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SUHRN

Prso M, Michnova Z, Kozar M, PrSova L, Zibrikova L, Havli¢ekova Z, Kosorinova D, Murgasova M, Prso K, Banov-
¢in P. Vyutzitie kontrastnej ultrasonografie v diagnostike hepatalnych tumorov u novorodencov

Ciel: Kontrastna ultrasonografia (z angl. contrast-enhanced ultrasound — CEUS) predstavuje diagnostickd metédu,
ktora umoziuje dynamické zobrazenie tkaniva v redlnom ¢ase so zaznamenavanim charakteristického vzoru vysy-
covania loziska kontrastnou latkou. Cielom autorov je poukazat na vyznam tejto zobrazovacej modality v diferen-
cialnej diagnostike tumorov pecene u novorodeneckych pacientov prostrednictvom dvoch kazuistickych pripadov.

Metodika: Po intravenéznej aplikacii kontrastnej latky s vyluéne intravaskuldrnou distribdciou sa v jednotlivych
fazach CEUS vysetrenia zaznamenava intenzita signalu kontrastnej latky v loZisku pecene a jeho okoli. V priebehu
artériovej fazy je hodnotena vaskularizicia loZiska, nasledne v portélnej a neskorej faze je mozné podrobnejsie
hodnotit dignitu lézie.

Vysledky: Dvaja novorodenci s tumoréznym loZiskom pecene podstipili CEUS vysetrenie s cielom blizsej charakter-
izacie lézie. Na zaklade CEUS vysetrenia boli u tychto novorodencov diagnostikované hemangiém a hepatoblastém.
U pacientov sme nezaznamenali neZiadudce G¢inky v sGvislosti s intravenéznym podanim kontrastnej latky.

Zaver: Podla nasich doterajsich skisenosti je CEUS vysSetrenie vhodna diagnosticka metdda v diferencialnej diagnos-
tike tumordznych lézii pecene aj u pacientov v novorodeneckom veku. Realizacia a nasledna interpretacia vysledkov
si vdak vyZaduju zaskoleny zdravotny personal.
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SUMMARY

Pr$o M, Michnova Z, Kozar M, Prsova L, Zibrikova L, Havli¢ekova Z, Kosorinova D, Murgasova M, Prso K,
Banov¢in P. The use of contrast-enhanced ultrasound in diagnosis of liver tumors in newborns

Aim: Contrast-enhanced ultrasound (CEUS) is a novel diagnostic method that enables dynamic imaging of tissues in
real time with recording characteristic pattern of bearing contrast agent in liver lesion. The aim of the authors is to
point out the importance of this imaging modality in the differential diagnosis of liver tumors in newborns through
the presentation of two case reports.

Methodology: After intravenous application of microbubble contrast agent with exclusively intravascular distribu-
tion the signal intensity is recorded in the individual phases of the examination in liver lesion and its surroundings.
During the arterial phase the vascularization of the lesion is evaluated, in the portal and late phase is possible to
specify the dignity of the liver lesion more precisely.

Results: Two newborns with liver tumors underwent CEUS examination with the aim of closer characterization of
the lesion. Based on the CEUS in these newborns were diagnosed hemangioma and hepatoblastoma. We did not
observe any adverse effects related to the intravenous administration of the contrast agent.

Conclusion: According to our expiriences so far is CEUS a suitable diagnostic method in differential diagnosis of
liver tumors also at patients of neonatal age. Realization and interpretation of results reguire trained medical staff.
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V pediatrickej populacii st ¢asto v ramci $standardného ul-
trasonografického (USG) vySetrenia organov dutiny brusnej
ndhodne diagnostikované loziska v pecenovom parenchyme.
NajcéastejsSie sa jedna o cystické, zapalové alebo tumordzne
loziskové 1ézie. Pri nejednoznaénom USG néleze je potrebné
dant léziu blizsie charakterizovat a v pripade tumorov urcit
ich dignitu.??. Kontrastna ultrasonografia (z angl. contrast-
-enhanced ultrasound — CEUS) je v sti¢asnosti povazovana
za zobrazovaciu metédu druhej volby v diagnostickom al-
goritme fokalnych 1ézii pe¢ene u dospelych pacientov.?) Pre
pediatrickt klinicktl prax v$ak nie je toto vySetrenie vo via-
cerych eurépskych krajinach (vratane Slovenska a Ceskej
republiky) schvalené. CEUS vysetrenie je vyhodna diagnos-
ticka modalita v diferencidlnej diagnostike tumoro6znych 1é-
zii pe¢ene uz od novorodeneckého veku, o com svedéia aj vy-
brané kazuistické pripady z nasho pracoviska. V porovnani
skontrastnym CT (poéita¢ova tomografia) a MR (magneticka
rezonancia) vySetrenim CEUS diagnostika prebieha v real-
nom case bez potreby $pecidlnej pripravy pred vykonom,
nezatazuje pacienta radiaénym Ziarenim, mo6ze byt reali-
zovana aj u pacientov so znizenou renalnou funkciou alebo
obstrukciou mocovych ciest.® Limitacie CEUS vySetrenia st
urcené sirkou akustického okna, pohybovymi artefaktami
a nemoznostou vySetrenia vSetkych casti pe¢ene u pacien-
tov s vyraznym intraabdominalnym meteorizmom.
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ZAKLADNE PRINCIPY A METODIKA CEUS
VYSETRENIA

