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1. Uvod

Jatra jsou nejcastéjsim mistem vyskytu lozisek v dutiné bti$ni (1). Vysoka frekvence
jejich vyskytu je dana kromé jiného velikosti jater a také vyznamnym krevnim a metabolickym
obratem v tomto organu. Pokus o druhovou diagnostiku jaternich 1€zi je téméf kazdodenni
vyzvou radiologa. V soucasné radiologii je jasné patrnd snaha vyhnout se invazivnim metodam,
tedy pfedevsim bioptickym zakrokim, které mohou byt v fad¢ ptipadi zbyte¢né a pouze
vystavovat pacienty urcitému riziku. Mezi neinvazivni zobrazovaci metody pouzitelné
k charakterizaci 1ézi se postupné vélenuje i dynamicka kontrastni ultrasonografie (CEUS).

Tato prace si klade za cil prezentovat moznosti CEUS zejména na poli rozliSeni benignity
a malignity primarnich jaternich 1ézi. V Givodni €asti prace podavame piehled o diagnostickych
moznostech zobrazovacich metod jak na poli detekce poctu lozisek, hlavné vSak pro jejich

charakterizaci. Z textu této staté postupné vyplynou cile disertace.

1.1. Pfehled zobrazovacich metod pouZzivanych pii diagnostice postizeni jater

K zobrazovani loziskového postizeni jater se dnes bézn¢ vyuzivaji nasledujici
metody: ultrasonografie, vypocetni tomografie s podanim kontrastni latky (k.1.) intraven6zné
(IV) nebo jako nepiima arterialni CT portografie jater (CTAP), magnetickd rezonance (MR)
nativn€ nebo s podanim paramagnetické ¢i organové specifické k.., dale také pozitronova emisni
tomografie (PET). Nejvyssi senzitivitu pro zachyt jaternich loZisek ma intraoperativni
ultrasonografie (1, 2). Co se ty¢e moznosti druhové diagnostiky, nejdale je MR, nicméné

vyznamnou roli mohou sehrat i ostatni metody.

1.1.1. Ultrasonografie (US)

Ultrasonografie je obecné dostupnou, opakovatelnou, neinvazivni a levnou metodou.
Vzhledem k témto charakteristikdm je US prakticky vzdy prvnim metodou vysetieni jater; v fadé
klinickych situaci miiZe slouzit jako metoda screeningova. Typickym piikladem jsou nemocni
S chronickym jaternim onemocnénim. K vylouc€eni vzniku karcinomu jater jsou spole¢n¢ se
stanovenim hladiny alfa-fetoproteinu jsou u téchto pacientti provadény sonografické kontroly

kazdych Sest mésict.



Soucasnym standardem vysetfovani horniho bficha je pouziti konvexni abdominalni
sondy s frekvencemi 3.5-5 MHz, ktera také poskytuje moznost provedeni dopplerovského
vySetfeni ve vSech dostupnych rezimech.

Dynamické dvourozmérna ultrasonografie (B-mode), zobrazujici jednotlivé anatomické
utvary v odstinech Sed¢ Skaly v zavislosti na akustické impedanci tkani, je zakladni modalitou.
V jistém stupni umoziuje jak detekci , tak charakterizaci loziskového postizeni jater. Zobrazené
1éze jsme schopni klasifikovat jako hyperechogenni, hypoechogenni ptipadné izo ¢i anechogenni,
ve vetSing piipadl je echogenita vSak ¢asto smiSena Metoda umoziuje loziska topograficky
lokalizovat do jednotlivych jaternich segmentli; samoziejmosti je uréeni vztahu k cévam a
zlu¢ovym cestam.

Dopplerovska ultrasonografie hodnoti pritomnost vaskularizace, smér a rychlost pritoku
krve cévnim feciStém. Pti zobrazeni jater je napomocna k hodnoceni detekovanych lozisek, ale
hlavné k posouzeni stavu cévniho zasobeni jater. Dovoluje ndm rozpoznat uzavér jaternich zil,
portalniho systému, ale také urcit pfitomnost znamek portalni hypertenze a pfi ni se otevirajiciho
kolateralniho feciste.

Obecnou nevyhodou US subjektivni zavislost metody. VySetteni transparietalnim
pfistupem muiiZe byt vyznamné limitovano akustickymi podminkami, pfedevs§im pii nevhodné
konstituci nemocného nebo pii jeho horsi spolupraci. Peroperacni US ¢astené odstraiiuje tyto
nedostatky metody a je stale povazovan za metodu s nejvyssi senzitivitou pro stanoveni poctu
jaternich lozisek (2).

Literarni tidaje o senzitivité nativni ultrasonografie pro zachyt loZiskového postiZeni jater
se ¢asto vzajemné 1isi, hodnoty se vSak pohybuji 53-77 %, jsou tak vyznamné niz$i nez u CT a
MR (1). U lozisek mens$ich nez 1cm senzitivita dale klesa az pod 20 % (3). Co se tyce odliSeni
maligniho a benigniho loziska (charakterizace, resp. druhova diagnostika pomoci teto metody), je
mozné jaterni 1éze spravné zatadit ve 40-50 % ptipadua (2, 4, 5). Typickymi nalezy se v fad¢
ptipadl projevuji malé hemangiomy, cysty, n€ktera loZiska fokalni nodularni hyperplazie (FNH)

a predevsim loziska metastaticka.

1.1.2. Vypocetni tomografie (CT)

Vypocetni tomografie stale hraje kliGovou roli v zobrazovani jater. Vyhody CT spoéivaji
V jeho dostupnosti, rychlosti vySetfeni a moznosti kvantitativniho méteni zmén denzit tkani.
Obecnymi nevyhodami CT jsou radiacni zatéz a nezadouci reakce po podani k.1., tedy predev§im

alergenita a nefrotoxicita.



Koncept viceradého CT pfistroje, ktery béhem otaceni gantry kontinualné snimé data
z vice fad detektord najednou, byl poprvé predstavem v roce 1992 (6). V soucasné dob¢ jsou
k dispozici az 320-fadé pristroje, které dovoluji provedeni tzv. izotropického zobrazeni. VSechny
hrany voxlu jsou krat$i nez 1mm, hruba data je tedy mozno rekonstruovat v jakékoliv roviné bez
ztraty rozliSeni. Vyznamnym trendem, ktery v posledni dobé¢ sleduji vSichni svétovi vyrobci je
snaha o co nejvyznamnéjsi snizeni davky s pomoci programu automatické modulace expozice.
Zasadnim trendem je rovnéz zvySovani ¢asové rozliSovaci schopnosti, ¢ehoz je dosahovano
zvySovani poctu detektort a sniZovani rotaénim periody.

Nativni vySetfeni neni v naprosté vétSin€ dostacujici a je nutné nitrozilni podani jodové
kontrastni latky, ktera ndm umozni blizsi charakterizaci lozZisek a umozni zhodnotit prichodnost
cév zasobujici jatra. Vysetiujeme ve standardnich fazich opacifikace organa dutiny bfisni. Lze
rozliSit nasledujici faze: 1. arterialni, pfi kontrastni naplni arteria hepatica (cca 20-25 s od podéani
k.1. IV), 2. portalni, pti naplni portalni zily (po 35-40s), 3. vendzni, pii naplni jaternich zil (po 50-
70 s), 4. faze ,,equilibria®“, kdy dochazi k pravidelnému rozloZeni kontrastni latky v organismu
(90-120 s) a 5. odlozena faze (po 3-5 min.). V praxi se Castéji vySetfuje v pozdni arterialni fazi,
kdy dochazi kromé opacifikaci hepatalni tepny i k po¢inajici naplni portalni zily (ve 30-35s).
Tato faze je idedlni pro zobrazeni hypervaskularizovanych nadort. Jako druha se voli takzvana
portovenozni faze (ve 60-70s), ve které dochazi k maximalni opacifikaci jaterniho parenchymu,
jaternich zil 1 portalni Zily; nejlépe se pii ni hodnoti hypovaskularizovana jaterni loziska (7). Jako
tieti mize byt doplnéna odloZena faze pro spravné hodnoceni opacifikace tumordznich loZisek
(napft. hepatocelularnimu karcinomu (HCC), cholangiogenimu karcinomu (CCC), hemangiomu).
Ptesné naCasovani vSak zavisi na rychlosti CT pfistroje a na rychlosti, kterou je podéna
kontrastni latka do zily. Vyhodné je pouziti automatického spusténi akvizice dat pro dosazeni
prahové Urovné denzity ve zvolené oblasti zdjmu — nej€astéji biisni aorta (,,bolus tracking®).

Prikladem budiz nami pouzivany vysetiovaci postup vysetieni se 6-fadym CT piistrojem:
nitrozilné je aplikovano 80-100ml neiontové jodové kontrastni latky s koncentraci jodu 400
mgl/100ml, rychlost podéani 2.5-3 ml/s, pouziti automatického spousténi akvizice dat, oblast
z4jmu nastavena do abdominalni aorty (prahova hodnota 120HU). VySetiujeme v pozdni
arterialni fazi (zpozdéni od dosazeni prahové hodnoty 7s), druhé porto-vendzni faze zacina ve po
dal$ich 25-30s, dle potfeby dopliujeme odlozenou fazi za 3-5 minut. Ve vSech ptipadech jsou
detektory kolimovéany na 6x2mm (pitch 1.2), a obrazové rekonstrukce jsou provedeny v §ifi
2.5mm resp. Smm s tfetinovym piekryvem jednotlivych vrstev. Pro ob¢ rekonstrukce pouzivame

,m&kkotkanovy* rekonstrukéni algoritmus (kernel s ozna¢enim B31).



Dvojice semiinvazivnich CT metod, pti kterych se k.l. podava selektivné do arteridlniho
fecisteé, je v soucasné dobé prakticky opusténa. U CT arteridlni portografie (CTAP) se k.1.
vstiikuje do horni mezenterické nebo do liendlni tepny, kontrast posléze prochazi prvnim
kapilarnim fe¢i$tém a cestou portalni Zily vstupuje do jater. Vzhledem k tomu, Ze patologicka
loziska jsou zasobena ptredevsim nutritivnim obéhem, tedy cestou jaterni tepny, zobrazuji se
loziskové 1éze jako napadn€ hypodenzni formace. Druhou metodou je CT hepatalni arteriografie
(CTHA), pfi které se k.. vstikuje do jaterni tepny; takto 1ze ptimo hodnotit typ vaskularizace
(7).

Literarni tidaje o senzitivité spiralniho CT vySetfeni pro zachyt loZiskového postiZeni
jater se Casto vzajemné 1isi, hodnoty se vSak pohybuji mezi 72- 89 % a jsou tak vyznamn¢ vyssi
nez u nativniho US vySetfeni (8, 9, 10). Pesnost vysetfeni pro charakterizaci loziska je

srovnatelna s MR a je udavana mezi 91- 96 % (11).

1.1.3. Magneticka rezonance (MR)

Magneticka rezonance je neinvazivni, po€itacem fizenou metodou, ktera vyuziva
vlastnosti rotujicich protont, které jsou vystaveny magnetickému poli a pulsim radiovych vin.
Nevystavuje organismus radiaci; pouzivané k.. maji vyrazné nizsi nefrotoxicky uc¢inek a témet
nemaji alergizujici potencial.

Piisobenim magnetického pole a vysokofrekvencnich pulsii dochézi k excitaci a nasledné
relaxaci spind protont atomovych jader, kterd je métitelna. Podle pouzitych typl pulst a jejich
potadi ziskdvame rozdilné MR obrazy. Pro vySetieni jater jsou doporucovany nativné T1 a T2
vazené obrazy ziskané pomoci sekvence turbo spin echa s potlacenim signalu tuku a dale i siln¢
T2 vazené (napt. HASTE sekvence). Obrazy T1 ziskavdme metodou dvojiho echa — obrazové
série zobrazuji tuk a vodu ve stejné fazi (in-phase) a opacné fazi (out of phase). Tato technika
umoziuje s vyhodou rozlisit naptiklad steatotické a nesteatotické zony.

