[0],!t)return n;e=e.slice(a.shift().value.length)}o=U.needsContext.test(e)?0:a.length;while(o--){if(u=a[o],i.relative[l=u.type])break;if((c=i.find[l])&&(r=c(u.matches[0].replace(et,tt),V.test(a[0].type)&&t.parentNode||t))){if(a.splice(o,1),e=r.length&&dt(a),!e)return H.apply(n,q.call(r,0)),n;break}}}return s(e,p)(r,t,d,n,V.test(e)),n}i.pseudos.nth=i.pseudos.eq;function Tt(){}i.filters=Tt.prototype=i.pseudos,i.setFilters=new Tt,c(),st.attr=b.attr,b.find=st,b.expr=st.selectors,b.expr[":"]=b.expr.pseudos,b.unique=st.uniqueSort,b.text=st.getText,b.isXMLDoc=st.isXML,b.contains=st.contains}(e);var at=/Until$/,st=/^(?:parents|prev(?:Until|All))/,ut=/^.[^:#\[\.,]*$/,lt=b.expr.match.needsContext,ct={children:!0,contents:!0,next:!0,prev:!0};b.fn.extend({find:function(e){var t,n,r,i=this.length;if("string"!=typeof e)return r=this,this.pushStack(b(e).filter(function(){for(t=0;i>t;t++)if(b.contains(r[t],this))return!0}));for(n=[],t=0;i>t;t++)b.find(e,this[t],n);return n=this.pushStack(i>1?b.unique(n):n),n.selector=(this.selector?this.selector+" ":"")+e,n},has:function(e){var t,n=b(e,this),r=n.length;return this.filter(function(){for(t=0;r>t;t++)if(b.contains(this,n[t]))return!0})},not:function(e){return this.pushStack(ft(this,e,!1))},filter:function(e){return this.pushStack(ft(this,e,!0))},is:function(e){return!!e&&("string"==typeof e?lt.test(e)?b(e,this.context).index(this[0])>=0:b.filter(e,this).length>0:this.filter(e).length>0)},closest:function(e,t){var n,r=0,i=this.length,o=[],a=lt.test(e)||"string"!=typeof e?b(e,t||this.context):0;for(;i>r;r++){n=this[r];while(n&&n.ownerDocument&&n!==t&&11!==n.nodeType){if(a?a.index(n)>-1:b.find.matchesSelector(n,e)){o.push(n);break}n=n.parentNode}}return this.pushStack(o.length>1?b.unique(o):o)},index:function(e){return e?"string"==typeof e?b.inArray(this[0],b(e)):b.inArray(e.jquery?e[0]:e,this):this[0]&&this[0].parentNode?this.first().prevAll().length:-1},add:function(e,t){var n="string"==typeof e?b(e,t):b.makeArray(e&&e.nodeType?[e]:e),r=b.merge(this.get(),n);return this.pushStack(b.unique(r))},addBack:function(e){return this.add(null==e?this.prevObject:this.prevObject.filter(e))}}),b.fn.andSelf=b.fn.addBack;function pt(e,t){do e=e[t];while(e&&1!==e.nodeType);return e}b.each({parent:function(e){var t=e.parentNode;return t&&11!==t.nodeType?t:null},parents:function(e){return b.dir(e,"parentNode")},parentsUntil:function(e,t,n){return b.dir(e,"parentNode",n)},next:function(e){return pt(e,"nextSibling")},prev:function(e){return pt(e,"previousSibling")},nextAll:function(e){return b.dir(e,"nextSibling")},prevAll:function(e){return b.dir(e,"previousSibling")},nextUntil:function(e,t,n){return b.dir(e,"nextSibling",n)},prevUntil:function(e,t,n){return b.dir(e,"previousSibling",n)},siblings:function(e){return b.sibling((e.parentNode||{}).firstChild,e)},children:function(e){return b.sibling(e.firstChild)},contents:function(e){return b.nodeName(e,"iframe")?e.contentDocument||e.contentWindow.document:b.merge([],e.childNodes)}},function(e,t){b.fn[e]=function(n,r){var i=b.map(this,t,n);return at.test(e)||(r=n),r&&"string"==typeof r&&(i=b.filter(r,i)),i=this.length>1&&!ct[e]?b.unique(i):i,this.length>1&&st.test(e)&&(i=i.reverse()),this.pushStack(i)}}),b.extend({filter:function(e,t,n){return n&&(e=":not("+e+")"),1===t.length?b.find.matchesSelector(t[0],e)?[t[0]]:[]:b.find.matches(e,t)},dir:function(e,n,r){var i=[],o=e[n];while(o&&9!==o.nodeType&&(r===t||1!==o.nodeType||!b(o).is(r)))1===o.nodeType&&i.push(o),o=o[n];return i},sibling:function(e,t){var n=[];for(;e;e=e.nextSibling)1===e.nodeType&&e!==t&&n.push(e);return n}});function ft(e,t,n){if(t=t||0,b.isFunction(t))return b.grep(e,function(e,r){var i=!!t.call(e,r,e);return i===n});if(t.nodeType)return b.grep(e,function(e){return e===t===n});if("string"==typeof t){var r=b.grep(e,function(e){return 1===e.nodeType});if(ut.test(t))return b.filter(t,r,!n);t=b.filter(t,r)}return b.grep(e,function(e){return b.inArray(e,t)>=0===n})}function dt(e){var t=ht.split("|"),n=e.createDocumentFragment();if(n.createElement)while(t.length)n.createElement(t.pop());return n}var ht="abbr|article|aside|audio|bdi|canvas|data|datalist|details|figcaption|figure|footer|header|hgroup|mark|meter|nav|output|progress|section|summary|time|video",gt=/ jQuery\d+="(?:null|\d+)"/g,mt=RegExp("<(?:"+ht+")[\\s/>]","i"),yt=/^\s+/,vt=/<(?!area|br|col|embed|hr|img|input|link|meta|param)(([\w:]+)[^>]*)\/>/gi,bt=/<([\w:]+)/,xt=/<tbody/i,wt=/<|&#?\w+;/,Tt=/<(?:script|style|link)/i,Nt=/^(?:checkbox|radio)$/i,Ct=/checked\s*(?:[^=]|=\s*.checked.)/i,kt=/^$|\/(?:java|ecma)script/i,Et=/^true\/(.*)/,St=/^\s*<!(?:\[CDATA\[|--)|(?:\]\]|--)>\s*$/g,At={option:[1,"<select multiple='multiple'>","</select>"],legend:[1,"<fieldset>","</fieldset>"],area:[1,"<map>","</map>"],param:[1,"<object>","</object>"],thead:[1,"<table>","</table>"],tr:[2,"<table><tbody>","</tbody></table>"],col:[2,"<table><tbody></tbody><colgroup>","</colgroup></table>"],td:[3,"<table><tbody><tr>","</tr></tbody></table>"],_default:b.support.htmlSerialize?