CEUS vysetrenie si vyzaduje $pecidlny softvér (sucast USG
pristroja), ktory odstranuje linearny ultrazvukovy signal
a zaznamenava nelinearne odpovede z mikrobublin. Nizky
mechanicky index vysielaného ultrazvuku zabezpecuje sta-
bilitu ¢astic kontrastnej latky.® Pred CEUS vyS$etrenim nie je
u dietata potrebné realizovat laboratérne krvné vySetrenia
hepatalnych ani rendlnych funkcii, ¢astokrat bez nutnosti
sedacie alebo celkovej anestézie.’) V sticasnosti pouzivané
kontrastné latky st plynom vyplnené mikrobubliny stabilizo-
vané fosfolipidovou vrstvou. Ich distribucia je vyluéne intra-
vaskularna, pri vy$etreni sa teda zobrazuje makro- aj mikro-
vaskulatara bez pritomnosti intersticialnej fazy.» Na nasom
pracovisku pouzivame kontrastna latku sulfur hexafluorid
(SonoVue®) so strednym priemerom bublin 2,5 pm, ¢o zod-
poveda priblizne velkosti erytrocytu. Tieto kontrastné latky
st bezpecéné s extrémne nizkym vyskytom kardiotoxickych,
hepatotoxickych alebo nefrotoxickych Gé¢inkova s velmi niz-
kou incidenciou tazkych hypersenzitivnych reakcii.® K eli-
minacii mikrobublin kontrastnej latky dochadza postupne
v priebehu 15 mintt od jej aplikacie, ¢iastoéne metaboliza-
ciou v peceni, ale tiez vydychovanim plticami.© Na injekciu
kontrastnej latky by mala byt pouZzitd dostato¢ne hruba
kanyla (velkost najmenej 18-20 Gauge) za ti¢elom znizenia
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rizika ruptary bublin. Cez antekubitalnu zilu sa aplikuje
1-5ml kontrastnej latky v zavislosti od hmotnosti pacienta
s naslednym rychlym podanim fyziologického roztoku. Po-
¢as CEUS vysetrenia sa rozoznavaja réozne dynamické fazy —
po intraveno6znej aplikacii kontrastnejlatky je v jednotlivych
fazach vySetrenia zaznamenavana zmena intenzity signalu
kontrastnej latky, ktora je charakteristicka pre konkrétnu
hepatalnu loziskovi 1éziu (obr. 1).” Artériova faza sa zacina
v priebehu 10-20 sekand od podania kontrastnej latky, trva
35—-40 sekand a poskytuje informacie o stupni vaskulariza-
cie. Na zaklade opacifikacie hepatalnej 1ézie v priebehu ar-
tériovej fazy vySetrenia je mozné sledovat znaky typické pre
benigne, ale aj maligne 1ézie. Nasleduje portalna (do 120
sekund od aplikacie) a neskora faza (po 120 sekundach

pecene — zobrazenie

Obr. 2: Hemagiém
v B-méde

‘ Obr. 3: Hemagiém peéene — CEUS arteridlna faza, obraz centripe-
talnej nodularnej opacifikacie loziska