Prakticky vzdy je potfebné pouziti kontrastni latky. NejCasteji pouzivanou kontrastni
latkou pti MR vysetfovani je extracelularni nespecificka k.1. (napf. chelaty gadolinia), ktera je
distribuovéna v intravaskularnim prostoru s rychlym pfestupem do intersticidlniho prostoru a
nasledné je vylucovana ledvinami. Svym chovanim je prakticky identickd s jodovou kontrastni
latkou pouzivanou na CT. Zvysuje T1 relaxivitu a k zobrazeni po jeji aplikaci se vyuzivaji T1
vazené obrazy.

Hepatospecifické kontrastni latky (napft.: gadobene dimeglumine (Gd-BOPTA),
mangafodipir trisodium (Mn-DPDP)) jsou krevni cestou dopraveny do jater a zde je ¢ast



vychytana hepatocyty a nasledné vyloucena do Zluci, zbyla je eliminovana ledvinami. Tyto latky
zvySuji T1 relaxivitu, pozdni faze akumulace v hepatocytech je tedy zobrazovana na T1
vazenych obrazech, kde jsou jatra hyperintenzni a loziska neobsahujici hepatocyty jsou
hypointezni. Retikuloendoteliarni superparamagnetické k.1. (napf.: superparamagnetické oxidy
zeleza (SPIO)) obsahuji drobné Castecky Zeleza a vychytavaji se Kupfferovymi bunikami.
Vyvolédvaji vznik susceptibilnich artefakti, tedy vytvareji nehomogenitu magnetického pole a tak
snizuji T2 relaxivitu. Pozdni stfddaci faze je zobrazena na T2 vazenych obrazech, kdy jaterni
parenchym je hypointenzni a loZiska neobsahujici Kupfferovy buiiky jsou hyperintenzni.

Literarni Gdaje o senzitivit¢ magnetické rezonance pro zachyt loZiskového postizeni jater
se pohybuji mezi 80 — 100 % v zavislosti podle pouzité techniky vySetieni a je tedy vyssi nez pii
US a CT. Specificita pro charakterizaci loziska je s CT srovnatelna nad 96 % (12-15).

1.1.4. Ostatni metody

1.1.4.1. Pozitronova emisni tomografie (PET), kombinace PET/CT

PET metoda se do klinické praxe dostava teprve v posledni dekad¢. Zobrazeni tumoru
pomoci PET je zaloZeno na zvySeném metabolismu glukdzy naddorovymi buitkami. Nejcastéji
pouzivanym radiofarmakem je 2-fluoro-2-deoxy-D-glukoza (FDG). Radioaktivni *®F ma polocas
rozpadul09 minut. FDG vstupuje do bunék jako bézna glukédza a je fosforylyzovana na FDG-6-
fosfat, ten vSak neni dale metabolizovén a v bunikach se akumuluje. Radioaktivni B emituje na
velmi kratkou vzdélenost pozitrony, které se stykem anihiluji na dvojici linearné od sebe se
Sificich fotond, ty jsou poté scintilaénimi detektory registrovany.

V soucasné dobé se PET zatizeni dodavaji prakticky vyluéné jako hybridni pfistroje. Ty
poskytuji dvoji informaci — rozlozeni akumulace FDG je fizovano s CT obrazem, coz ma
zasadni pfinos jak z druhové diagnostického (moZnost hodnotit jak kumulaci FDG tak obraz 1éze
na CT), tak i z topo-anatomického hlediska. Hlavni indikaci PET/CT je detekce a staging
malignich onemocnéni, v naSem ptipadé ptedevsim kolorektalniho karcinomu. V jatrech
detekujeme metastatické postizeni. Senzitivita PET je v této situaci vysoka (16). Falesna
negativita PET miiZe byt dana niZsi rozliSovaci schopnosti oproti CT a MR a pohybem jater
béhem vysetieni PET, proto je s vyhodou pouzivano fuze PET a CT vySetieni (17).

Co se tyce diagnostické presnosti PET/CT pro zadchyt metastatického postizeni, 1ze se
V literatufe setkat se slibnymi vysledky. Jedna z recentnich metaanalyz (18) uvadi senzitivitu

PET/CT pro detekci metastatického postiZeni jater gastrointestinalnimi karcinomy 90 %, coz v



této praci pievySovalo ostatni zobrazovaci metody, kdy nativni US m¢l senzitivitu 55 %, CT 72
% pro CT a MR 76 %.

Vysetteni pomoci PET/CT ke specifikaci loZiskového postizeni jater nejsou rutinné
indikovana (18). N¢které prace se zabyvaji diagnostikou karcinomu jater; popisovan je napiiklad

zvyseny zachyt systémovych metastaz u dediferencovaného HCC (19).

1.1.4.2. Scintigrafie

Potieba provedeni scintigrafickych vySetfeni v souc¢asné dobé pii rozvoji ostatnich
vySetfovacich modalit vyznamné klesa. Staticka scintigrafie RES jater hodnoti pfitomnost
Kupfferovych bunék v nadoru. Jako radiofarmakum se pouziva 99mTc znaceny sulfur-koloid,
ktery je prave buiikami retikuloendoteliarniho systému rychle vychytavan — naptiklad u fokalni
nodularni hyperplazie dochazi k akumulaci radiofarmaka. Angioscintigrafie jater kvuli

diferenciélni diagnostice hemangiomu je metodou v soucasné dobé jiz prakticky nepouZzivanou.

1.1.4.3. Angiografie - DSA

Diagnosticka angiografické vySetfeni by neméla byt v souc¢asné dobé¢ jiz indikovéna.
Angiograficka vySetfeni jsou dnes vyhrazena terapeutickym zakroktim pfi portalni hypertenzi —
zavedeni transjugularni portosystémové spojky (TIPS) spolu s embolizaci jicnovych varixt.
Druhou takovou indikaci jsou terapeutické vykony ve smyslu chemoembolizace loZiskovych

procest jater v ramci paliace nebo pfedoperacni 1é¢by.

1.2. Uplatnéni zakladnich zobrazovacich modalit v diagnostice jaternich 1ézi

1.2.1. Vybrané difuzni jaterni 1éze

V diferencialni diagnostice jaternich 1ézi povazujeme za nutné se kratce zminit i o
vybranych difuznich postizenich jater, které mohou byt v pfimé souvislosti s loziskovymi
procesy jater, pfipadng, a to predevsim pokud neni postiZeni jaterniho parenchymu difizni,

mohou vytvaret dojem pseudolozisek.

1.2.1.1. Steatoza
Steatoza jater je stav, kdy je v hepatocytech uloZeno vice tuku nez obvyklych 5 %.
V jaterni bunikach se ukladaji nejvice triglyceridy, v mensi mite cholesterol. Pii extenzivnim

ukladéani dochézi k transformaci hepatocytti na lipocyty. Steatéza vznika ptisobenim riiznych
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nox. Mezi nejCastéjsi pticiny patii alkoholové poskozeni jater, obezita, cukrovka, podavani
steroidul, parenteralni vyziva, hepatitidy, poSkozeni 1€ky, malnutrice. Vlastni pfi¢ina ukladani
tuku v jaternich bunkach vsak neni doposud jasna. Ukladani mtze byt difizni nebo lokalni kdy
se vytvareji steatotické okrsky. Rozpoznani tohoto postizeni je dulezité hlavné diferencialné
diagnosticky.

V US obrazu detekujeme zvySeni echogenity jaterniho parenchymu. Normalné je tukove
nezménény jaterni parenchym jen lehce odrazivéjsi ve srovnani s parenchymem ledviny. Zonalni
steatotické okrsky se nachazeji v typickych lokalizacich, jako je oblast parenchymu jater pfi
zlu¢niku, pfi jaternich Zilach a subkapsularné. Pro diferencidlni diagnostiku je podstatné, ze cévy
prochazeji steatotickym okrskem bez zname komprese ¢i deviace.

V obrazech CT dochazi k poklesu denzity jaterniho parenchymu pod 30 HU; ve vzacnych
muze dosahovat az zapornych hodnot. Denzita je niz$i v porovnani s denzitou sleziny. Pti
difuznim postizeni dochézi po nitrozilnim podanim kontrastni latky k homogenni opacifikaci
parenchymu jako celku s patfiénym vzestupem denzity. Pokud je pfitomno zonalni postiZeni,
nachazime stejny absolutni nartist jeho denzity a rozdil vii¢i jaternimu parenchymu ziistava
zachovan.

V obraze MR dochézi pfi vyznamném tukové postizeni k zvyseni T1 vaZeného signalu.
Nejlepsim zpisobem, jak pti MR detekovat tukové okrsky, je pouziti obrazu ve fazi a mimo fazi,
pfi kterych se méni vzajemna faze protontl tuku a vody. Steatoticka tkan vyznamné ztraci signal

pfi vySetfeni mimo fazi (20, 21).

1.2.1.2. Buddav-Chiariho syndrom

Buddav-Chiariho syndrom je charakterizovan poruchou odtoku krve z jater. Je vyvolan
uzavérem jaternich zil nebo prekazkou na urovni dolni duté Zily, ptipadné kombinaci obou.
Pti¢inou byva proriistani tumoru napt. pti HCC, hyperkoagulacni stavy spojené s trombozou
(vrozené stavy, uzivani peroralnich kontraceptiv, trauma), v fad¢ ptipadi nelze pticinu stanovit.
Nasledkem poruchy odtoku krve dochazi ke kongesci a ischemizaci jaterni tkang. Pii chronické
formé vznika fibréza. Vzhledem k tomu, Ze lobus caudatus mé jako jediny jaterni segment
zachovanou vlastni Zilni drendZ pfimo do dolni duté Zily, dochézi pfi uzavéru velkych kmenii
jaternich zil k jeho vyraznému zvétSeni. Dlouhodobé trvani onemocnéni muze vést k rozvoji
regenerace jaterniho parenchymu ve formé hypervaskularizovanych uzli obsahujicich
hepatocyty; hovotime o tzv. nodularni regenerativni hyperplazii (NRH).

Ultrasonografie ¢asto postacuje ke stanoveni diagnézy syndromu. Dominuje nalez

absence toki v jaternich zilach piipadné DDZ pii dopplerovském vysetfeni; piipadné mizeme
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piimo zobrazit postizeni trombozou. Jatra jsou nehomogenné zvétSend, napadna je predevsim
disproporcialni hypertrofie lobus caudatus. Zejména pii chronickém pritbéhu onemocnéni
muzeme zobrazit kolateraly jako jsou napiiklad intrahepatalni spojky, vertebrolumbalni zila
smefujici do vena azygos apod. Hyperplastické uzly se mohou zobrazit jako loziska.

Pii kontrastnim CT vySetieni se nezobrazuji jaterni zily, DDZ mtiZe byt napadng
komprimovand. Zejména u akutnich az subakutnich stavii se setkdvame s napadnou
nehomogenni opacifikaci jaterniho parenchymu; skvrnita tkan pravého a levého laloku se
napadné odliSuje od hyperdenzniho lobus caudatus.

MR nélezy miZeme odvodit od typickych obrazii na CT. Navic 1ze v akutni fazi zobrazit
edemat6zni zmény centralnich partii parenchymu jater s poklesem signalu na T1 vazenych
obrazech a mirnym vzestupem na T2 véazenych obrazech. V subakutni fazi se zmény parenchymu
pfesouvaji do oblasti periferie jater. Regenerativni uzly jsou jak na CT tak i na MR v arteridlni

fazi zvysené vaskularizované.