[0,"",""]:[1,"X<div>","</div>"]},jt=dt(o),Dt=jt.appendChild(o.createElement("div"));At.optgroup=At.option,At.tbody=At.tfoot=At.colgroup=At.caption=At.thead,At.th=At.td,b.fn.extend({text:function(e){return b.access(this,function(e){return e===t?b.text(this):this.empty().append((this[0]&&this[0].ownerDocument||o).createTextNode(e))},null,e,arguments.length)},wrapAll:function(e){if(b.isFunction(e))return this.each(function(t){b(this).wrapAll(e.call(this,t))});if(this[0]){var t=b(e,this[0].ownerDocument).eq(0).clone(!0);this[0].parentNode&&t.insertBefore(this[0]),t.map(function(){var e=this;while(e.firstChild&&1===e.firstChild.nodeType)e=e.firstChild;return e}).append(this)}return this},wrapInner:function(e){return b.isFunction(e)?this.each(function(t){b(this).wrapInner(e.call(this,t))}):this.each(function(){var t=b(this),n=t.contents();n.length?n.wrapAll(e):t.append(e)})},wrap:function(e){var t=b.isFunction(e);return this.each(function(n){b(this).wrapAll(t?e.call(this,n):e)})},unwrap:function(){return this.parent().each(function(){b.nodeName(this,"body")||b(this).replaceWith(this.childNodes)}).end()},append:function(){return this.domManip(arguments,!0,function(e){(1===this.nodeType||11===this.nodeType||9===this.nodeType)&&this.appendChild(e)})},prepend:function(){return this.domManip(arguments,!0,function(e){(1===this.nodeType||11===this.nodeType||9===this.nodeType)&&this.insertBefore(e,this.firstChild)})},before:function(){return this.domManip(arguments,!1,function(e){this.parentNode&&this.parentNode.insertBefore(e,this)})},after:function(){return this.domManip(arguments,!1,function(e){this.parentNode&&this.parentNode.insertBefore(e,this.nextSibling)})},remove:function(e,t){var n,r=0;for(;null!=(n=this[r]);r++)(!e||b.filter(e,[n]).length>0)&&(t||1!==n.nodeType||b.cleanData(Ot(n)),n.parentNode&&(t&&b.contains(n.ownerDocument,n)&&Mt(Ot(n,"script")),n.parentNode.removeChild(n)));return this},empty:function(){var e,t=0;for(;null!=(e=this[t]);t++){1===e.nodeType&&b.cleanData(Ot(e,!1));while(e.firstChild)e.removeChild(e.firstChild);e.options&&b.nodeName(e,"select")&&(e.options.length=0)}return this},clone:function(e,t){return e=null==e?!1:e,t=null==t?e:t,this.map(function(){return b.clone(this,e,t)})},html:function(e){return b.access(this,function(e){var n=this[0]||{},r=0,i=this.length;if(e===t)return 1===n.nodeType?n.innerHTML.replace(gt,""):t;if(!("string"!=typeof e||Tt.test(e)||!b.support.htmlSerialize&&mt.test(e)||!b.support.leadingWhitespace&&yt.test(e)||At[(bt.exec(e)||["",""])[1].toLowerCase()])){e=e.replace(vt,"<$1></$2>");try{for(;i>r;r++)n=this[r]||{},1===n.nodeType&&(b.cleanData(Ot(n,!1)),n.innerHTML=e);n=0}catch(o){}}n&&this.empty().append(e)},null,e,arguments.length)},replaceWith:function(e){var t=b.isFunction(e);return t||"string"==typeof e||(e=b(e).not(this).detach()),this.domManip([e],!0,function(e){var t=this.nextSibling,n=this.parentNode;n&&(b(this).remove(),n.insertBefore(e,t))})},detach:function(e){return this.remove(e,!0)},domManip:function(e,n,r){e=f.apply([],e);var i,o,a,s,u,l,c=0,p=this.length,d=this,h=p-1,g=e[0],m=b.isFunction(g);if(m||!(1>=p||"string"!=typeof g||b.support.checkClone)&&Ct.test(g))return this.each(function(i){var o=d.eq(i);m&&(e[0]=g.call(this,i,n?o.html():t)),o.domManip(e,n,r)});if(p&&(l=b.buildFragment(e,this[0].ownerDocument,!1,this),i=l.firstChild,1===l.childNodes.length&&(l=i),i)){for(n=n&&b.nodeName(i,"tr"),s=b.map(Ot(l,"script"),Ht),a=s.length;p>c;c++)o=l,c!==h&&(o=b.clone(o,!0,!0),a&&b.merge(s,Ot(o,"script"))),r.call(n&&b.nodeName(this[c],"table")?Lt(this[c],"tbody"):this[c],o,c);if(a)for(u=s[s.length-1].ownerDocument,b.map(s,qt),c=0;a>c;c++)o=s[c],kt.test(o.type||"")&&!b._data(o,"globalEval")&&b.contains(u,o)&&(o.src?b.ajax({url:o.src,type:"GET",dataType:"script",async:!1,global:!1,"throws":!0}):b.globalEval((o.text||o.textContent||o.innerHTML||"").replace(St,"")));l=i=null}return this}});function Lt(e,t){return e.getElementsByTagName(t)[0]||e.appendChild(e.ownerDocument.createElement(t))}function Ht(e){var t=e.getAttributeNode("type");return e.type=(t&&t.specified)+"/"+e.type,e}function qt(e){var t=Et.exec(e.type);return t?e.type=t[1]:e.removeAttribute("type"),e}function Mt(e,t){var n,r=0;for(;null!=(n=e[r]);r++)b._data(n,"globalEval",!t||b._data(t[r],"globalEval"))}function _t(e,t){if(1===t.nodeType&&b.hasData(e)){var n,r,i,o=b._data(e),a=b._data(t,o),s=o.events;if(s){delete a.handle,a.events={};for(n in s)for(r=0,i=s[n].length;i>r;r++)b.event.add(t,n,s[n][r])}a.data&&(a.data=b.extend({},a.data))}}function Ft(e,t){var n,r,i;if(1===t.nodeType){if(n=t.nodeName.toLowerCase(),!b.support.noCloneEvent&&t[b.expando]){i=b._data(t);for(r in i.events)b.removeEvent(t,r,i.handle);t.removeAttribute(b.expando)}"script"===n&&t.text!==e.text?(Ht(t).text=e.text,qt(t)):"object"===n?(t.parentNode&&(t.outerHTML=e.outerHTML),b.support.html5Clone&&e.innerHTML&&!b.trim(t.innerHTML)&&(t.innerHTML=e.innerHTML)):"input"===n&&Nt.test(e.type)?(t.defaultChecked=t.checked=e.checked,t.value!==e.value&&(t.value=e.value)):"option"===n?t.defaultSelected=t.selected=e.defaultSelected:("input"===n||"textarea"===n)&&(t.defaultValue=e.defaultValue)}}b.each({appendTo:"append",prependTo:"prepend",insertBefore:"before",insertAfter:"after",replaceAll:"replaceWith"},function(e,t){b.fn[e]=function(e){var n,r=0,i=[],o=b(e),a=o.length-1;for(;a>=r;r++)n=r===a?this:this.clone(!0),b(o[r])[t](n),d.apply(i,n.get());return this.pushStack(i)}});function Ot(e,n){var r,o,a=0,s=typeof e.getElementsByTagName!==i?e.getElementsByTagName(n||"*"):typeof e.querySelectorAll!==i?e.querySelectorAll(n||"*"):t;if(!s)for(s=[],r=e.childNodes||e;null!=(o=r[a]);a++)!n||b.nodeName(o,n)?s.push(o):b.merge(s,Ot(o,n));return n===t||n&&b.nodeName(e,n)?b.merge([e],s):s}function Bt(e){Nt.test(e.type)&&(e.defaultChecked=e.checked)}b.extend({clone:function(e,t,n){var r,i,o,a,s,u=b.contains(e.ownerDocument,e);if(b.support.html5Clone||b.isXMLDoc(e)||!mt.test("<"+e.nodeName+">")?o=e.cloneNode(!0):(Dt.innerHTML=e.outerHTML,Dt.removeChild(o=Dt.firstChild)),!(b.support.noCloneEvent&&b.support.noCloneChecked||1!==e.nodeType&&11!==e.nodeType||b.isXMLDoc(e)))for(r=Ot(o),s=Ot(e),a=0;null!=(i=s[a]);++a)r[a]&&Ft(i,r[a]);if(t)if(n)for(s=s||Ot(e),r=r||Ot(o),a=0;null!=(i=s[a]);a++)_t(i,r[a]);else _t(e,o);return r=Ot(o,"script"),r.length>0&&Mt(r,!u&&Ot(e,"script")),r=s=i=null,o},buildFragment:function(e,t,n,r){var i,o,a,s,u,l,c,p=e.length,f=dt(t),d=[],h=0;for(;p>h;h++)if(o=e[h],o||0===o)if("object"===b.type(o))b.merge(d,o.nodeType?[o]:o);else if(wt.test(o)){s=s||f.appendChild(t.createElement("div")),u=(bt.exec(o)||["",""])[1].toLowerCase(),c=At[u]||At._default,s.innerHTML=c[1]+o.replace(vt,"<$1></$2>")+c[2],i=c[0];while(i--)s=s.lastChild;if(!b.support.leadingWhitespace&&yt.test(o)&&d.push(t.createTextNode(yt.exec(o)[0])),!b.support.tbody){o="table"!==u||xt.test(o)?"<table>"!==c[1]||xt.test(o)?0:s:s.firstChild,i=o&&o.childNodes.length;while(i--)b.nodeName(l=o.childNodes[i],"tbody")&&!l.childNodes.length&&o.removeChild(l)