| Obr. 4: Hemagiém peéene — CEUS pozdna faza
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od aplikacie), ktoré podavaja informacie o vyplavovani kon-
trastnej latky z 1ézie. Prave v portalnej a neskorej faze je
mozné podrobnejsie hodnotit dignitu 1ézie. V pripade vacsi-
ny benignych 1ézii sa mikrobubliny kontrastnej latky v sinu-
soidalnych priestoroch pec¢ene akumuluji, a preto sa benig-
ne lézie zobrazuju ako izointenzivne alebo hyperintenzivne
v porovnani s okolitym parenchymom.® Naopak, maligne
lézie maju porusené sinusoidalne priestory, a preto dochéa-
dza v neskorej faze CEUS vySetrenia k rychlejsiemu vypla-
vovaniu kontrastnej latky — lézia sa stava hypointenzivna
voéi svojmu okoliu (tzv. washout fenomén). Tento charakter
sytenia lézie v neskorej faze pozorujeme typicky pri meta-
stazach, hepatocelularnom karcinéme ¢i cholangiokarciné-
me.®19 Kedze CEUS je v nasich podmienkach v pediatrickej
praxi off-label metodika, vysetrenie je u vSetkych pacientov
realizované az po schvaleni etickou komisiou Jesseniovej le-
karskej fakulty UK a Univerzitnej nemocnice Martin. V pri-
pade vysSetrovania detskych pacientov je potrebné zohladnit
relativne kontraindikacie ako sepsa, hyperkoagulaény stav,

0.

nedavna tromboembdlia ¢i umela pliucna ventilacia.®

KAZUISTIKA 1

Pri USG vySetreni organov brusnej dutiny bolo u takmer
1-mesa¢ného novorodenca diagnostikované dobre ohrani-
¢ené hyperechogénne vaskularizované lozisko s priemerom
20 mm (obr. 2). Vzhladom na mierne zvy$ené hodnoty séro-
vého alfafetoproteinu sme v ramci diferencidlnej diagnosti-
ky realizovali CEUS vySetrenie pecene. V arterialnej faze bol
pozorovany centripetalny smer sytenia loziska kontrastnou
latkou (obr. 3) s pretrvavajicim hyperintenzivnym signa-
lom loZiska v portalnej a neskorej faze CEUS (obr. 4). Bez
potreby dalsich podrobnejsich zobrazovacich vysetreni sme
vyuzitim CEUS vySetrenia stanovili u pacienta definitivnhu
diagnézu hemangiému pecene. Po zahdjeni liecby neselek-
tivnym betablokatorom doslo pri ultrazvukovych kontro-
lach postupne v priebehu niekolkych mesiacov az k subto-
talnej regresii hemangiomu.

KAZUISTIKA 2

V pripade 6-ditového novorodenca bola v ramci novorode-
neckého USG skriningového vySetrenia obli¢iek zachyte-
na fokalna hepatalna lézia na rozhrani segmentov S7 a S8
(obr. 5). V B-méde bolo lozisko dobre ohrani¢ené, nehomo-
génnej echostruktary, zmiesanej echogenity s viac vyzna-
¢enou echogénnou zlozkou a s drobnym hypoechogénnym
vaskularnym okrskom, celkovej velkosti CC 49mm x AP
28 mm x LL 43mm, v dopplerovskom zobrazeni s pritomnou
vaskularizaciou aj s va¢simi cievami. Nasledne bolo realizo-
vané CEUS vySetrenie s cielom blizsej diferenciacie tohto
loziska. V arteridlnej faze doslo k promptnému centrifugal-
nemu hyperintenzivnemu nehomogénnemu syteniu lozis-
ka kontrastnou latkou s intralezionalnymi okrskami straty
signalu kontrastnej latky (obr. 6). Ku koncu portalnej a na-
sledne aj v neskorej faze doslo k vyraznej atenudcii signalu



Obr. 5: Hepato-
blastém — zobra-
zenie v B-méde

| Obr. 6: Hepatoblastém — CEUS arterialna faza

| Obr. 7: Hepatoblastém — CEUS neskora faza, washout fenomén

kontrastnej latky (pritomny washout fenomén), pricom lo-
zisko bolo vysytené nehomogénne a hypointenzivne v po-
rovnani s okolitym parenchymom pecene (obr. 7). Na zakla-
de CEUS charakteristik sme u pacienta stanovili diagnézu
malignej 1ézie peCene typu hepatoblastém, ktora bola napo-
kon potvrdena aj stagingovym CT vyS$etrenim.