1.2.1.3. Cirhéza

Jaterni cirhéza je chronickym disledkem celé fady onemocnéni. Je charakterizovana
pfitomnosti fibrozy a regenerativnich uzli nahrazujicich normalni jaterni parenchym. Proces
zacina nekrozou bunék, nasleduje fibrotizace s jizvenim a uzlovitou regeneraci s poruSenim
lobarni a vaskuldrni architektoniky jater. V zapadni populaci je v 60-70 % vznik cirhozy spjat
s abuzem alkoholu; tvrdnuti jater desatou nej€astéjsi pficinou smrti (20). Mezi dalsi pticiny
cirhozy lze zatadit virovou hepatitidu, bilidrni onemocnéni (chronickou bilidrni obstrukci,
primarni bilidrni cirhozu, sklerotizujici cholangoitidu), metabolické vady (napf.
hemochromatoéza), kardiovaskularni postizeni (méstnava jatra), poskozeni 1éky, jinymi toxiny
apod. Cirh6za mé dvé hlavni zdvazné komplikace: hepatocelularni karcinom (HCC) a portalni
hypertenzi spojenou s neutisitelnym krvacenim z jicnovych varixu.

Podle morfologické klasifikace 1ze cirh6zu dé€lit na mikro a makronodularni. Pfi
mikronodularnim typu jsou uzly stejné velikosti do 3mm. Nejc€astéji vznikd na podkladé
chronického alkoholismu a chronické biliarni obstrukce. U makronodularniho typu maji uzle
riznou velikost a vétSina jich je vétSich nez 3mm. Pfi€iny jsou ¢asto v chronické virové
hepatitidé.

Uzlovita piestavba jaterniho parenchymu je spojena s rizikem vzniku malignity.

V regenera¢nich uzlech mohou vzniké biologicky aktivni okrsky bunék. Podle stupné bunécéné

atypie rozliSujeme: zcela benigni regenerativni uzly, dysplastické uzly (DN) s nizkou atypii
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(low-grade DN) nebo s vysokou atypii (high-grade DN), déale ¢asny HCC a poté dobie a Spatné
diferencovatelny HCC (21).

Pti ultrazvukovém vySetfeni zobrazujeme v piipadé cirhdzy nehomogenni jaterni
parenchym se zvySenou echogenitou, s nerovnym nodularnim okrajem a s objemovou
disproporci; typicky dochéazi ke zmenseni pravého laloku jater a naopak zvétSeni levého laloku a
lobus caudatus. Portalni hypertenze vede ke vzniku ascitu a rozvoji portosystémovych kolateral.
Portalni fecisté se rozsifuje (soucet priméru vratnicové zily, horni mezenterické zila a lienalni
zily ptesahuje 27mm (22)), tok v zilach se zpomaluje, kolaterdly jsou charakterizovany
hepatofugalnim smérem pritoku krve. Mezi nej€astéjsi kolateraly patii rekanalizovana
umbilikélni zila a cévy mifici k jicnovym varixtim. V jaternim parenchymu lze zobrazit rozdilné
echogenni loziska. Pfi dvourozmérném vysetieni vSak nelze rozlisit mezi jednotlivymi stupni
atypie uzli.

Na CT Ize zobrazit identické znamky cirhotické ptestavby a také stejné zmény pii
portalni hypertenzi jako na US, nelze vSak hodnotit smér pritoku v Zilach portalniho systému.
Oproti US je vSak CT s nitrozilnim podénim k.l. schopno 1épe charakterizovat loziskové zmény
jater. V cirhotickém terénu, kde jsou pfitomny uzle rozdilné etiologie, obecné plati, ze pokud se
v arteridlni fazi uzel syti, je ho nutno povaZovat za maligni (10, 23).

Vysetieni pomoci MR ma vétsi presnost nez CT pii charakterizaci piestavbovych uzla.
Existuji prace, ve kterych autofi dle intenzity signalu uzlu na T2 vazenych obrazech posuzuji
stupeni jeho atypie (24). Dysplastické uzly jsou na téchto obrazech diky obsahu derivath Zeleza
hypointenzni, zatimco ¢asny HCC je izointenzni a s pokracuji dediferenciaci jeho bun€k dochézi
k nartstu intenzity T2 signalu. Po nitrozilnim podani k.1. dochézi na MR k o¢ekavanému
casnému syceni malignich loZisek. Nekteti autofi vSak uvadéji, Ze ani pii pouziti
hepatospecifickych k.l. nelze stoprocentné vyloucit ¢i potvrdit pfitomnost nddorového loziska

Vv cirhotickém terénu jater (25).

1.2.2. Jaterni pseudotumory
Do loziskového postizeni jater je v rdmci diferencidlné diagnostické rozvahy nutno kromée

benignich a malignich tumor6znich lozisek zaradit i pseudotumordzni postizeni.

1.2.2.1. Prosté jaterni cysty
Prosta jaterni cysta je ¢astym postizenim jater s prevalenci v populaci 2.5-4.6 % podle US

vySetfeni. Vyskyt cyst stoupd s vékem vySetfovanych, u 80-letych je jiz 7 % (20). Jde o pravé
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cystické postizeni, tedy afekci s vlastni buné¢nou sténou. Piedpoklada se vrozena etiologie, neni
vSak zcela jasna vyssi prevalence ve vyssim véku. Polycystdza ledvin je autozomalné
dominantné¢ dédi¢ny syndrom, u kterého je v 57 % az 74 % ptipadii pfitomna i polycystdza jater
(navic jsou v 50 % i cysty slinivky (20)). Prosta cysta je obvykle klinicky néma, pouze pfi
zvetSeni objemu muze tlakem viici okolni vyvolat bolest v podzebii; pfi tlaku na zlucovody muze
zpusobit biliarni obstrukci.

Ultrazvukové vysetieni je vesmés dostacujici diagnostickou modalitou. Prosta cysta se
zobrazuje jako anechogenni kolekce s distalnim zesilenim, sténa cysty je tenkd, pravidelna, méné
casto mohou byt 1éze sporadicky septované ¢i multilokularni. Pfi CT vySetfeni je cysta nativné i
pti vSech fazich opacifikace hypodenzni, denzitni hodnoty se pohybuji kolem 10 HU. Typicky
obrazy nachazime i pii MR vySetfeni - cysta je na T2 vazenych obrazech siln¢ hyperintenzni a

na T1 obrazech hypointenzni, po podani k.1. nedochazi k opacifikaci.

1.2.2.2. Echinokokové postizeni

Parazitarni cerv echinococcus se vyskytuje ve dvou druzich jako ¢astéjsi Echinococus
granulosus a Echinococus multilocularis (alveolaris), ktery je agresivnéj$i nicméné velmi vzacné
se vyskytujici, a proto se zamétime na prvn€ uvadény druh. Echinococus granulosus je ¢erv
nejvice roz$ifeny v oblasti stfedniho vychodu. Vyskytuje se vSak také v zemich kolem
sttedozemniho mofte, severni a jizni Ameriky. Parazit se do t¢la dostava s kontaminovanou
potravou. V napadenych organech vytvafi cysty, kromé jater miZe osidlit plice, ledviny, CNS a
kosti. Onemocnéni se projevi zvysenou teplotou a také projevy podle zasazeného organu. Pri
postiZeni jater to mize byt zloutenka, pfi tlaku cyst 1 projevy portalni hypertenze. Cysty jsou
velikosti az n€kolik centimetra se ztluStélou nepravidelnou sténou s kalcifikacemi, obsah je ¢asto
zahus$tény se septy.

Ultrazvukovy obraz odpovida popisovanému vzhledu, kdy 1ze zobrazit nepravidelnost
kalcifikované stény cysty a jeji zahustény obsah, ptipadné se septy ¢i detritem.

Na CT se sténa cysty po podani k.I. IV ¢asto syti.

Pii MR vySetieni je na T2 vaZenych obrazech ma cysta vysokou intezitu signalu jako
cysta prosta. Na T1 vazenych obrazech vsak diky v obsahu je cysta oproti prostym cystam
hyperintenzni a ve vztahu k jaternimu parenchymu izointenzni ¢i hyperintenzni. St€éna mé nizkou

intenzitu signalu na T1 1 T2 vaZenych obrazech a po podani k.. i zde dochazi Casto k syceni.
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1.2.2.3. Absces

Pyogenni absces je pomérné vzacnym onemocnénim s prevalenci u pitvanych 0.3-1.5 %
(26). Pisobenim mikroorganismu a zanétlivych mechanismit dochézi k destrukei jaterniho
parenchymu se vznikem dutiny vyplnéné hnisem, obdané pyogenni membranou. NejcastéjSim
puvodcem je Escherichia coli, kterd se dostava do jaterniho parenchymu ascendentni cestou
zluCovody. Absces vSak muze byt zplisoben i celou fadou jinych mikroorganismd, které se do
jater mohou dostat portalni Zilou, jaterni tepnou, pii Grazu ¢i pfimym Sifenim z dutiny bfisni.
Ptiblizné u 50 % abscest se nezjisti jejich pfesna pficina (26). Absces mize byt solitarni ¢i
multilokularni. Amébovy absces, zplisobeny Entameba histolytica, tvoii 4-6% vSech abscestli a
vyskytuje se spiSe u muzi mladsiho véku (21). U imunokompromitovanych pacientl se zvysuje
podil fungélnich abscest (napt. kandidoza).

P11 US vySetieni obraz zaleZi na fazi, ve které je 1éze zobrazovéana. V ¢asné fazi se jevi
jako hypoechogenni, téméf solidn€ imponujici loZisko, ve kterém se pii pokracujicim
,Vyzravani objevuji zvetsujici se cysticko-nekrotické porce. Vyzraly absces predstavuje
tekutinové lozisko s ¢astecné zahusténym obsahem a ruzné ztlustélou sténou, které miize
obsahovat i septa, plyn a detritus. Okoli je pfi dopplerovském vySetieni zvySen€ vaskularizované.

CT obraz odpovida jednotlivym vyvojovym stadiim abscesu. Klasicky je obraz nativni
hypodenzity (10-40 HU). Po podani k.1. se zobrazuje opacifikujici se sténa, reprezentovana bud’
hypervaskularizovanou pseudokapsulou nebo vyzralou pyogenni membranou. Mnohocetna septa
nejsou vzacnosti. Pfitomnost plynu v abscesové dutiné zvySuje specificitu diagnézy. Pti
hematogennim rozsevu nebo fungalnim postiZeni jsou abscesova loZiska ¢asto mnohocetna.

MR nepftinasi dalsi informace oproti CT, zobrazovaci symptomatologie po podani k.1. je

obdobnd. Obsah dutiny ma signalovou charakteristiku zahuSténé tekutiny — T2 hyperintenzni a

T1 izointenzni nebo hyperintenzni s klesajici intenzitou signalu dle stupné kolikvace obsahu.

1.2.2.4. Fokalni steatdza, fokalni nesteatoticka zona
Fokalni zmény uloZeni tuku v jaternim parenchymu mohou byt zdrojem diferencialné

diagnostickych potizi, a to zvlasté pokud nemaji sviij typicky vzhled a lokalizaci (viz 1.2.1.1.).

1.2.2.5. Hematom
Hematom patfi také do Sirsi diferencialni diagnostiky loziskovych postizeni jater. K
diagnoze vyznamné napomahaji anamnestické tidaje o prob¢hlém traumatu ¢i predchozim

interven¢nim vykonu. Spontanni intrahepatalni hematom je raritni. Pokud prokdzeme nativné
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hyperdenzni substrat pti CT nebo derivaty hemoglobinu v lozisku pti MR u nemocného bez

traumatické anamnézy, méli bychom myslet i na apoplekticky nador (napft. jaterni adenom).

1.2.2.6. Transient hepatic attenuation difference (THAD)

Jako transient hepatic attenuation difference je oznacovana jaterni pseudoléze projevujici
se prechodnym zvySenim opacifikace jaterniho parenchymu béhem arteridlni faze podéani
kontrastni latky na CT. V ptipadé¢ MR se také hovofi o transient hepatic signal intensity
differences (THID). THAD lze rozdé¢lit na dva typy: prvni, ktery je pfitomen spolu s loziskovym
postizenim jater a druhy bez pfitomnosti hepatalni loziskové 1éze. Pfi¢ina THAD je spatfovana
v kompenzatornim vztahu mezi arteridlnim a portalnim zasobeni okrsku jaterni tkané€. V ptipadé
THAD dochazi k prevaze arteridlni slozky oproti ven6zni. Aktivace arteridlni slozky je mozna
ttemi zpusoby: - pfimo, tedy ,,nasdvacim® efektem loZiska; - neptimo pii portalni hypoperfuzi
nasledkem komprese tumorem, infiltraci ¢i trombodze vétve portalni Zily; - hypercirkulaci pfi
arterioportalnim zkratu. V ptipadé loziskového postizeni jsou v zdsadé¢ mozné vSechny tii
pticiny. Pokud vsak lozisko Vv jaternim parenchymu neni pfitomno, ptevladaji pfi¢iny na strané
portalniho fecisté — komprese €i tromboza vétvi portalni zily napf. pfi cirhdze, traumatu, ale 1 pii
kompresi jaterniho parenchymu okolnimi Zebry (20).