}b.merge(d,s.childNodes),s.textContent="";while(s.firstChild)s.removeChild(s.firstChild);s=f.lastChild}else d.push(t.createTextNode(o));s&&f.removeChild(s),b.support.appendChecked||b.grep(Ot(d,"input"),Bt),h=0;while(o=d[h++])if((!r||-1===b.inArray(o,r))&&(a=b.contains(o.ownerDocument,o),s=Ot(f.appendChild(o),"script"),a&&Mt(s),n)){i=0;while(o=s[i++])kt.test(o.type||"")&&n.push(o)}return s=null,f},cleanData:function(e,t){var n,r,o,a,s=0,u=b.expando,l=b.cache,p=b.support.deleteExpando,f=b.event.special;for(;null!=(n=e[s]);s++)if((t||b.acceptData(n))&&(o=n[u],a=o&&l[o])){if(a.events)for(r in a.events)f[r]?b.event.remove(n,r):b.removeEvent(n,r,a.handle);l[o]&&(delete l[o],p?delete n[u]:typeof n.removeAttribute!==i?n.removeAttribute(u):n[u]=null,c.push(o))}}});var Pt,Rt,Wt,$t=/alpha\([^)]*\)/i,It=/opacity\s*=\s*([^)]*)/,zt=/^(top|right|bottom|left)$/,Xt=/^(none|table(?!-c[ea]).+)/,Ut=/^margin/,Vt=RegExp("^("+x+")(.*)$","i"),Yt=RegExp("^("+x+")(?!px)[a-z%]+$","i"),Jt=RegExp("^([+-])=("+x+")","i"),Gt={BODY:"block"},Qt={position:"absolute",visibility:"hidden",display:"block"},Kt={letterSpacing:0,fontWeight:400},Zt=["Top","Right","Bottom","Left"],en=["Webkit","O","Moz","ms"];function tn(e,t){if(t in e)return t;var n=t.charAt(0).toUpperCase()+t.slice(1),r=t,i=en.length;while(i--)if(t=en[i]+n,t in e)return t;return r}function nn(e,t){return e=t||e,"none"===b.css(e,"display")||!b.contains(e.ownerDocument,e)}function rn(e,t){var n,r,i,o=[],a=0,s=e.length;for(;s>a;a++)r=e[a],r.style&&(o[a]=b._data(r,"olddisplay"),n=r.style.display,t?(o[a]||"none"!==n||(r.style.display=""),""===r.style.display&&nn(r)&&(o[a]=b._data(r,"olddisplay",un(r.nodeName)))):o[a]||(i=nn(r),(n&&"none"!==n||!i)&&b._data(r,"olddisplay",i?n:b.css(r,"display"))));for(a=0;s>a;a++)r=e[a],r.style&&(t&&"none"!==r.style.display&&""!==r.style.display||(r.style.display=t?o[a]||"":"none"));return e}b.fn.extend({css:function(e,n){return b.access(this,function(e,n,r){var i,o,a={},s=0;if(b.isArray(n)){for(o=Rt(e),i=n.length;i>s;s++)a[n[s]]=b.css(e,n[s],!1,o);return a}return r!==t?b.style(e,n,r):b.css(e,n)},e,n,arguments.length>1)},show:function(){return rn(this,!0)},hide:function(){return rn(this)},toggle:function(e){var t="boolean"==typeof e;return this.each(function(){(t?e:nn(this))?b(this).show():b(this).hide()})}}),b.extend({cssHooks:{opacity:{get:function(e,t){if(t){var n=Wt(e,"opacity");return""===n?"1":n}}}},cssNumber:{columnCount:!0,fillOpacity:!0,fontWeight:!0,lineHeight:!0,opacity:!0,orphans:!0,widows:!0,zIndex:!0,zoom:!0},cssProps:{"float":b.support.cssFloat?"cssFloat":"styleFloat"},style:function(e,n,r,i){if(e&&3!==e.nodeType&&8!==e.nodeType&&e.style){var o,a,s,u=b.camelCase(n),l=e.style;if(n=b.cssProps[u]||(b.cssProps[u]=tn(l,u)),s=b.cssHooks[n]||b.cssHooks[u],r===t)return s&&"get"in s&&(o=s.get(e,!1,i))!==t?o:l[n];if(a=typeof r,"string"===a&&(o=Jt.exec(r))&&(r=(o[1]+1)*o[2]+parseFloat(b.css(e,n)),a="number"),!(null==r||"number"===a&&isNaN(r)||("number"!==a||b.cssNumber[u]||(r+="px"),b.support.clearCloneStyle||""!==r||0!==n.indexOf("background")||(l[n]="inherit"),s&&"set"in s&&(r=s.set(e,r,i))===t)))try{l[n]=r}catch(c){}}},css:function(e,n,r,i){var o,a,s,u=b.camelCase(n);return n=b.cssProps[u]||(b.cssProps[u]=tn(e.style,u)),s=b.cssHooks[n]||b.cssHooks[u],s&&"get"in s&&(a=s.get(e,!0,r)),a===t&&(a=Wt(e,n,i)),"normal"===a&&n in Kt&&(a=Kt[n]),""===r||r?(o=parseFloat(a),r===!0||b.isNumeric(o)?o||0:a):a},swap:function(e,t,n,r){var i,o,a={};for(o in t)a[o]=e.style[o],e.style[o]=t[o];i=n.apply(e,r||[]);for(o in t)e.style[o]=a[o];return i}}),e.getComputedStyle?(Rt=function(t){return e.getComputedStyle(t,null)},Wt=function(e,n,r){var i,o,a,s=r||Rt(e),u=s?s.getPropertyValue(n)||s[n]:t,l=e.style;return s&&(""!==u||b.contains(e.ownerDocument,e)||(u=b.style(e,n)),Yt.test(u)&&Ut.test(n)&&(i=l.width,o=l.minWidth,a=l.maxWidth,l.minWidth=l.maxWidth=l.width=u,u=s.width,l.width=i,l.minWidth=o,l.maxWidth=a)),u}):o.documentElement.currentStyle&&(Rt=function(e){return e.currentStyle},Wt=function(e,n,r){var i,o,a,s=r||Rt(e),u=s?s[n]:t,l=e.style;return null==u&&l&&l[n]&&(u=l[n]),Yt.test(u)&&!zt.test(n)&&(i=l.left,o=e.runtimeStyle,a=o&&o.left,a&&(o.left=e.currentStyle.left),l.left="fontSize"===n?"1em":u,u=l.pixelLeft+"px",l.left=i,a&&(o.left=a)),""===u?"auto":u});function on(e,t,n){var r=Vt.exec(t);return r?Math.max(0,r[1]-(n||0))+(r[2]||"px"):t}function an(e,t,n,r,i){var o=n===(r?"border":"content")?4:"width"===t?1:0,a=0;for(;4>o;o+=2)"margin"===n&&(a+=b.css(e,n+Zt[o],!0,i)),r?("content"===n&&(a-=b.css(e,"padding"+Zt[o],!0,i)),"margin"!==n&&(a-=b.css(e,"border"+Zt[o]+"Width",!0,i))):(a+=b.css(e,"padding"+Zt[o],!0,i),"padding"!==n&&(a+=b.css(e,"border"+Zt[o]+"Width",!0,i)));return a}function sn(e,t,n){var r=!0,i="width"===t?e.offsetWidth:e.offsetHeight,o=Rt(e),a=b.support.boxSizing&&"border-box"===b.css(e,"boxSizing",!1,o);if(0>=i||null==i){if(i=Wt(e,t,o),(0>i||null==i)&&(i=e.style[t]),Yt.test(i))return i;r=a&&(b.support.boxSizingReliable||i===e.style[t]),i=parseFloat(i)||0}return i+an(e,t,n||(a?"border":"content"),r,o)+"px"}function un(e){var t=o,n=Gt[e];return n||(n=ln(e,t),"none"!