DISKUSIA

Kontrastna ultrasonografia sa v pediatrickej a neonatolo-
gickejpopuléciijaviakouc¢inndazaroveinbezpeénadiagnos-
ticka procedura. Svoje uplatnenie nasla najma v diferenci-
alnej diagnostike loziskovych 1ézii pe¢ene.®’” Okrem toho je
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v pediatrii neustile skimany aj jej diagnosticky potencial
vhodnoteninalezov obli¢iek, pankreasu, semennikov, pltc,
ériev, vezikoureteralneho refluxu ¢i skriningovom vysSetreni
tupych tirazovbrucha uhemodynamicky stabilnych deti.®?
Transkranidlne CEUS vySetrenie méze byt uzito¢né aj
v diagnostike mozgovych 1ézii, ako st tumory, krvacanie ¢i
trombéza.™® Viaceré publikované prace poukazuja na vy-
soku senzitivitu a $pecificitu CEUS vySetrenia v hodnoteni
fokalnych 1ézii pecene, ktora je porovnatelna s CT alebo
MR vysetrenim.® Specificita CEUS v odlieni malignych
a benignych pecenovych 1ézii v detskom veku sa podla
niektorych literarnych zdrojov blizi k 100 %.% Na rozdiel
od kontrastného CT vySetrenia nezataZuje pacienta ra-
diaénym ziarenim a mozZno ho realizovat aj u pacientov
so znizenou renalnou funkciou alebo s obstrukciou moco-
vych ciest, nakolko st pri uvedenych stavoch kontrastné
CT a MR vySetrenia kontraindikované.® Naklady spojené
s CEUS st podstatne niZzsie v porovnani s inymi kontrast-
nymi zobrazovacimi vySetreniami, v podmienkach Slo-
venskej republiky je CEUS vySetrenie priblizne o 200 €
lacnejsie ako kontrastné CT vySetrenie. Kontrastné latky
vyuzivané v ultrasonografii preukazuji velmi vysoky bez-
pecnostny profil s extrémne nizkym vyskytom neziaducich
aéinkov."® Vyhodou je tieZ velmi nizka incidencia taz-
kych hypersenzitivnych reakeii, ktora je nizsia v porovna-
ni s kontrastnymi latkami pouzivanymi pri CT alebo MR
vy$etreni. Z toho dévodu nie je potrebné pred samotnym
CEUS vysetrenim podanie antialergickej pripravy. Napriek
uvedenému by vySetrenie malo byt realizované v miest-
nosti s dostupnostou kompletnej zakladnej resuscitaénej
vybavy.®® V nedavno publikovanej stadii, ktora sa zaobe-
rala bezpecnostou intravenéznych kontrastnych ultraso-
nografickych latok u pediatrickych pacientov, bola miera
vyskytu zavaznych neziaducich udalosti 0,22 %, nezavaz-
né neziaduce udalosti boli pozorované u 1,20% deti.(®?
Zo zéavaznych neziaducich udalosti sa v literatare uva-
dza takmer vyluéne anafylaktickd reakcia, nezavazné
predstavuja najmé bolest a to¢enie hlavy, nauzeu, pocit
horacéavy, neprijemny pocit na hrudniku, zmenenu chut,
tinitus, bolest v mieste vpichu, zihlavku alebo vyrazku.®
CEUS je na Slovensku zatial v pediatrickej praxi off-la-
bel diagnostickd metodika a aktualne nie st schvalené
indikacie, pri ktorych moZno toto vysSetrenie spolahlivo
pouzit. Podla European Federation of Societies for Ultra-
sound in Medicine and Biology (EFSUMB) je u dospelych
pacientov odportac¢ané CEUS vySetrenie v pripade ndahod-
ne diagnostikovaného loziska v peceni, v diagnostike he-
patocelularneho karcinému u pacientov s cirh6zou pece-
ne, v detekcii metastaz pec¢ene u onkologickych pacientov
ako aj pri sledovani efektu onkologickej ¢i abla¢nej lie¢by
pecenovych tumorov.? CEUS ako tvodné zobrazovacie
vySetrenie u pediatrickych pacientov méze vo vyznamnej
miere pomoct vyhnut sa dalSiemu zobrazovaniu pomocou
CT alebo MR alebo dokonca zabranit potrebe biopsie.(®
Pracovna skupina American College of Radiology Pediat-
ric Liver Reporting and Data System (LI-RADS) odporaca
realizovat CEUS vySetrenie u detskych pacientov pre zhod-
notenie novodiagnostikovanej loziskovej 1ézie pecene. Ak
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vs8ak existuju viac ako dve peclenové lézie rozneho typu,

CEUS nie je odporuc¢ané.®

ZAVER

Podla doterajsich skiisenosti ma CEUS vySetrenie pecene
svoje popredné miesto v diagnostike fokalnych 1ézii pecene
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