Na US neni tato zona zobrazitelna. Pfi CT a MR, jak jiz bylo zmifiovéano, je oblast THAD
resp. THID zobrazena nejcastéji jako trojuhelnikova zona v periferii jater, jenz je hyperdenzni
v arteridlni fazi a v ostatnich fazich opacifikace izodenzni resp. izointenzni s okolnim jaternim

parenchymem.

1.2.3. Benigni jaterni tumory

1.2.3.1. Hemangiom

Hemangiom je nejcastéjSim benignim tumorem jater (78 %); po metastazach jde o druhé
vubec nejcastéjsSi nadorové postizeni jater (20). Incidence pfi pitvach se pohybuje mezi 0.4 % az
7.4 % (26). Vyskytuje se az pétkrat Castéji u Zen, a to hlavné v dorzalnim segmentu pravého
laloku jater (28, 29). Je tvofen dutinami vystlanymi jednou vrstvou endotelu a zdsobenymi
arterialni krvi, které jsou obklopeny fibroznim stromatem (27). Rozeznévame tfi typy léze:
kapilarni (velikost obvykle do 2cm), kavern6zni a smiSeny (27). V 10 % procentech ptipadi je
vyskyt hemangiomi mnohocetny (30). Kasabachtiv-Merritiiv syndrom je vzacnym postizenim

s vyskytem mnohocetnych hemangiomt (20). Dochézi pti ném k destrukci trombocyt

A4
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k diseminované intravaskularni koagulopatii, kterd ma vysokou mortalitu (20-30 %). Velikost
hemangiomi se pfi dlouhodobém sledovani vétSinou neméni, v nékterych ptipadech v§ak mize
dojit k ristu nebo ke zmén¢ vnitini struktury nadoru.

Typicky hemangiom je pfi ultrazvukovém zobrazeni homogennim ostfe ohranicenym
hyperechogennim loziskem s dorzalnim zesilenim (26). Pétina az tfetina hemangiomi je
nehomogennich, hypoechogennich ¢i smisen¢ echogennich, vzacné s cystickou porci (30).
Typicky jsou lokalizovany pfi jaternich zilach a subkapsularn€. Jako invertovany hemangiom se
oznacuje hypoechogenni nador ve steatotickych jatrech. Pti dopplerovském vySetfeni 1ze
Vv periferii gigantickych hemangiomt (nad 4cm) zachytit arterialni toky.

Po podani k.1. je v typickych pfipadech obraz pacifikace 1ézi zcela charakteristicky.
Nativné hypodenzni nador se kontrastni latkou syti stejné jako prislusna céva dle faze vySetteni —
to znamena v arterialni fazi jako a. hepatica, v portalni fazi jako vétve porty a ve vendzni fazi
jako jaterni zily. Typické je nodularni syceni postupujici z periferie do centra. U malych
hemangiomi (kapilarnich s velikosti pod 2 cm) mutze byt jiz v arterialni fazi patrné kompletni
homogenni vysyceni loziska. V pozdni fazi se stdva hemangiom izodenzni s okolnim
parenchymem. U gigantickych hemangiomi mtiZe i na odloZenych skenech zlstat nevysycena
zo6na jako obraz nekrotickych ¢i fibrotickych zmén centra nddoru. Vyjime¢né se miize
hemangiom sytit z centra do periferie (28).

Pii MR vySetfeni je nativné patrna typicka hyperintezita signalu na T2 vazenych obrazech
bliZici se hyperintezité cyst. Po podani nespecifickych kontrastnich latek dochézi k identické
opacifikaci jako na CT. Hemangiomy neobsahuji hepatocyty ani Kupfferovy buriky a proto pti
pouziti hepatatospecifickych kontrastnich latek nedochézi k jejich vysyceni. Je vSak nutné
dodrzet dostatecny Casovy odstup nebot’ v krat§Sim ¢asovém odstupu se tyto k.l. hromadi

Vv cévnich prostorech hemangiomu a mohou tak vyvolat dojem vychytavani.

1.2.3.2. Fokalni nodularni hyperplazie (FNH)

FNH je druhy nejcastéjsi benigni nddor jater; tvofi piiblizn€ 8 % vSech primarnich
jaternich tumort (20). Postihuje obé pohlavi, ale pfedevsim zeny (80-90 %), polovina z nich je
ve staii od 30-40 let (31). Né&kterymi autory je ozna¢ovana jako pseudotumor. Roli pfi jeho
vzniku ma pravdépodobné vrozend cévni malformace, na jejiz ptitomnost reaguji okolni
hepatocyty zvySenou proliferaci. Vaskularni teorii podporuji 1 nalezy dalSich cévnich anomalii u
pacientl spole¢né s FNH. Zaznamenan byl ¢astéjsi vyskyt hemangiomd, teleangiektezii, cévnich
malformaci (20). Obvykla velikost FNH je pod 5 cm (32). Rist FNH muze pravdépodobné

potencovat peroralni antikoncepce, avsak jeji pfimy vliv na vznik 1éze se nepotvrdil. Afekce
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nemd maligni potencidl, nema ani zvySenou tendenci ke krvaceni. Pouze 20 % pacientek je
symptomatickych; nejcastéji s pocitem tlaku v pravém podzebii (31). Pouze v 15 % procentech
ptipadt je nador multilokularni (20). Co se tyce struktury loziska, charakteristické je, Ze se z
centralni jizvy loukot'ovité rozbihaji vazivova septa s cévami, podél kterych jsou atypicky
uspotradany normalni hepatocyty a Kupfferovy buiiky (33). Vazivové stroma kromé cévnich
struktur obsahuje také zlu¢ovody, které nejsou spojeny se zlu¢ovym stromem. Struktura tumoru
je homogenni, nekrozy ¢i hemorrhagie nebyvaji pritomny. Léze, pokud je asymptomaticka,
nevyzaduje 1écbu.

Pti ultrazvukovém vySetfeni je FNH ¢asto ndhodnym nélezem obtizné odliSitelnym od
okolniho jaterniho parenchymu. Lozisko je téméf izoechogenni s okolim, pfipadné muze byt
lehce hypoechogenni. Vnitini strukturu nddoru mizeme zvyraznit pii mezizebernim ptistupu,
kdy se mlze podafit zobrazit centralni hyperechogenni jizvu, dale také barevnym dopplerovskym
vySetfenim, a to zv1asté u vétsich 1ézi, kdy Ize zachytit loukot'ovité uspofadani cév.

Nativné je pti CT vysetfeni lozisko mirné€ hypodenzni vici okoli, ¢asto s polycyklickymi
okraji (34). Po podani k.1. se rychle homogenné¢ syti jiz v arteridlni fazi , v portalni fazi je mirn¢
hyperdenzni, ve veno6zni fazi je pak izodenzni. Centralni jizva zlstava v arterialni, portalni 1
vendzni fazi hypodenzni, ale na odloZené fazi dochézi k jejimu dosycovani. Kompresi okolniho
jaterniho parenchymu mulze vzniknout pseudokapsula, kterd je v arterialni fazi hypodenzni a ve
venozni fazi pak mirn€ hyperdenzni.

Na nativnim MR vySetfeni se signalova charakteristika tumoru bliZi okolnimu jaternimu
parenchymu jak na T1 vazenych (izointenzni ¢i mirn¢ hypointenzni), tak na T2 vaZenych
obrazech (izointenzni ¢i mirn€ hyperintenzni). Pokud je pfitomna centralni jizva, je na siln¢ T2
vazenych obrazech (napt. HASTE sekvence) hyperintenzni a eventualné na T1 obrazech mirné
hypointenzni. Tato signalova charakteristika je pfisuzovana nahromadéni zluci
v nekomunikujicich Zlu€ovodech nadoru. Pfi pouziti nespecifické kontrastni latky se lozisko syti
obdobn¢ jako na CT. Pii pouziti hepato- ¢i RES - specifickych latek se FNH vzhledem k tomu,
7e obsahuje jak jaterni, tak Kupfferovy buiiky, chové jako okolni jaterni parenchym a ve stfadaci

fazi je izointenzni s okolim, kromé¢ oblasti centralni jizvy (35).

1.2.3.3. Adenom

Adenom je vzacny benigni primarni nador jater, jehoz Cetnost je vyznamné nizsi nez u
FNH. Postihuje ob¢€ pohlavi, vyznamné Castéji vSak Zeny. Vznik tumoru je prokazatelné spojen
S uzivanim peroralni antikoncepce (5 let uzivani zvysuje riziko 2.5x, pii uzivéani vice jak 9 let je

riziko zvySeno 25x) a s podavanim anabolickych steroida (20). Pfi vysazeni hormonalnich
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preparatu mize tumor vymizet. ZvySeny vyskyt je také u pacienti s glykogenovou
tesaurizmozou (typ la, von Gierkeho choroba). Obvykle se jedné o solitarni tumor (80 %)
velikosti 5-10 ¢cm, dobie ohrani¢eny, s uplnou ¢i ¢astecnou fibrozni pseudokapsulou. Nekrotické
porce a hemorrhagie jsou u naddoru casté. Mirn¢ atypické hepatocyty adenomu obsahuji zvySené
mnozstvi glykogenu a tuku a jsou vétsi nez normalni hepatocyty. Nador také Casto obsahuje
Kupfferovy buiiky. Bolest v pravém podzebii pocit'uje 60 % pacientl (32). Vzhledem

k malignimu potencialu adenomu se kromé striktniho vysazeni peroralni antikoncepce
doporucuje chirurgickén feseni.

Pti ultrazvukovém vySetfeni je obraz nespecificky: objemné nehomogenni smiSené
echogenni lozisko s cystickymi a nekrotickymi okrsky. Pokud nejsou pfitomny nekrozy a
hemorrhagie, je nddor homogenni, ve 20 —40 % hypoechogenni a ve vice jak 30 %
hyperechogenni (36). Pii dopplerovském vySetfeni miizeme zobrazit na periferii tumoru
zasobujici arterii.

Nélez na CT odpovida ultrazvukovému obrazu: nehomogenni hypodenzni lozisko s
okrsky nekréz a hyperdenznimi hemorrhagiemi. Postkontrastné se tumor jiz v arteridlni fazi
Casné syti, ve vendzni fazi je izointenzni ¢i mirn€ hypointenzni oproti okolnimu parenchymu.
Okrsky nekr6z a hemorrhagii se nesyti.

Také obraz na nativni MR koreluje s ndlezem na US a CT. Vzhledem k Casté pritomnosti
intratumordznich hemorrhagii a obsahu tuku je nador T1 1 T2 mirn€ hyperintenzni. Pti
piitomnosti starého krvaceni v tumoru je signal na T2 vaZenych obrazech snizen. Nekrotické
okrsky jsou T1 hypointenzni a T2 hyperintenzni. Fibrézni pseudokapsula je na T1 hypointenzni;
na T2 obrazech ma riiznou intenzitu signalu. Intratumoro6zni jizva se vyskytuje vzacné. Pokud je
pfitomna, je na rozdil od FNH T2 hypointenzni. Po podéani nespecifické kontrastni latky dochazi
k opacifikaci jako na CT, vlastni ¢ast tumoru se ¢asn¢ arterialn¢ syti. Po podani
hepatospecifickych kontrastnich latek dochazi u adenomu ke stejné zmeéné signéalu jako u

normalniho jaterniho parenchymu (35).