==n&&n||(Pt=(Pt||b("<iframe frameborder='0' width='0' height='0'/>").css("cssText","display:block !important")).appendTo(t.documentElement),t=(Pt[0].contentWindow||Pt[0].contentDocument).document,t.write("<!doctype html><html><body>"),t.close(),n=ln(e,t),Pt.detach()),Gt[e]=n),n}function ln(e,t){var n=b(t.createElement(e)).appendTo(t.body),r=b.css(n[0],"display");return n.remove(),r}b.each(["height","width"],function(e,n){b.cssHooks[n]={get:function(e,r,i){return r?0===e.offsetWidth&&Xt.test(b.css(e,"display"))?b.swap(e,Qt,function(){return sn(e,n,i)}):sn(e,n,i):t},set:function(e,t,r){var i=r&&Rt(e);return on(e,t,r?an(e,n,r,b.support.boxSizing&&"border-box"===b.css(e,"boxSizing",!1,i),i):0)}}}),b.support.opacity||(b.cssHooks.opacity={get:function(e,t){return It.test((t&&e.currentStyle?e.currentStyle.filter:e.style.filter)||"")?.01*parseFloat(RegExp.$1)+"":t?"1":""},set:function(e,t){var n=e.style,r=e.currentStyle,i=b.isNumeric(t)?"alpha(opacity="+100*t+")":"",o=r&&r.filter||n.filter||"";n.zoom=1,(t>=1||""===t)&&""===b.trim(o.replace($t,""))&&n.removeAttribute&&(n.removeAttribute("filter"),""===t||r&&!r.filter)||(n.filter=$t.test(o)?o.replace($t,i):o+" "+i)}}),b(function(){b.support.reliableMarginRight||(b.cssHooks.marginRight={get:function(e,n){return n?b.swap(e,{display:"inline-block"},Wt,[e,"marginRight"]):t}}),!b.support.pixelPosition&&b.fn.position&&b.each(["top","left"],function(e,n){b.cssHooks[n]={get:function(e,r){return r?(r=Wt(e,n),Yt.test(r)?b(e).position()[n]+"px":r):t}}})}),b.expr&&b.expr.filters&&(b.expr.filters.hidden=function(e){return 0>=e.offsetWidth&&0>=e.offsetHeight||!b.support.reliableHiddenOffsets&&"none"===(e.style&&e.style.display||b.css(e,"display"))},b.expr.filters.visible=function(e){return!b.expr.filters.hidden(e)}),b.each({margin:"",padding:"",border:"Width"},function(e,t){b.cssHooks[e+t]={expand:function(n){var r=0,i={},o="string"==typeof n?n.split(" "):[n];for(;4>r;r++)i[e+Zt[r]+t]=o[r]||o[r-2]||o[0];return i}},Ut.test(e)||(b.cssHooks[e+t].set=on)});var cn=/%20/g,pn=/\[\]$/,fn=/\r?\n/g,dn=/^(?:submit|button|image|reset|file)$/i,hn=/^(?:input|select|textarea|keygen)/i;b.fn.extend({serialize:function(){return b.param(this.serializeArray())},serializeArray:function(){return this.map(function(){var e=b.prop(this,"elements");return e?b.makeArray(e):this}).filter(function(){var e=this.type;return this.name&&!b(this).is(":disabled")&&hn.test(this.nodeName)&&!dn.test(e)&&(this.checked||!Nt.test(e))}).map(function(e,t){var n=b(this).val();return null==n?null:b.isArray(n)?b.map(n,function(e){return{name:t.name,value:e.replace(fn,"\r\n")}}):{name:t.name,value:n.replace(fn,"\r\n")}}).get()}}),b.param=function(e,n){var r,i=[],o=function(e,t){t=b.isFunction(t)?t():null==t?"":t,i[i.length]=encodeURIComponent(e)+"="+encodeURIComponent(t)};if(n===t&&(n=b.ajaxSettings&&b.ajaxSettings.traditional),b.isArray(e)||e.jquery&&!b.isPlainObject(e))b.each(e,function(){o(this.name,this.value)});else for(r in e)gn(r,e[r],n,o);return i.join("&").replace(cn,"+")};function gn(e,t,n,r){var i;if(b.isArray(t))b.each(t,function(t,i){n||pn.test(e)?r(e,i):gn(e+"["+("object"==typeof i?t:"")+"]",i,n,r)});else if(n||"object"!==b.type(t))r(e,t);else for(i in t)gn(e+"["+i+"]",t[i],n,r)}b.each("blur focus focusin focusout load resize scroll unload click dblclick mousedown mouseup mousemove mouseover mouseout mouseenter mouseleave change select submit keydown keypress keyup error contextmenu".split(" "),function(e,t){b.fn[t]=function(e,n){return arguments.length>0?this.on(t,null,e,n):this.trigger(t)}}),b.fn.hover=function(e,t){return this.mouseenter(e).mouseleave(t||e)};var mn,yn,vn=b.now(),bn=/\?/,xn=/#.*$/,wn=/([?&])_=[^&]*/,Tn=/^(.*?):[ \t]*([^\r\n]*)\r?$/gm,Nn=/^(?:about|app|app-storage|.+-extension|file|res|widget):$/,Cn=/^(?:GET|HEAD)$/,kn=/^\/\//,En=/^([\w.+-]+:)(?:\/\/([^\/?#:]*)(?::(\d+)|)|)/,Sn=b.fn.load,An={},jn={},Dn="*/".concat("*");try{yn=a.href}catch(Ln){yn=o.createElement("a"),yn.href="",yn=yn.href}mn=En.exec(yn.toLowerCase())||[];function Hn(e){return function(t,n){"string"!=typeof t&&(n=t,t="*");var r,i=0,o=t.toLowerCase().match(w)||[];if(b.isFunction(n))while(r=o[i++])"+"===r[0]?(r=r.slice(1)||"*",(e[r]=e[r]||[]).unshift(n)):(e[r]=e[r]||[]).push(n)}}function qn(e,n,r,i){var o={},a=e===jn;function s(u){var l;return o[u]=!0,b.each(e[u]||[],function(e,u){var c=u(n,r,i);return"string"!=typeof c||a||o[c]?a?!(l=c):t:(n.dataTypes.unshift(c),s(c),!1)}),l}return s(n.dataTypes[0])||!o["*"]&&s("*")}function Mn(e,n){var r,i,o=b.ajaxSettings.flatOptions||{};for(i in n)n[i]!==t&&((o[i]?e:r||(r={}))[i]=n[i]);return r&&b.extend(!0,e,r),e}b.fn.load=function(e,n,r){if("string"!=typeof e&&Sn)return Sn.apply(this,arguments);var i,o,a,s=this,u=e.indexOf(" ");return u>=0&&(i=e.slice(u,e.length),e=e.slice(0,u)),b.isFunction(n)?(r=n,n=t):n&&"object"==typeof n&&(a="POST"),s.length>0&&b.ajax({url:e,type:a,dataType:"html",data:n}).done(function(e){o=arguments,s.html(i?b("<div>").append(b.parseHTML(e)).find(i):e)}).complete(r&&function(e,t){s.each(r,o||[e.responseText,t,e])}),this},b.each(["ajaxStart","ajaxStop","ajaxComplete","ajaxError","ajaxSuccess","ajaxSend"],function(e,t){b.fn[t]=function(e){return this.on(t,e)}}),b.each(["get","post"],function(e,n){b[n]=function(e,r,i,o){return b.isFunction(r)&&(o=o||i,i=r,r=t),b.ajax({url:e,type:n,dataType:o,data:r,success:i})}}),b.extend({active:0,lastModified:{},etag:{},ajaxSettings:{url:yn,type:"GET",isLocal:Nn.test(mn[1]),global:!0,processData:!0,async:!0,contentType:"application/x-www-form-urlencoded; charset=UTF-8",accepts:{"*":Dn,text:"text/plain",html:"text/html",xml:"application/xml, text/xml",json:"application/json, text/javascript"},contents:{xml:/xml/,html:/html/,json:/json/},responseFields:{xml:"responseXML",text:"responseText"},converters:{"* text":e.String,"text html":!0,"text json":b.parseJSON,"text xml":b.parseXML},flatOptions:{url:!0,context:!0}},ajaxSetup:function(e,t){return t?Mn(Mn(e,b.ajaxSettings),t):Mn(b.ajaxSettings,e)},ajaxPrefilter:Hn(An),ajaxTransport:Hn(jn),ajax:function(e,n){"object"==typeof e&&(n=e,e=t),n=n||{};var r,i,o,a,s,u,l,c,p=b.ajaxSetup({},n),f=p.context||p,d=p.context&&(f.nodeType||f.jquery)?b(f):b.event,h=b.Deferred(),g=b.Callbacks("once memory"),m=p.statusCode||{},y={},v={},x=0,T="canceled",N={readyState:0,getResponseHeader:function(e){var t;if(2===x){if(!c){c={};while(t=Tn.exec(a))c[t[1].toLowerCase()]=t[2]}t=c[e.toLowerCase()]}return null==t?null:t},getAllResponseHeaders:function(){return 2===x?a:null},setRequestHeader:function(e,t){var n=e.toLowerCase();return x||(e=v[n]=v[n]||e,y[e]=t),this},overrideMimeType:function(e){return x||(p.mimeType=e),this},statusCode:function(e){var t;if(e)if(2>x)for(t in e)m[t]=[m[t],e[t]];else N.always(e[N.status]);return this},abort:function(e){var t=e||T;return l&&l.abort(t),k(0,t),this}};if(h.promise(N).complete=g.add,N.success=N.done,N.error=N.fail,p.url=((e||p.url||yn)+"").replace(xn,"").replace(kn,mn[1]+"//"),p.type=n.method||n.type||p.method||p.type,p.dataTypes=b.trim(p.dataType||"*").toLowerCase().match(w)||[""],null==p.crossDomain&&(r=En.exec(p.url.toLowerCase()),p.crossDomain=!(!r||r[1]===mn[1]&&r[2]===mn[2]&&(r[3]||("http:"===r[1]?80:443))==(mn[3]||("http:"===mn[1]?80:443)))),p.data&&p.processData&&"string"!=typeof p.data&&(p.data=b.param(p.data,p.traditional)),qn(An,p,n,N),2===x)return N;u=p.global,u&&0===b.active++&&b.event.trigger("ajaxStart"),p.type=p.type.toUpperCase(),p.hasContent=!Cn.test(p.type),o=p.url,p.hasContent||(p.data&&(o=p.url+=(bn.test(o)?"&":"?")+p.data,delete p.data),p.cache===!1&&(p.url=wn.test(o)?o.replace(wn,"$1_="+vn++):o+(bn.test(o)?"&":"?")+"_="+vn++)),p.ifModified&&(b.lastModified[o]&&N.setRequestHeader("If-Modified-Since",b.lastModified[o]),b.etag[o]&&N.setRequestHeader("If-None-Match",b.etag[o])),(p.data&&p.hasContent&&p.contentType!==!1||n.contentType)&&N.setRequestHeader("Content-Type",p.contentType),N.setRequestHeader("Accept",p.dataTypes[0]&&p.accepts[p.dataTypes[0]]?p.accepts[p.dataTypes[0]]+("*"!==p.dataTypes[0]?", "+Dn+"; q=0.01":""):p.accepts["*"]);for(i in p.headers)N.setRequestHeader(i,p.headers[i]);if(p.beforeSend&&(p.beforeSend.call(f,N,p)===!1||2===x))return N.abort();T="abort";for(i in{success:1,error:1,complete:1})N[i](p[i]);if(l=qn(jn,p,n,N)){N.readyState=1,u&&d.trigger("ajaxSend",[N,p]),p.async&&p.timeout>0&&(s=setTimeout(function(){N.abort("timeout")},p.timeout));try{x=1,l.send(y,k)}catch(C){if(!(2>x))throw C;k(-1,C)}}else k(-1,"No Transport");function k(e,n,r,i){var c,y,v,w,T,C=n;2!==x&&(x=2,s&&clearTimeout(s),l=t,a=i||"",N.readyState=e>0?4:0,r&&(w=_n(p,N,r)),e>=200&&300>e||304===e?(p.ifModified&&(T=N.getResponseHeader("Last-Modified"),T&&(b.lastModified[o]=T),T=N.getResponseHeader("etag"),T&&(b.etag[o]=T)),204===e?(c=!0,C="nocontent"):304===e?(c=!0,C="notmodified"):(c=Fn(p,w),C=c.state,y=c.data,v=c.error,c=!v)):(v=C,(e||!C)&&(C="error",0>e&&(e=0))),N.status=e,N.statusText=(n||C)+"",c?h.resolveWith(f,[y,C,N]):h.rejectWith(f,[N,C,v]),N.statusCode(m),m=t,u&&d.trigger(c?"ajaxSuccess":"ajaxError",[N,p,c?y:v]),g.fireWith(f,[N,C]),u&&(d.trigger("ajaxComplete",[N,p]),--b.active||b.event.trigger("ajaxStop")))}return N},getScript:function(e,n){return b.get(e,t,n,"script")},getJSON:function(e,t,n){return b.get(e,t,n,"json")}});function _n(e,n,r){var i,o,a,s,u=e.contents,l=e.dataTypes,c=e.responseFields;for(s in c)s in r&&(n[c[s]]=r[s]);while("*"===l[0])l.shift(),o===t&&(o=e.mimeType||n.getResponseHeader("Content-Type"));if(o)for(s in u)if(u[s]&&u[s].test(o)){l.unshift(s);break}if(l[0]in r)a=l[0];else{for(s in r){if(!l[0]||e.converters[s+" "+l[0]]){a=s;break}i||(i=s)}a=a||i}return a?(a!==l[0]&&l.unshift(a),r[a]):t}function Fn(e,t){var n,r,i,o,a={},s=0,u=e.dataTypes.slice(),l=u[0];if(e.dataFilter&&(t=e.dataFilter(t,e.dataType)),u[1])for(i in e.converters)a[i.toLowerCase()]=e.converters[i];for(;r=u[++s];)if("*"!==r){if("*"!==l&&l!==r){if(i=a[l+" "+r]||a["* "+r],!i)for(n in a)if(o=n.split(" "),o[1]===r&&(i=a[l+" "+o[0]]||a["* "+o[0]])){i===!0?i=a[n]:a[n]!==!0&&(r=o[0],u.splice(s--,0,r));break}if(i!==!0)if(i&&e["throws"])t=i(t);else try{t=i(t)}catch(c){return{state:"parsererror",error:i?c:"No conversion from "+l+" to "+r}}}l=r}return{state:"success",data:t}}b.ajaxSetup({accepts:{script:"text/javascript, application/javascript, application/ecmascript, application/x-ecmascript"},contents:{script:/(?:java|ecma)script/},converters:{"text script":function(e){return b.globalEval(e),e}}}),b.ajaxPrefilter("script",function(e){e.cache===t&&(e.cache=!1),e.crossDomain&&(e.type="GET",e.global=!1)}),b.ajaxTransport("script",function(e){if(e.crossDomain){var n,r=o.head||b("head")[0]||o.documentElement;return{send:function(t,i){n=o.createElement("script"),n.async=!0,e.scriptCharset&&(n.charset=e.scriptCharset),n.src=e.url,n.onload=n.onreadystatechange=function(e,t){(t||!n.readyState||/loaded|complete/.test(n.readyState))&&(n.onload=n.onreadystatechange=null,n.parentNode&&n.parentNode.removeChild(n),n=null,t||i(200,"success"))},r.insertBefore(n,r.firstChild)},abort:function(){n&&n.onload(t,!0)}}}});var On=[],Bn=/(=)\?(?=&|$)|\?\?/;b.ajaxSetup({jsonp:"callback",jsonpCallback:function(){var e=On.pop()||b.expando+"_"+vn++;return this[e]=!0,e}}),b.ajaxPrefilter("json jsonp",function(n,r,i){var o,a,s,u=n.jsonp!==!1&&(Bn.test(n.url)?"url":"string"==typeof n.data&&!(n.contentType||"").indexOf("application/x-www-form-urlencoded")&&Bn.test(n.data)&&"data");return u||"jsonp"===n.dataTypes[0]?(o=n.jsonpCallback=b.isFunction(n.jsonpCallback)?n.jsonpCallback():n.jsonpCallback,u?n[u]=n[u].replace(Bn,"$1"+o):n.jsonp!==!1&&(n.url+=(bn.test(n.url)?"&":"?")