1.2.3.4. Nodularni regenerativni hyperplazie (NRH)

Jde o vzacné benigni postizeni jater charakterizované disperznim loZiskovym postizenim
jater. Jatra jsou prostoupena regenerativnimi uzly bez jaterni fibrézy. PostiZzeni neni zavislé na
veéku ani pohlavi. Za pfic¢inu je obecné povazovana porucha cévniho zasobeni snizujici pratok
jatry. Pfesna etiologie vSak neni znama. Vyskytuje se u pacientl s myeloproliferativnimi a
lymfoproliferativnimi syndromy, imunologickymi poruchami, dale také pti uzivani nékterych

1€kt (steroidy, peroralni antikoncepce, cytostatika). Nejcastéji je postizeni spojeno s Buddovym-
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Chiariho syndromem. Mnohocetné uzliky rozdilné velikosti jsou typicky ulozeny povrchove.
Uzliky obsahuji zmnozené a zvétSené hepatocyty. Kupfferovy buiiky mohou, ale nemusi byt

v nodulech pfitomny, na rozdil od cirhdzy chybi fibrozni reakce. Uzly NRH obsahuji v podstaté
stejné histologické elementy jako adenomy, proto, a to zejména v piipadée solitarniho vyskytu,
jsou od nich obtizn¢ odlisitelné (37).

Pti US vySetieni se zobrazuji solitarni ¢i viceCetné izoechogenni nebo hyperechogenni
uzly, do kterych miize dojit ke krvaceni a poté se stavaji hypo ¢i anechogennimi (38).

Pti nativnim CT vySetfeni nemusi byt postiZeni viibec patrno. Jde-li o vé&tsi uzly, jsou
nativné hypodenzni, zv1asté pfi postizeni jater steatozou ¢i Buddovym-Chiariho syndromem.
Postkontrastn¢ v ¢asné fazi se pii disperznim postizeni jater zvyraziuje heterogenita
parenchymu. Solitarni noduly jsou v arterialni fazi hypervaskularizované s okolni
hypovaskularizaci; maji tedy vzhled terCovitych 1ézi. Ve vendzni fazi se stava jaterni parenchym
prakticky homogennim (39).

Na nativnim MR je nalez obdobny jako pti CT vysetfeni. Na béznych T1 a T2 vazenych
obrazech nachazime nehomogenni jaterni parenchym s obtizn¢ definovatelnymi uzliky. Po
aplikaci k.l. nastdva nehomogenni opacifikace. Jaterni arterie jsou dislokovany masou uzld.
Solitarni uzle jsou nativné T1 hyperintenzni a T2 izo ¢i hypointenzni. LoZiska se v ¢asné fazi
vyrazné syti podobné jako na CT; vzhledem k obsahu hepatocyti dochazi k syceni i po podani
specifickych k.1. (40).

1.2.3.5. Dalsi vzacné benigni tumory jater

Biliarni cystadenom — vzacny pomalu rostouci cysticky benigni tumor postihujici v 80%
ptipadl zeny star$i 30 let (20). Vychazi z epitelidlnich bunck biliarniho systému. Na vSech
vySetfovacich modalitach je charakterizovany multilokularnimi cystickymi septovanymi lozisky
velikosti 3.5 — 25 cm. Stény mohou byt nepravidelné, prokrvacené. Pti podani kontrastni latky
nitrozilné dochazi k opacifikaci ptipadnych nodularit stény. Nador je fazen jako potencialné
maligni a proto je nutnd chirurgicka lécba.

Lipom — miize obsahovat pouze tukovou tkan nebo podil dalsi tkané (adenolipom,
angiomyolipom, myeolipom...), ¢asto je spojen s tuberdzni skler6zou a renalnimi
angiomyolipomy. Na US jsou tyto nadory diky pfitomnosti tuku hyperechogenni. Na CT a MR
také prokazujeme tukovou slozku nadorti.

Mezi dalsi vzacné benigni tumory jater 1ze zatadit biliarni duktalni adenom, karcinoid,
fibrom, benigni mezenchymom, teratom, mezenchymélni hamartom, infantilni

hemangioendotheliom apod.
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1.2.4. Maligni jaterni tumory

1.2.4.1. Metastatické postizeni jater

Metastaticka loziska ptedstavuji v zédpadni populaci nejcastéjsi maligni postizeni jater;
jsou 18-20x cetngjsi nez primarni maligni tumory (25). Pacienti se znamou malignitou maji pfi
pitvé v 25 - 50 % metastatické postizeni jater (40). Jatra jsou druhym nejcastéjSim regionem
metastazovani primarnich nadorti po lymfatickych uzlindch. Metastdzy se do jater §ifi ptredevsim
krevni cestou, tedy cestou portalni Zily. Typicky do jater metastazuji nadory trac¢niku, slinivky,
zaludku, prsu a plic. Metastazy jsou pfevazné vicecetné, ale mohou byt i solitarni. Podle
zobrazovacich charakteristiky lze metastazy délit podle jejich prokrveni, kdy mluvime o
metastdzach hypervaskularizovanych (adenokarcinom ledvin, neuroendokrinni tumory, tedy
insulinom, gastrinom, karcinoid, dale také malignizovany feochromocytom, nadory §titné Zlazy,
prsu) a hypovaskularizovanych (adenokarcinom gastrointestinalniho traktu a plic, karcinom prsu,
dlazdicobunécné karcionomy krku a plic, lymfomy). Dle rdstu a poctu Ize metastatické 1éze délit
na solitarni, solitarni s dcefinym loziskem, mnohocetné, infiltrativni apod. Ukolem
zobrazovacich metod je kromé rozpoznani meta loZisek urcit jejich pocet, velikost, lokalizaci
V jaternich segmentech, stupeii jejich vaskularizace a vztah k vyznamnym anatomickym
strukturam jater (k jaternim zildm, k v&tvim portalni Zily, k bilidrnimu stromu).

Nativni ultrazvukové vySetfeni ma nejnizsi senzitivitu se zobrazovacich modalit pro
detekci metastaz. Nutno se ale zminit také o peroperacnim ultrazvukovém vySetieni, které je stale
povazovano za nejsenzitivnéj$i metodu pro posouzeni poctu metastatickych lozisek jater.
Lozisko vzhledu terce (periferni hypoechogenita s centralni hyperechogenitou) je povazovano za
klasicky obraz metastatického loZiska, s kterym se lze setkat u metastazy prakticky z jakéhokoliv
primarniho zdroje. Hypoechogenni meta jsou ¢astéjsi, typicky u lymfomu, ale obecné opét z
jakéhokoliv zdroje. Hyperechogenni meta loZiska vytvati karcinom tra¢niku a
gastrointestinalniho traktu, adenokarcinom ledvin, neuroendokrinni tumory slinivky, karcinoid a
choriocarcinom. Nékterd loZiska obsahuji kalcifikace, jde naptiklad o adenokarcinom tra¢niku a
zaludku, ovarialni cystadenokarcinom, neuorendokrinni nadory slinivky apod. Cystické porce
lozisek se Casto nachazi u sarkomt (leiomysarkomu, GIT sarkomtl), cystadenokarcinomu
slinivky a ovaria, dlazdicobuné¢nych karcionomt apod.

Nativni CT obraz koreluje s ndlezem na US; metasticka loziska se zobrazuji jako
hypodenzni nebo tercovité formace. Po podani k.1. dochazi u terovitych 1ézi k ¢asné opacifikaci

prstence s naslednym vymyvanim loziska. Pfevladajici hypovaskularizovana loziska jsou ve
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vSech fazi hypodenzni vii¢i jaternimu parenchymu, naopak hypervaskularizovana loziska jsou
Vv arterialni fazi hyperdenzni vici okoli a nasledné dochazi k jejich rychlému vymyti.V nékterych
ptipadech se mohou meta loziska opacifikovat obdobn¢ jako hemangiomy, tedy centripetalné.
Oba typy lozisek 1ze rozlisit pti odlozené fazi, metastazy se na rozdil od hemangiomti vymyvaji.
Nativné jsou metastaticka loziska pfi MR hypointenzni na T1 vazenych obrazech a mirné
T2 hyperintenzni, a to méné napadné nez cysty a hemangiomy (41). U metastaz melanomu je
pfitomna T1 hyperintezita a T2 hypointezita. Pfi podani nespecifické extracelularni k.1. jsou
obrazy odpovidajici naleziim na CT. Pouziti hepatospecifickych kontrastnich latek
vychytavanych hepatocyty eventudlné Kupfferovymi bunikami vyznamné zvySuje vytéznost
vySetfeni. Metastaticka loziska kontrastni latku nevychytavaji a jsou tedy ve stiadaci fazi
vySetteni signalové odlisné od zbylého jaterniho parenchymu. Senzitivita je srovnatelna s CTAP,

ale specificita je vyznamné vyssi (35).

1.2.4.2. Hepatocellularni karcinom (HCC)

HCC je nejcastéjsi primarni malignitou na svéte; tvori az 80 % vSech primarnich malignit
jater (42). U déti je druhou nejéastéjsi jaterni malignitou po hepatoblastomu. Cetnost nadoru se
v8ak 1isi dle zemépisné polohy, nejvyssi vyskyt je udavany v Mozambiku, Tchaj-wanu a jizni
V oblastech s vysokym vyskytem ¢astéji postihuje muze, a to v poméru k zenam 4:1 az 8:1;

v oblastech s nizkym vyskytem je tento pomér pouze 2.5:1. Vznik onemocnéni je spojen

S chronickym jaternim postizenim piechazejicim do cirh6zy (napf. pii abtizu alkoholu,
hepatitidou B a C) a s ingesci aflatoxinu B1. V cirhotickém terénu se HCC vyviji bud’ de novo
nebo postupnou dysplastickou zménou uzli (viz diftzni jaterni 1éze). Morfologicky rozeznavame
tfi typy nadoru: 1. opouzdiené solitarni lozisko, nejcastéjsi u mladych jedincti bez cirhotického
postizeni, 2. nodularni typ, kdy jsou v parenchymu pfitomny vicecetna drobné loziska rozdilné
velikosti, nejcastéjsi v cirhotickém terénu; 3. infiltrativné-difuzni typ je relativné vzacny (44).
Tumor je hypervaskularizovany, ¢asto obsahuje okrsky nekrozy, tukové degenerace a
hemorrhagie, vytvafi arteriovenozni zkraty a prorasta do cév. Vazivova kapsula je pfitomna u 70
% nemocnych s nodularni formou HCC vétsi nez 2 cm (45). Klinicky je HCC zpoc¢atku vétSinou
némy, v pfipad¢ objemnych tumord se mize projevit bolesti bficha a ztratou vahy. Nador
obvykle zvysuje hladinu alfa fetoproteinu v séru.

US nélez neni specificky. Pii vyskytu v necirhotickém terénu zobrazujeme

hypoechogenni ¢i smiSené echogenni lozisko (muze vytvaret obraz terce). V objemném tumoru
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byvaji pritomny hypoechogenni nekrézy a hyperechogenni hemorrhagie. Nalez v cirhotickém
terénu je obdobny avsak vice suspektni z HCC.

Pti nativnim CT vySetfeni je ndlez obdobny jako na US, o¢ekdvame tedy obraz
hypodenzniho loziska s eventudlni pfitomnosti nekr6z a hemorrhagie. Rozhodujici je podani k.1.,
kdy je HCC typicky arterialn¢ hypervaskularizovany s rychlym vymytim ve venozni fazi. Pokud
je ptitomna kapsula, pak je nativné hypodenzni a v pozdni fazi mirn¢ hyperdenzni (45). Lze také
prokézat prorastani tumoru do cévniho fecisté a tvorbu arteriovendznich zkrati, které se
nejcasteji projevi protrahovanou nédplni dilatované portalni zily. V cirhotickém terénu, kde jsou
ptitomny uzle rozdilné etiologie, obecné plati, ze pokud se v arteridlni f4zi uzel syti je ho nutno
povazovat za maligni (10, 23, 43, 46).