+n.jsonp+"="+o),n.converters["script json"]=function(){return s||b.error(o+" was not called"),s[0]},n.dataTypes[0]="json",a=e[o],e[o]=function(){s=arguments},i.always(function(){e[o]=a,n[o]&&(n.jsonpCallback=r.jsonpCallback,On.push(o)),s&&b.isFunction(a)&&a(s[0]),s=a=t}),"script"):t});var Pn,Rn,Wn=0,$n=e.ActiveXObject&&function(){var e;for(e in Pn)Pn[e](t,!0)};function In(){try{return new e.XMLHttpRequest}catch(t){}}function zn(){try{return new e.ActiveXObject("Microsoft.XMLHTTP")}catch(t){}}b.ajaxSettings.xhr=e.ActiveXObject?function(){return!this.isLocal&&In()||zn()}:In,Rn=b.ajaxSettings.xhr(),b.support.cors=!!Rn&&"withCredentials"in Rn,Rn=b.support.ajax=!!Rn,Rn&&b.ajaxTransport(function(n){if(!n.crossDomain||b.support.cors){var r;return{send:function(i,o){var a,s,u=n.xhr();if(n.username?u.open(n.type,n.url,n.async,n.username,n.password):u.open(n.type,n.url,n.async),n.xhrFields)for(s in n.xhrFields)u[s]=n.xhrFields[s];n.mimeType&&u.overrideMimeType&&u.overrideMimeType(n.mimeType),n.crossDomain||i["X-Requested-With"]||(i["X-Requested-With"]="XMLHttpRequest");try{for(s in i)u.setRequestHeader(s,i[s])}catch(l){}u.send(n.hasContent&&n.data||null),r=function(e,i){var s,l,c,p;try{if(r&&(i||4===u.readyState))if(r=t,a&&(u.onreadystatechange=b.noop,$n&&delete Pn[a]),i)4!==u.readyState&&u.abort();else{p={},s=u.status,l=u.getAllResponseHeaders(),"string"==typeof u.responseText&&(p.text=u.responseText);try{c=u.statusText}catch(f){c=""}s||!n.isLocal||n.crossDomain?1223===s&&(s=204):s=p.text?200:404}}catch(d){i||o(-1,d)}p&&o(s,c,p,l)},n.async?4===u.readyState?setTimeout(r):(a=++Wn,$n&&(Pn||(Pn={},b(e).unload($n)),Pn[a]=r),u.onreadystatechange=r):r()},abort:function(){r&&r(t,!0)}}}});var Xn,Un,Vn=/^(?:toggle|show|hide)$/,Yn=RegExp("^(?:([+-])=|)("+x+")([a-z%]*)$","i"),Jn=/queueHooks$/,Gn=[nr],Qn={"*":[function(e,t){var n,r,i=this.createTween(e,t),o=Yn.exec(t),a=i.cur(),s=+a||0,u=1,l=20;if(o){if(n=+o[2],r=o[3]||(b.cssNumber[e]?"":"px"),"px"!==r&&s){s=b.css(i.elem,e,!0)||n||1;do u=u||".5",s/=u,b.style(i.elem,e,s+r);while(u!==(u=i.cur()/a)&&1!==u&&--l)}i.unit=r,i.start=s,i.end=o[1]?s+(o[1]+1)*n:n}return i}]};function Kn(){return setTimeout(function(){Xn=t}),Xn=b.now()}function Zn(e,t){b.each(t,function(t,n){var r=(Qn[t]||[]).concat(Qn["*"]),i=0,o=r.length;for(;o>i;i++)if(r[i].call(e,t,n))return})}function er(e,t,n){var r,i,o=0,a=Gn.length,s=b.Deferred().always(function(){delete u.elem}),u=function(){if(i)return!1;var t=Xn||Kn(),n=Math.max(0,l.startTime+l.duration-t),r=n/l.duration||0,o=1-r,a=0,u=l.tweens.length;for(;u>a;a++)l.tweens[a].run(o);return s.notifyWith(e,[l,o,n]),1>o&&u?n:(s.resolveWith(e,[l]),!1)},l=s.promise({elem:e,props:b.extend({},t),opts:b.extend(!0,{specialEasing:{}},n),originalProperties:t,originalOptions:n,startTime:Xn||Kn(),duration:n.duration,tweens:[],createTween:function(t,n){var r=b.Tween(e,l.opts,t,n,l.opts.specialEasing[t]||l.opts.easing);return l.tweens.push(r),r},stop:function(t){var n=0,r=t?l.tweens.length:0;if(i)return this;for(i=!0;r>n;n++)l.tweens[n].run(1);return t?s.resolveWith(e,[l,t]):s.rejectWith(e,[l,t]),this}}),c=l.props;for(tr(c,l.opts.specialEasing);a>o;o++)if(r=Gn[o].call(l,e,c,l.opts))return r;return Zn(l,c),b.isFunction(l.opts.start)&&l.opts.start.call(e,l),b.fx.timer(b.extend(u,{elem:e,anim:l,queue:l.opts.queue})),l.progress(l.opts.progress).done(l.opts.done,l.opts.complete).fail(l.opts.fail).always(l.opts.always)}function tr(e,t){var n,r,i,o,a;for(i in e)if(r=b.camelCase(i),o=t[r],n=e[i],b.isArray(n)&&(o=n[1],n=e[i]=n[0]),i!==r&&(e[r]=n,delete e[i]),a=b.cssHooks[r],a&&"expand"in a){n=a.expand(n),delete e[r];for(i in n)i in e||(e[i]=n[i],t[i]=o)}else t[r]=o}b.Animation=b.extend(er,{tweener:function(e,t){b.isFunction(e)?(t=e,e=["*"]):e=e.split(" ");var n,r=0,i=e.length;for(;i>r;r++)n=e[r],Qn[n]=Qn[n]||[],Qn[n].unshift(t)},prefilter:function(e,t){t?Gn.unshift(e):Gn.push(e)}});function nr(e,t,n){var r,i,o,a,s,u,l,c,p,f=this,d=e.style,h={},g=[],m=e.nodeType&&nn(e);n.queue||(c=b._queueHooks(e,"fx"),null==c.unqueued&&(c.unqueued=0,p=c.empty.fire,c.empty.fire=function(){c.unqueued||p()}),c.unqueued++,f.always(function(){f.always(function(){c.unqueued--,b.queue(e,"fx").length||c.empty.fire()})})),1===e.nodeType&&("height"in t||"width"in t)&&(n.overflow=[d.overflow,d.overflowX,d.overflowY],"inline"===b.css(e,"display")&&"none"===b.css(e,"float")&&(b.support.inlineBlockNeedsLayout&&"inline"!==un(e.nodeName)?d.zoom=1:d.display="inline-block")),n.overflow&&(d.overflow="hidden",b.support.shrinkWrapBlocks||f.always(function(){d.overflow=n.overflow[0],d.overflowX=n.overflow[1],d.overflowY=n.overflow[2]}));for(i in t)if(a=t[i],Vn.exec(a)){if(delete t[i],u=u||"toggle"===a,a===(m?"hide":"show"))continue;g.push(i)}if(o=g.length){s=b._data(e,"fxshow")||b._data(e,"fxshow",{}),"hidden"in s&&(m=s.hidden),u&&(s.hidden=!m),m?b(e).show():f.done(function(){b(e).hide()}),f.done(function(){var t;b._removeData(e,"fxshow");for(t in h)b.style(e,t,h[t])});for(i=0;o>i;i++)r=g[i],l=f.createTween(r,m?s[r]:0),h[r]=s[r]||b.style(e,r),r in s||(s[r]=l.start,m&&(l.end=l.start,l.start="width"===r||"height"===r?1:0))}}function rr(e,t,n,r,i){return new rr.prototype.init(e,t,n,r,i)}b.Tween=rr,rr.prototype={constructor:rr,init:function(e,t,n,r,i,o){this.elem=e,this.prop=n,this.easing=i||"swing",this.options=t,this.start=this.now=this.cur(),this.end=r,this.unit=o||(b.cssNumber[n]?"":"px")},cur:function(){var e=rr.propHooks[this.prop];return e&&e.get?e.get(this):rr.propHooks._default.get(this)},run:function(e){var t,n=rr.propHooks[this.prop];return this.pos=t=this.options.duration?b.easing[this.easing](e,this.options.duration*e,0,1,this.options.duration):e,this.now=(this.end-this.start)*t+this.start,this.options.step&&this.options.step.call(this.elem,this.now,this),n&&n.set?n.set(this):rr.propHooks._default.set(this),this}},rr.prototype.init.prototype=rr.prototype,rr.propHooks={_default:{get:function(e){var t;return null==e.elem[e.prop]||e.elem.style&&null!=e.elem.style[e.prop]?(t=b.css(e.elem,e.prop,""),t&&"auto"!