Pfi nativnim MR vysetfeni jsou loziska HCC nehomogenni s rozdilnou intenzitou signalu,
obycejné vSak T1 hypointenzni a T2 hyperintenzni. Po aplikaci nespecifickych kontrastnich latek
dochazi k identickym znamkéam syceni jako na CT. Specifické kontrastni latky vychytavané
v hepatocytech jsou u dobie diferencovanych HCC vice ¢i méné akumulovany, u
dediferencovanych HCC akumulovény nejsou. Kontrastni latky vychytavané v Kupfferovych
buiikach (RES specifické k.1. s oxidy Zeleza) nejsou v HCC akumulovény a signal loZiska se tedy

na T2 vazenych obrazech ve stfadaci odlozené fazi neméni (47).

1.2.4.3. Fibrolamelarni hepatocelularni karcinom (FLHCC)

FLHCC je vzacna varianta HCC, typicky se vyskytujici u mladych pacientt
Vv necirhotickém terénu jater. U nemocnych mladsich 45 let tvoii az 40 % HCC a u jesté mladsich
jeho podil déle roste (48). Jde o objemnou opouzdienou masu s lobulovanou konturou, centralni
jizvou s kalcifikacemi az v 60 % (49). Fibrozni septa jsou obvykle loukot'ovité uspotradana.
Klinicky je nador zpocatku asymptomaticky, projevi se az v pokro¢ilém stadiu bolestmi bficha,
kachektizaci, ptipadné Zloutenku pfi tlaku nddoru na zlu¢ové cesty.

Na zobrazovacich modalitach je obraz obdobny FNH u menSich tumori, objemné;si
nadory jsou vSak heterogenni, nehomogenni. K vzajemnému odliSeni pfispiva detekce kalcifikaci
V jizveé tumoru, které jsou u FNH vzacnosti, a odlisna T2 intenzita jizvy; ta je u FLHCC
hypointenzni. Pfinos mize mit podani superparamagnetickych k.1., jelikoZ nador neobsahuje

Kupfferovy buiiky (50).

1.2.4.4. Cholangiocelularni karcinom (Cholangiokarcinom — CCC)
CCC je maligni tumor z epitelidlnich bunék zlucovych cest. Jde o druhy nejcastejsi

primarni maligni nadore jater; tvoii 30 % vSech jaternich tumort (20). CCC délime na
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intrahepatalni periferni typ, ktery vychazi z drobnych nitrojaternich zlu¢ovodu, dale na
intrahepatalni centralni typ, ktery mé ptivod ve vétsich hilovych Zlu¢ovodech (Klatskintiv nador),
ana karcinom z extrahepatéalnich zlucovodu. Nador se ponékud ¢astéji vyskytuje u muzi.
Rizikovym faktorem pro vznik CCC je primarni sklerotizujici cholangoitida, cysta choledochu,
familiarni polyp6za, vrozena jaterni fibroza a expozice Thorotrastem. Léze muze byt nodularni
nebo difuzné-infiltrativni (pfevazné v oblasti hilu jater a extrahepatdln€). Solitarni intrahepatalni
lozisko byva homogenni, bez pfitomnosti nekrdz, hemorrhagii. Nador se vyznacuje produkei
vaziva; jde o desmoplastickou reakci na pfitomnost nadorovych bunék. Jizveni zplisobuje

v typickych piipadech vtazeni kontury jaterniho parenchymu. Casta je dilatace Zlu¢ovych cest
periferné od nadoru. Klinické ptiznaky, pokud jsou pfitomny, se shoduji s ptiznaky HCC. Pti
laboratornim vySetfenim vSak neni zvySena hladina alfa-fetoproteinu v séru.

Pti ultrazvukovém vySetfeni zobrazujeme dilataci Zlu€ovodu a solidni hypoechogenni
masu, ve které mohou byt pfitomny kalcifikace. Echogenita nddoru v§ak miize byt jakdkoliv
(51). Senzitivita US pro detekci extrahepatalniho CCC je udavana az 85 % (52).

Nativni CT vySetfeni nepiindsi dalsi informace nad ramec US — zobrazuje hypodenzni
masu s dilataci perifernich Zlu€ovodl. Podobné jako u MR je pii CT mozné dobie zachytit
retrakci jaterniho pouzdra zplisobenou piitomnosti fibrézni slozky (53). Po podéni k.1. dochézi
k ¢asnému syceni periferie loziska v arterialni fazi a naslednému dosycovani centralnich partii
tumoru na odlozZené fazi (dosycuje se fibrozni stroma nadoru), kdy naopak dochéazi k vymyti k.1.
z periferie loziska. Drobna loZiska CCC se opacifikuji identicky jako HCC. Hilovy typ CCC je
vSak vétSinou hypovaskularizovany nador (54).

Nativni MR obraz je nespecificky. Nador je T1 hypointenzni a T2 mirné hyperintenzni.
Pti pouziti MRCP techniky Ize zobrazit dilataci zluCového stromu s poruchou kontinuity pritbé¢hu
jednotlivych vétvi. Fibrézni jizva mize byt na T2 vazenych obrazech oproti nddoru mirné
hypointenzni. Pokud se jedna o mucinozni CCC, zobrazujeme na T2 vazenych obrazech
hyperintenzni cystické porce tumoru. Nitrozilni podani nespecifické k.. je provazeno stejnymi

ptiznaky jako na CT. Specificka kontrastni latka neni v loZisku akumulovana.

1.2.4.5. Hepatoblastom

Jde o nejcCast¢jsi primarni maligni tumor jater u déti; predstavuje 43 % vSech détskych
tumori (55). V 90 % piipadt se vyskytuje do 5 let véku (56). Castéjsi je u chlapctl, a to v poméru
3:2 k divkdm. Neni spojen s cirhozou, ale byva Castéjsi u pacientd s Wilmsovym tumorem,

brani¢nimi a pupecnimi kylami. Obsahuje rizné typy fetalnich a embryonalnich tkéani, zralé i
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nezralé hepatocyty, osteoidni tkai apod. U 40-50 % nadora se vyskytuji kalcifikace (56). V 66-
90 % ptipadu se zvySuje hladina sérového alfa fetoproteinu (57). Klinicky se projevuje hmatnou
objemnou abdomindlni masou (popisovana velikost az 25¢cm) s moznou pfitomnosti horecky,
bolesti, zvracenim a ztratou vahy. Zloutenka byva vzacna.

Ultrazvukové zobrazujeme nehomogenni hyperechogenni loZisko s hypoechogenimi az
anechogenimi okrsky nekréz a s prikaznymi kalcifikacemi. Pfi dopplerovském vysetieni
neprokazujeme toky v tumoru, ale jsme schopni urcit jeho vztah k cévnim strukturam.

Nativné je na CT nehomogenné hypodenzni s pritkaznymi kalcifikacemi, které jsou pfi
véku nemocného pro tumor patognomické. Po k.1. dochazi k mirnému syceni loZiska, avSak
oproti okolnimu jaternimu parenchymu zlstava lozisko hypodenzni ve vSech fazich.

MR nepfinasi dalsi informace, v prikazu kalcifikaci ma nizsi senzitivitu nez CT, avSak

pted chirurgickou lé€bou 1épe zobrazi vztah tumoru k cévnim strukturam (56).

1.2.4.6. Ostatni vzacné maligni tumory jater

Epitheloidni hemangioendotheliom (EHE) je vzacny maligni primarni vaskularni tumor
jater dospélych. Nesmi se zamé&novat s infantilnim hemangioendotheliomem, ktery je zcela
odliSnym benignim tumorem détského véku. Biologicka povaha EHE je zna¢né rozmanita od
benignich typll aZ po typy agresivné maligni. Nador postihuje pfevazné zeny (F:M 2:1) ve véku
40 — 45 let (21). Klinické ptiznaky jsou nespecifické. Nador je charakterizovany mnohocetnymi
hypovaskularizovanymi fibroznimi splyvajicimi loZisky s hypervaskularizovanym lemem.

Angiosarkom je primarni malignitou z endothelialnich bunék u dospélych. Jde o
nejcastéjsi sarkom jater (58). Nador je vyznamné agresivni, Casto metastazuje a ma Spatnou
progndzu. Je Ctytikrat astejsi u muzi. Muze rist jako solitarni lozisko, Castéji vSak roste difuzné
nebo multinodularné. Je tvofen Spatné uspotadanymi sinusoidami a cévami. Pfi kontrastnich
vySetienich je syceni rozdilné, mize byt i centripetdlni, avSak bez nodularit — ty jsou typické pro
hemangiom.

Biliarni cystadenokarcinom — je maligni varianta biliarniho cystadenomu. Vzhledem
k moznosti prechodu benigni formy v maligni a obtiznému odliSeni obou nadorti zobrazovacimi
metodami je doporu¢ovana u obou chirurgicka lécba.

Mezi ostatni vzacné maligni tumory jater fadime lymfom, ostatni sarkomy (embryonalni,

rhabdomyosarkom, leiomyosarkom, fibrosarkom, karcinosarkom) apod.
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2. Dynamicka kontrastni ultrasonografie (CEUS)

Dynamicka kontrastni ultrasonografie (CEUS contrast-enhanced ultrasound) je pomérné
novou modalitou pro diagnostiku postizeni parenchymovych organa dutiny bfisni. Nejvetsi
rozvoj zaznamenala na poli zobrazovani jaternich 1ézi. ZvySeni dopplerovského signalu pti
aplikaci fyziologického roztoku IV poprvé popsali v roce 1968 Gramiak a Shah. Podstata jevu
vsak byla vysvétlena az v roce 1980 Meltzerem a jeho spolupracovniky (22). Mikrobubliny
obsazené v roztoku rezonuji s ultrazvukovymi vlnami a zvysuji tak intenzitu odrazenych vin.
Rozvoj kontrastni ultrasonografie umoznilo technické vylepSovani piistroju a zkvalitnovani

ultrazvukovych kontrastnich latek.

2.1. Ultrasonografické kontrastni latky

Kontrastni latky do oblasti ultrasonografie zacaly pronikat jiz na konci minulého stoleti a
dnes je lze rozdélit na tfi skupiny (22). Do prvni lze zatadit kontrastni latky s intrakavitalnim
pouzitim, coZ bylo nejdiive vyzkouSeno v gynekologickych aplikacich — kontrastni ultrazvukova
hysterosalpingografie. Patii sem také vySetfeni vezikoureteralniho refluxu u déti. Tato metoda
spolehliveé odlisi I11. a vyssi stupen reflexu od stupni nizsich a to bez radiac¢ni zatéze pro pacienta
(59). Druha kategorie k.1. patii intravaskularnim aplikacim; pravé na tomto poli byl v posledni
dobé& zaznamenan nejvéEtsi rozmach diky softwarovym a hardwarovym vylepSenim
ultrasonografickych pfistroji.. Tteti aplikaéni skupinu tvoii vyuziti orgdnove specifickych k.l. Ty
zatim nedosly vétSiho rozmachu, problematika je stale ve fazi experimentu a to opét predevsim
na poli diagnostiky jaternich 1ézi. (22).

Ultrasonografické k.1. jsou tvofeny plynovymi mikrobublinami, jeZ rezonuji
s dopadajicim ultrazvukovym vinénim a tim zvySuji pocet odrazi, které jsou detekovany
krystalem sondy. Velikost mikrobublin se pohybuje v rozmezich 1-10 mikrometru, diky ¢emuz
jsou schopny pronikat kapilarnim fecistém, tedy z zilniho do malého obé&hu, posléze do
systémového 1 portadlniho obehu (22, 60). Rozhodujicim kvalitativnim faktorem je tlakova
odolnost mikrobublin, ktera mimo jiné podminuje dobu jejich pretrvavani. Podle ¢asové stability
se pak mikrobublinové k.1. déli do tii skupin. U prvni skupiny pfetrvavaji mikrobubliny jen
nekolik sekund. Nejjednodussim zastupcem téchto k.1. je protfepany fyziologicky roztok, ktery se
pouzival pro hysterosalpingografii. Po pfidanim dalSich soucasti, hlavné cukerného nosice a
stabilizatoru, se doba pteziti mikrobublin prodlouzila na minuty az desitky minut. Tato druha

generace umoznila §irs$i uziti v praxi, a to predev§im v dopplerovskych aplikacich. Diky
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technickému zdokonalovani ultrazvukovych piistrojti (schopnost detekovat vyssi harmonické
frekvence) fakticky splyva s generaci tfeti, nebot’ tento kvalitativni skok znamend moznost
zachycovani zvysené odrazivosti struktur i pii dvourozmérmém zobrazeni.