==t?t:0):e.elem[e.prop]},set:function(e){b.fx.step[e.prop]?b.fx.step[e.prop](e):e.elem.style&&(null!=e.elem.style[b.cssProps[e.prop]]||b.cssHooks[e.prop])?b.style(e.elem,e.prop,e.now+e.unit):e.elem[e.prop]=e.now}}},rr.propHooks.scrollTop=rr.propHooks.scrollLeft={set:function(e){e.elem.nodeType&&e.elem.parentNode&&(e.elem[e.prop]=e.now)}},b.each(["toggle","show","hide"],function(e,t){var n=b.fn[t];b.fn[t]=function(e,r,i){return null==e||"boolean"==typeof e?n.apply(this,arguments):this.animate(ir(t,!0),e,r,i)}}),b.fn.extend({fadeTo:function(e,t,n,r){return this.filter(nn).css("opacity",0).show().end().animate({opacity:t},e,n,r)},animate:function(e,t,n,r){var i=b.isEmptyObject(e),o=b.speed(t,n,r),a=function(){var t=er(this,b.extend({},e),o);a.finish=function(){t.stop(!0)},(i||b._data(this,"finish"))&&t.stop(!0)};return a.finish=a,i||o.queue===!1?this.each(a):this.queue(o.queue,a)},stop:function(e,n,r){var i=function(e){var t=e.stop;delete e.stop,t(r)};return"string"!=typeof e&&(r=n,n=e,e=t),n&&e!==!1&&this.queue(e||"fx",[]),this.each(function(){var t=!0,n=null!=e&&e+"queueHooks",o=b.timers,a=b._data(this);if(n)a[n]&&a[n].stop&&i(a[n]);else for(n in a)a[n]&&a[n].stop&&Jn.test(n)&&i(a[n]);for(n=o.length;n--;)o[n].elem!==this||null!=e&&o[n].queue!==e||(o[n].anim.stop(r),t=!1,o.splice(n,1));(t||!r)&&b.dequeue(this,e)})},finish:function(e){return e!==!1&&(e=e||"fx"),this.each(function(){var t,n=b._data(this),r=n[e+"queue"],i=n[e+"queueHooks"],o=b.timers,a=r?r.length:0;for(n.finish=!0,b.queue(this,e,[]),i&&i.cur&&i.cur.finish&&i.cur.finish.call(this),t=o.length;t--;)o[t].elem===this&&o[t].queue===e&&(o[t].anim.stop(!0),o.splice(t,1));for(t=0;a>t;t++)r[t]&&r[t].finish&&r[t].finish.call(this);delete n.finish})}});function ir(e,t){var n,r={height:e},i=0;for(t=t?1:0;4>i;i+=2-t)n=Zt[i],r["margin"+n]=r["padding"+n]=e;return t&&(r.opacity=r.width=e),r}b.each({slideDown:ir("show"),slideUp:ir("hide"),slideToggle:ir("toggle"),fadeIn:{opacity:"show"},fadeOut:{opacity:"hide"},fadeToggle:{opacity:"toggle"}},function(e,t){b.fn[e]=function(e,n,r){return this.animate(t,e,n,r)}}),b.speed=function(e,t,n){var r=e&&"object"==typeof e?b.extend({},e):{complete:n||!n&&t||b.isFunction(e)&&e,duration:e,easing:n&&t||t&&!b.isFunction(t)&&t};return r.duration=b.fx.off?0:"number"==typeof r.duration?r.duration:r.duration in b.fx.speeds?b.fx.speeds[r.duration]:b.fx.speeds._default,(null==r.queue||r.queue===!0)&&(r.queue="fx"),r.old=r.complete,r.complete=function(){b.isFunction(r.old)&&r.old.call(this),r.queue&&b.dequeue(this,r.queue)},r},b.easing={linear:function(e){return e},swing:function(e){return.5-Math.cos(e*Math.PI)/2}},b.timers=[],b.fx=rr.prototype.init,b.fx.tick=function(){var e,n=b.timers,r=0;for(Xn=b.now();n.length>r;r++)e=n[r],e()||n[r]!==e||n.splice(r--,1);n.length||b.fx.stop(),Xn=t},b.fx.timer=function(e){e()&&b.timers.push(e)&&b.fx.start()},b.fx.interval=13,b.fx.start=function(){Un||(Un=setInterval(b.fx.tick,b.fx.interval))},b.fx.stop=function(){clearInterval(Un),Un=null},b.fx.speeds={slow:600,fast:200,_default:400},b.fx.step={},b.expr&&b.expr.filters&&(b.expr.filters.animated=function(e){return b.grep(b.timers,function(t){return e===t.elem}).length}),b.fn.offset=function(e){if(arguments.length)return e===t?this:this.each(function(t){b.offset.setOffset(this,e,t)});var n,r,o={top:0,left:0},a=this[0],s=a&&a.ownerDocument;if(s)return n=s.documentElement,b.contains(n,a)?(typeof a.getBoundingClientRect!==i&&(o=a.getBoundingClientRect()),r=or(s),{top:o.top+(r.pageYOffset||n.scrollTop)-(n.clientTop||0),left:o.left+(r.pageXOffset||n.scrollLeft)-(n.clientLeft||0)}):o},b.offset={setOffset:function(e,t,n){var r=b.css(e,"position");"static"===r&&(e.style.position="relative");var i=b(e),o=i.offset(),a=b.css(e,"top"),s=b.css(e,"left"),u=("absolute"===r||"fixed"===r)&&b.inArray("auto",[a,s])>-1,l={},c={},p,f;u?(c=i.position(),p=c.top,f=c.left):(p=parseFloat(a)||0,f=parseFloat(s)||0),b.isFunction(t)&&(t=t.call(e,n,o)),null!=t.top&&(l.top=t.top-o.top+p),null!=t.left&&(l.left=t.left-o.left+f),"using"in t?t.using.call(e,l):i.css(l)}},b.fn.extend({position:function(){if(this[0]){var e,t,n={top:0,left:0},r=this[0];return"fixed"===b.css(r,"position")?t=r.getBoundingClientRect():(e=this.offsetParent(),t=this.offset(),b.nodeName(e[0],"html")||(n=e.offset()),n.top+=b.css(e[0],"borderTopWidth",!0),n.left+=b.css(e[0],"borderLeftWidth",!0)),{top:t.top-n.top-b.css(r,"marginTop",!0),left:t.left-n.left-b.css(r,"marginLeft",!0)}}},offsetParent:function(){return this.map(function(){var e=this.offsetParent||o.documentElement;while(e&&!b.nodeName(e,"html")&&"static"===b.css(e,"position"))e=e.offsetParent;return e||o.documentElement})}}),b.each({scrollLeft:"pageXOffset",scrollTop:"pageYOffset"},function(e,n){var r=/Y/.test(n);b.fn[e]=function(i){return b.access(this,function(e,i,o){var a=or(e);return o===t?a?n in a?a[n]:a.document.documentElement[i]:e[i]:(a?a.scrollTo(r?b(a).scrollLeft():o,r?o:b(a).scrollTop()):e[i]=o,t)},e,i,arguments.length,null)}});function or(e){return b.isWindow(e)?e:9===e.nodeType?e.defaultView||e.parentWindow:!1}b.each({Height:"height",Width:"width"},function(e,n){b.each({padding:"inner"+e,content:n,"":"outer"+e},function(r,i){b.fn[i]=function(i,o){var a=arguments.length&&(r||"boolean"!=typeof i),s=r||(i===!0||o===!0?"margin":"border");return b.access(this,function(n,r,i){var o;return b.isWindow(n)?n.document.documentElement["client"+e]:9===n.nodeType?(o=n.documentElement,Math.max(n.body["scroll"+e],o["scroll"+e],n.body["offset"+e],o["offset"+e],o["client"+e])):i===t?b.css(n,r,s):b.style(n,r,i,s)},n,a?i:t,a,null)}})}),e.jQuery=e.$=b,"function"==typeof define&&define.amd&&define.amd.jQuery&&define("jquery",[],function(){return b})})(window);
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OEBPS/Misc/ch7_content_031.js
var questionBank_length = 5;