V soucasné dobé¢ je ve svéte v klinické praxi pouzivano cca 6 preparatii; nejvice aplikaci
patii kardiologii (60). V Ceské republice skonéila registrace preparatu Levovist (SHU 508A,
Schering AG, Berlin, Némecko), ktery patii do druhé generace mikrobublinovych k.1. se svou
stalosti do Smin, s gluk6zovym nosic¢em a stabilizaci pomoci kyseliny palmitové. Na trhu je vSak
dostupny preparat SonoVue (BR1, Bracco, Milédno, Italie). Zde je pouzit jako nosi¢ sulfur
hexaflourid (SF6) se stabilizaci fosfolipidy, které urcuji preziti mikrobublin az 10 minut. Dal§im
registrovanym preparatem je Optison (Mallinckrot Inc, San Diego, USA), ktery obsahuje jako
nosic stabilizovany lidsky albumin; zivotnost mikrobublin dosahuje téZ 5 minut. Ostatni
preparaty jsou urceny pievazné pro zamoisky trh (USA, Kanada). V jaterni diagnostice se dnes
nejvice v Evrop€ pouziva BR1 (SonoVue, Bracco, Italie).

Mikrobublinové k.1. jsou kontrastni latky, které nepronikaji do extravaskularniho
prostoru. O to vice je mozné s jejich pomoci hodnotit perfiizni charakteristiky normalnich a
patologickych tkéni. S jistym zohlednénim tohoto faktu v zdsad€ miiZeme pouZzivat podobna
pravidla interpretace opacifikace loZisek jako pii dynamickych CT a MR studiich. Né&které
ultrazvukové kontrastni latky (napt. Levovist, SonoVue) vykazuji tzv. hepato-lienalni
specifickou fazi, kdy za 2-5 min. od aplikace dochazi k akumulaci mikrobublin v zminovanych
organech. Tento fenomén je vysvétlovany adherenci mikrobublin k sinusoiddm nebo selektivnim
fagocytovanim Kupfferovymi buiikami (61).

Zavazné nezadouci reakce po podani mikrobublinovych k.1. dosud nebyly popsany. Mén¢
vyznamné reakce jsou vzacnosti, muze jit o kratkodobé stavy dusnosti, paleni na hrudi, zmény
arteridlniho tlaku, nevolnost ¢i zvraceni. Jediné doporu¢ované omezeni u dospélych jedincti
vzniklo na podkladé nékolika reakci u pacientii akutnim koronarnim syndromem, chronickym

vyznamnym srde¢nim selhdvani nebo vyznamné arytmii (61).
2.2. Pozadavky na ultrazvukové pfistroje
Zakladni podminkou k provadéni dynamické kontrastni ultrasonografie je nalezité vybaveni

ultrazvukového pfistroje — moznost zvolit vySi mechanického indexu a prace s vySSimi

harmonickymi frekvencemi.
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2.2.1. Mechanicky index

Intenzita ultrazvukového vinéni, ktera plisobi na tkdn€ a mikrobubliny je u
ultrazvukovych pfistroju v souc¢asné dob¢ vyjadifovana tzv. mechanickym indexem (MI). Tento
index obecné odrazi riziko vzniku mechanické u¢inku. Jde o pomér vrcholového tlaku (peak
rarefactional pressure, Pr, jednotky MPa) k druhé odmocnin¢ nosné, sttedni frekvence
ultrazvukové sondy (MHz); nabyva hodnot 0-2. Pfi praci s vysokym MI dochézi k rychlé
destrukci mikrobublin. Abychom dosahli dlouhodobého pietrvavani rezonujicich mikrobublin
Vv ob¢hu je pottebné, aby nebyla piekrocena urcitd vyse MI v zavislosti na pouzitém preparatu
(graf €.1). I pfi zdanlivé identickém nastaveni nema hodnota MI u vSech pfistrojii odpovidajici
vy$i, proto je nutné individualni nastaveni konkrétniho ultrazvukového zatfizeni. Dand hodnota
MI tak u stejného pacienta miize na rozdilnych pfistrojich vyvolat rezonanci az destrukci
mikrobublin. MI se je obvykle nastavovan tlacitkem s oznacenim ,,output power*, tedy vystupni
vykon. Rada nejmodernégjsich ultrazvukovych piistroji pracuje s dedikovanym softwarem pro

CEUS, ktery s volbou pfednastaveni (,,presetu’) zvoli automaticky odpovidajici hodnoty MI.

Destrukce

Fezonance

MI

20 ™

1.0 ™

0s ™

Levovist Ooptison SonoVue Definity Sonazoid

Graf ¢.1: Hodnoty MI pro destrukci a rezonanci u jednotlivych komeréné dostupnych

preparatt

(prevzato z : Solbiati et.al. Contrast Enhanced Ultrasound of Liver Diseases, Springer-Verlang Italia, Milano 2003)

2.2.2. Harmonické frekvence

Dalsi dilezitou schopnosti US piistrojti, nutnou ke kontrastnimu vysetfeni, je moznost
sniméni vysSich harmonickych frekvenci. Jiz pfed rozmachem parenchymovych aplikaci CEUS
pfistroje umoznovaly pracovat v rezZimu harmonického zobrazovani. Tento zplsob je zaloZen na

principu detekce vysSich harmonickych frekvenci, které jsou nasobkem zakladni, nosné
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frekvence a vznikaji jak pfi ,,klasickém* zobrazeni na tkaiiovém rozhrani — ,,tissue harmonic
imaging™ tak i pti odrazu od mikrobublin, zde v§ak v mnohem vétsi mife. Toho lze vyuzit jak pfi

zobrazovani v B-modu, tak v dopplerovském zobrazeni barevném i energetickém.

2.2.3. Zobrazeni s mikrobublinovymi kontrastnimi latkami

Mikrobubliny po dopadu ultrazvukové viny méni svoji velikost: zvétsuji se pfi snizeni
tlaku (,,rarefaction phase*) a naopak se kontrahuji pfi zvySeném tlaku (,,pressure phase*). Zména
je daleko vyrazngj$i nez u okolnich mékkych tkani. V ptipadé pouZiti odpovidajici frekvence, pti
které bubliny nejsou destruovany, ale rezonuji s ultrazvukovymi vinami dochazi k takovéto
oscilaci mikrobublin a jejich odpovéd je maximalni. Roztazeni mikrobublin pfevySuje jejich
kontrakci a dochazi tak k asymetrické oscilaci, ktera vede k vzniku ultrazvukového vinéni
nelinedrniho charakteru a to jednak odvozeného od zakladni frekvence US paprsku (nelinearni
zékladni frekvence), ale také vznikaji nelinedrni harmonické frekvence.

Prvnim specifickym kontrastnim zobrazenim bylo pouziti popisované ,,tissue harmonic
imaging™, kdy se sleduji dvojnasobné harmonické frekvence vznikajici na rozhrani tkani i
mikrobublin. Takovyto zplisob zobrazeni byl $patné kvality, protoZe obraz byl ruSen praveé
odrazy z tkanovych rozhrani.

Dalsi moznosti zobrazeni bylo pouZiti vysokoenergetického zobrazeni pti dopplerovském
zobrazeni. Vysokoenergeticky ultrazvukovy puls (s vysokym MI) vede k destrukci mikrobublin,
pfi které bylo emitovano kratké silné snadno zaznamenatelné zpétné echo (stimulated acoustic
emission, SAE).

V soucasné dob¢ jsou pouzivany techniky, pfi kterych nedochazi k mechanické destrukci
mikrobublin a zaroven je eliminovana zédkladnim nosna ultrazvukova frekvence a detekovany
nelinedrni frekvence vznikajici odrazem od mikrobublin. K odstranéni fundamentalni frekvence
se pouziva princip postupnych ultrazvukovych pulsti s odlisSnou amplitudou nebo opacnou fazi,
ptipadné kombinace obojiho.

Nejcastéji pouzivana metoda zobrazeni pouziva princip ,,phase inverzion nebol-li
obracené faze, pii které je nosna frekvence odstranéna pomoci dvou pulst s opac¢nou fazi vinéni.
Pti jejich souctu pak dochézi k jejich negaci, naopak vyssi harmonické nelinedrni frekvence
ziskané na mikrobublinach z obou pulst se s¢itaji (schéma ¢.1). Jinou metodou, pii které dochdzi
k potlaceni nosné frekvence je pouziti ,,Cadence Contrast Pulse Sequencing, kdy jsou na kazdé
zobrazovaci linii tii pulsy s odliSnou amplitudou a fazi. Prvni a teti maji polovi¢ni amplitudy nez
prostiedni puls s obracenou fazi (1/2,-1,1/2). Procesor nejprve znasobi echo sekvence z kazdého

vysilani podle rozdilného koeficientu (napft.: 2x nebo —1x) a secte vSechny takto ,,vazené*
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sekvence. Ob¢ nelinedrni harmonické a nelinearni zakladni echa reprezentuji v Sedé skale nebo
V barevném obraze signal z mikrobublin s potlacenim zakladnich odrazti ze stacionarnich tkani.
Dal$i moznou metodou je ,,Power Modulation* nebo-li modulace intenzity ultrazvukového
paprsku. Zde jsou uzity dva nizkoenergetické pulsy s rozdilnou amplitudou, kdy druhy puls ma
polovi¢ni amplitudu prvniho. Ziskané echo je subtrahovéno a vysledek efektivné odstranuje
tkanovy Sum. Metoda vyuzivajici kombinaci dopplerovského principu a fazové analyzy se
nazyva ,,Vascular Recognition Imaging*. Zde jsou pouzity 4 stiidavé ota¢ené pulsy podél kazdé
skenovaci linie. Echa z prvnich tii jsou sectena a davaji prvnim zakladni signal. Echa

Z poslednich tfech pulst jsou také sectena a davaji druhy zékladni signal. Rozdil tize mezi
zékladnimi signaly je odhadem rychlosti. Stojici bubliny jsou oznaceny zelen¢, pohybujici jsou

dle sméru pohybu ¢ervené nebo modré.

Zakladni sigral Harrmonicky signal
ilinedrnl) (nelinedrn)

2 plus
(negativ)
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Schéma ¢.1: Princip ,,pulse inversion®.

saudet

Nutnym piedpokladem pro kontrastni zobrazovani je vybaveni US pftistroje nékterym ze

zminovanych softwarovych produkti. Vyrobci US pfistroji tyto funkce oznacuji odlisné.

2.3. Vysettovaci techniky CEUS

Zéakladni dvé metody vysetfovani s K.l. jsou: s destrukci mikrobublin a bez destrukce
mikrobublin (60, 62). Pfi prvni dochdzi ke zvyseni ultrazvukového signélu z mista nasyceného
mikrobublinami za cenu jejich zniceni, k tomu je pouzivan mod s vysokym MI (1-1.2) ¢asto
v kombinaci s dopplerovskym zobrazenim; dochazi tak k emisi SAE (viz vyse). Postup je vhodny
k obecné charakterizaci loziska ve smyslu malignity ¢i benignity, piipadné k zhodnoceni poctu

1ézi v jaterni parenchymu. Vzhledem k destrukci mikrobublin Ize jednotlivé oddily jaterniho
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parenchymu zobrazit jen jednorazové, coz je spolu se zatézi artefakty hlavni limitaci tohoto
zpusobu vySetieni (63). Proto se tato metoda v soucasné dobé¢ jiz prakticky nepouziva.