var answerBank_length = 5;

var questionBank = new Array(questionBank_length);

var answerBank = new Array(answerBank_length);



for (var i = 0; i < questionBank_length; i++) {

  questionBank[i] = new Array;

}



questionBank[0][0]="Καρκίνος ενδομητρίου με διήθηση μεγαλύτερη από 50% του πάχους του μυομητρίου είναι σταδίου...";

questionBank[0][1]="ΙΑ";

questionBank[0][2]="ΙΒ";

questionBank[0][3]="ΙΙ";

questionBank[0][4]="ΙΙΙ";

answerBank[0] = "ΙΒ";



questionBank[1][0]="Η εξέταση του ενδομητρίου με ΥΠΧ στις γυναίκες αναπαραγωγικής ηλικίας γίνεται...";

questionBank[1][1]="μετά το πέρας της έμμηνου ρύσης";

questionBank[1][2]="τη 14η-15η ημέρα του κύκλου";

questionBank[1][3]="το δεύτερο ήμισυ του κύκλου";

answerBank[1] = "μετά το πέρας της έμμηνου ρύσης";



questionBank[2][0]="Σε μετεμμηνοπαυσιακή ασυμπτωματική γυναίκα, πάνω από ποια τιμή πάχους ενδομητρίου στο ΥΠΧ πρέπει να ζητάμε ιστολογική συνεκτίμηση;";

questionBank[2][1]="4 χιλ.";

questionBank[2][2]="7 χιλ.";

questionBank[2][3]="11 χιλ.";

questionBank[2][4]="20 χιλ.";

answerBank[2] = "11 χιλ.";



questionBank[3][0]="Ποια από τις παρακάτω απεικονιστικές τεχνικές είναι η πιο αξιόπιστη για την ανάδειξη διηθημένων λεμφαδένων;";

questionBank[3][1]="ΥΠΧ";

questionBank[3][2]="ΥΤ";

questionBank[3][3]="ΜΤ";

questionBank[3][4]="PET-CT";

answerBank[3] = "PET-CT";



questionBank[4][0]="Στην μετεμμηνοπαυσιακή ηλικία, ποιο από τα παρακάτω δεν αποτελεί τυπικό εύρημα λειομυώματος;";

questionBank[4][1]="η χαμηλή ένταση σήματος στην Τ2 ακολουθία";

questionBank[4][2]="οι εστίες κυστικής εκφύλισης";

questionBank[4][3]="τα σαφή όρια";

questionBank[4][4]="η αύξηση του μεγέθους σε διαδοχικές απεικονιστικές εξετάσεις";

answerBank[4] = "η αύξηση του μεγέθους σε διαδοχικές απεικονιστικές εξετάσεις";



var questionNumber=0;

var stage="#game1";

var stage2=new Object;

var res = "#res";

var questionLock=false;

var numberOfQuestions = questionBank_length;

var score=0;
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OEBPS/Misc/ch7_content_017.js
var questionBank_length = 4;

var answerBank_length = 4;

var questionBank = new Array(questionBank_length);

var answerBank = new Array(answerBank_length);



for (var i = 0; i < questionBank_length; i++) {

  questionBank[i] = new Array;

}



questionBank[0][0]="Πάχυνση της μεταβατικής ζώνης > 12 χιλ. είναι ενδεικτική...";

questionBank[0][1]="καρκίνου του ενδομητρίου";

questionBank[0][2]="ενδομήτριου πολύποδα";

questionBank[0][3]="λειομυώματος";

questionBank[0][4]="αδενομύωσης";

answerBank[0] = "αδενομύωσης";



questionBank[1][0]="Το μισχωτό λειομύωμα μπορεί να μιμηθεί...";

questionBank[1][1]="στρωματικό όγκο της ωοθήκης";

questionBank[1][2]="επιθηλιακό καρκίνο της ωοθήκης";

questionBank[1][3]="κύστη ωοθήκης";

answerBank[1] = "στρωματικό όγκο της ωοθήκης";



questionBank[2][0]="Στην Τ2 ακολουθία της μαγνητικής τομογραφίας, ποιο από τα παρακάτω δεν εμφανίζει χαμηλή ένταση σήματος;";

questionBank[2][1]="Ο καρκίνος του ενδομητρίου";

questionBank[2][2]="Το λειομύωμα";

questionBank[2][3]="Η αδενομύωση";

questionBank[2][4]="Ο σπασμός του μυομητρίου";

answerBank[2] = "Ο καρκίνος του ενδομητρίου";



questionBank[3][0]="Ηχογενείς 'λωρίδες' οι οποίες διατρέχουν την ενδομήτρια κοιλότητα από άκρη σε άκρη στην υπερηχο-υστερογραφία είναι εύρημα ποιας από τις παρακάτω παθήσεις;";

questionBank[3][1]="Ενδομήτριοι πολύποδες";

questionBank[3][2]="Συμφύσεις μήτρας";

questionBank[3][3]="Υπερπλασία του ενδομητρίου";

questionBank[3][4]="Ενδομητρίτιδα";

answerBank[3] = "Συμφύσεις μήτρας";



var questionNumber=0;

var stage="#game1";

var stage2=new Object;

var res = "#res";

var questionLock=false;

var numberOfQuestions = questionBank_length;

var score=0;