Druha vysetrovaci metoda, tedy vySetfovani bez destrukce mikrobublin, je zaloZzena na
zobrazovani s nizkym MI (0.1-0.4) a softwarové dosazenou vysokou senzitivitou pro zachyt
harmonickych frekvenci (viz vyse). Postup umoznuje sledovat dynamické syceni loziska ve
vsech fazich opacifikace, tedy od arterialni faze po fazi ekvilibria a také umozni vySetfit jaterni
parenchym v téchto fazich v celém rozsahu.

Lze rovnéz vyuzit i rezim vySetieni, pti kterém je organ kontinualné sledovan s nizkym
nastavenim MI a navic jsou v pravidelnych intervalech do tkdné€ vysilany pulsy s vysokym MI

(,,flash®). Takto 1ze opakovan¢ pozorovat postupné syceni vySetifované oblasti kontrastni latkou.

2.4. Aplikace dynamické kontrastni ultrasonografie

Jak bylo jiz zminéno, nejvétsi uplatnéni nachazi CEUS pfi vySetieni jater, a to jak s cilem
detekovat co nejvice jaternich lozisek, tak i k druhové diagnostickému zatazeni nalezenych 1¢ézi.
Dale 1ze CEUS vyuzit k méfeni rychlosti prichodu k.1. cévnim fecistém jater za ucelem se
hodnoceni diftizniho jaterniho postizeni ¢i k detekci A-V zkrati u HCC. Metoda si v8ak nachazi
své misto 1 pii hodnoceni vysledki terapie tumort jater, tedy naptiklad k pfimému sledovani
efektu radiofrekvencni ablace ¢i naslednym kontrolnim vysSetieni k vylouceni recidivy procesu. t

Kontrastni ultrazvukové vySetteni 1ze pouzit také k vySetteni loziskovych zmén dalSich

organu: sleziny, ledvin, slinivky, prsu a prostaty (61). Déle existuji prace o moznostech vyuZiti
CEUS k hodnoceni aktivity Crohnovy choroby, posuzovani maligni infiltrace lymfatickych uzlin

a vyuziti metody k zachytu traumatickych zmén parenchymovych organt dutiny bfisni (61).

Je tieba konstatovat, ze CEUS je novou metodou, které se teprve do klinické praxe
postupné zavadi a celosvétoveé dosud chybi vétsi zkusenosti. Na poli moderniho tomografického
zobrazovani piinasi CEUS zcela nové prvky: sledovani opacifikace tkani v readlném Case
s vyuzitim kontrastni latky, ktera neunika do intersticia (intravaskularni, blood — pool k.l.). Na
nasem pracovisti pracujeme s mikrobublinovymi k.1. jiz od druhé poloviny devadesatych let
minulého stoleti. Zabyvali jsme se jejich vyuzitim v dopplerovskych aplikacich, predevSim jsme
vsak zkoumali klinickou pouzitelnost kontrastni ultrazvukové cystografie pro diagnostiku
vezikoureteralniho refluxu u déti. Casové stabilni k.1. a pfizptisobeni ultrazvukovych piistrojt
piinesly zasadni pokrok na poli ultrazvukového perfizniho zobrazovani. Domnivame se, ze
nejvetsi uplatnéni v klinické praxi nalezne CEUS pravé na poli diferencidlni diagnostiky

loziskovych 1ézi jater. Jaterni loZiska jsou velmi rozmanitého druhu, od pseudotumori az po
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maligni 1éze, s vyznamnou proporci afekci benignich. Casto jsou nalezena nahodné a pacient

posléze podstupuje fadu subjektivné i ekonomicky naroénych vysetieni (kontrastni vicefazové

CT vysetteni, MR jater s podanim extracelularni ¢i hepatospecifické k.1., histologické objasnéni).

Jednoducha a bezrizikova metoda, dostatecné piesna v diferencialni diagnostice Castych i méné

Castych benignich a malignich 1ézi, mize vyznamné zefektivnit vySetfovaci postup a usSetiit

pacienta invazivni a nikoli bezrizikové jaterni biopsii. Zakladni symptomatologie u nejcastéjSich

loziskovych 1ézi pti CEUS jiz byla v literatufe popsana (tabulka €. 1), nicméné¢ stale chybi

v

nckteré detailnéjsi informace a dale 1 dostatek udaji o diagnostické pfesnosti metody. Proto se

problematika vyuziti CEUS k diferencialni diagnostice loZiskovych 1€zi jater stala tématem

predkladané disertacni prace.

typ postizeni Casna arterialni faze  arterial. faze venoézni faze pozdni faze

(15-20 s) (25-30 s) (45 - 90 s) (nad 100 s)
HCC hyper hyper hypo hypo / bez kontrastu
metastaza hypervaskularizovana hypo hyper hypo hypo / bez kontrastu
hypovaskularizovana hyper hypo hypo hypo / bez kontrastu

hemangiom nodularné z periferie z periferie pokraduje hyper / izo

zonalini steatoza / asteatoza izo izo izo izo

FNH loukotovité cévy hyper hyper hyper a hypo jizva

Tabulka ¢€.1 Charakteristické opacifikacni znaky nejcastéjSich jaternich 1ézi popisovanych pfi

CEUS ( hyper, hypo, izo = hyperechogenni resp. hypoechogenni resp. izoechogenni viici

okolnimu jaternimu parenchymu)
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3. Cil prace

Cilem nasi studie bylo urcit celkovou ptesnost CEUS pro charakterizaci jaternich 1ézi a
zéaroven piispét k rozsifeni znalosti o jejich typickych ultrazvukovych ptiznacich. Hlavni diraz
jsme kladli na solidni benigni jaterni loziska u mladSich jedinct. Piesnost stanovenych
diagnostickych kriterii jsme ovétovali jinou modalitou: pomoci CT, MR nebo histologicky

Z resekéniho ¢i bioptického materidlu.

4, Material a metodika

4.1. Soubor pacientil

Od ledna 2004 do ledna 2008 jsme na nasem pracovisti vySetiili 185 pacientti s 213
lozisky detekovanymi rutinni ultrazvukovou metodou. Zaméfili jsme se na mladsi jedince
s nahodné zjisténym loziskem. Ze souboru jsme vytadili pacienty, u kterych nebylo provedeno
dalsi vySetieni k overeni zaveéru kontrastni ultrasonografie. V téchto ptipadech loziska
jednoznac¢né spliiovala kritéria pro benigni 1éze a nebylo jiz vyZadovéano dalsi ovéfeni charakteru
loZiska. Do studie jsme zatadili 144 pacientil (54 muZzi a 90 zen, s primérnym vékem 47.6 let).
Pokud mél pacient vicecetné loZiskové postizeni, vybrali jsme pro vysetieni loZisko nejvétsi a
nejlépe pro US dostupné. Ostatni loZiska byla do souboru zatazena pouze tehdy, kdyz jejich
lokalizace vzhledem k dominantnimu lozisku umoziovala souc¢asné sledovani opacifikace.
Celkové tedy bylo do sestavy zaclenéno 163 loZisek u zminovanych 144 pacientt.

VSsichni pacienti s provedenim vySetieni souhlasili prostfednictvim nastroje

informovaného souhlasu.

4.2. Technika vySetteni

Ultrasonograficka vySetfeni jsme provadéli na ultrazvukovém pftistroji nejvyssi
vykonnostni ttidy (Aplio, Toshiba Corporation, Japan). Nejprve jsme pii nativnim US vySetieni
identifikovali jednotliva loziska v jaternim parenchymu. Tato vySetfeni byla provedena
konvexni abdominalni sondou s frekvenci 3.5-6 MHz s pouZitim tkafiového harmonického
zobrazeni. Se stejnou sondou jsem vySetfovali 1 pacienty po intraven6znim podani k.1. Pti CEUS
jsme pouzivali nésledujici parametry nastaveni: mechanicky index byl snizen pod 0.1 pfi
zvysené citlivosti US pfistroje pro harmonické frekvence s pouzitim ,,pulse inverzion* modu.
Aplikovali jsme nitroziln¢ 4.8 ml kontrastni latky BR1 (SonoVue, Bracco, Milan, Italie) jako

bolus s naslednym proplachem 10ml fyziologického roztoku. K.1. byla podana cestou nami
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zavedené flexily (minimaln¢ 20G) do vhodné Zily jedné z horni koncetin. Pti zaCatku aplikace
byl spustén ¢asovac, ktery slouzil k orientaci o fazi vySetfeni. Vysetiované lozisko jsme nasledné
kontinualn¢ sledovali ve vSech jeho fazich opacifikace od arterialni po pozdni fazi (0-5 min.).
Pribéh celého vysetieni byl po 30s tsecich zaznamenan jako video sekvence na harddisk US

pristroje, takze zaznamy mohly slouzit k naslednému hodnoceni potizenych obraz.

4.3. Ovéreni vysledka

Konec¢na diagndza loziska byla stanovena na podkladé dalSich vySetieni: CT, MR nebo
histologického vySetfeni. Dominantni kontrolni vySetfovaci modalitou byla MR (60,7 %), u 26,4
% bylo provedeno jako kontrolni CT vySetfeni. Histologické diagndza byla stanovena u 25,8 %
lozisek. Aby bylo lozisko definitivné uréeno pti CT a MR vySetfeni muselo spliiovat typicka
kriteria pro danou 1ézi na zvolené vySetiovaci modalité. Pokud nalez nebyl jednoznaény, muselo
byt lozisko vySetfeno histologicky. V ptipad¢ Ze nebyla tato podminka splnéna, nebyla 1éze do
souboru zafazena.

Spiralni CT vySetfeni jsme provadéli na Sestifadém CT piistroji (Emotion 6, Siemens
Medical Systems, Erlangen, SRN). Po nativnim skenu nasledovalo kontrastni vySetfeni, kdy jsme
nitroZilng aplikovali 80-100 ml neiontové jodové kontrastni latky s koncentraci jodu 400
mgl/100ml a rychlosti podani 2,5-3 ml/s. Pro zacatek skenovani jsme pouZili automatického
spousténi akvizice dat, oblast zdjmu byla nastavena do abdominalni aorty (prahova hodnota
120HU). Vysetfeni jsme provadéli nejprve v pozdni arterialni fazi (zpozdéni po dosazeni prahové
hodnoty 7s), druha expozice v porto-venozni fazi ndsledovala se zpozdénim 25-30 s od faze
prvni. Dle potfeby byla doplnéna tieti odlozena faze za 3-5 minut. VSechny faze jsme vySettili
S detektory kolimovanymi na 6x2 mm, pitchem 1.2; obrazové rekonstrukce jsme provadéli
S nastavenim §ife vrstev 2.5 mm resp. 5 mm, a to pii tfetinovém piekryvu jednotlivych vrstev.
Pro obé¢ rekonstrukce byl pouzit ,,mékkotkanovy* rekonstrukcni algoritmus (kernel s ozna¢enim
B31).

Za patognomické jsme u jednotlivy lozisek povazovali nasledujici CT znaky:

- u prosté cysty nedochazelo ve vSech fazich opacifikace ke zmén¢ denzity, ktera byla podobna
denzité vody;

- zOna steatoticka ¢i nesteatoticka si ve vSech fazich syceni po podani k.1. IV zachovala stejny
relativni odstup viici okolnimu jaternimu parenchymu;

- pro hemangiom je typické postupné nodularni syceni z periferie loziska pretrvavajici i na

odlozenych scanech;

34



- u FNH nachazime v arteridlni fazi obraz hypervaskularizovaného loziska s centralni jizvou,
které akumuluje kontrastni latku 1 ve venozni fazi;

- pro HCC jako zastupce malignich lozisek je obdobn¢ charakteristickd arteridlni
hypervaskularizace, avsak ve vendzni fazi dochazi k rychlému vymyti loziska. Diagnézu HCC
dale podpotily zndmky cirhotické prestavby jater;

- metastatickd loziska se projevovala hypodenzitou v arteridlni, vendzni i pozdni fazi (z
hypervaskularizovanymi metastdzami jsme se v naSem souboru nesetkali).

MR vySetfeni jsme provadéli na 1.5 T pfistroji (Symphony Master Class, Siemens
Medical Systems, Erlangen, SRN). Nejprve jsme vySetfili nativni sekvence T1 vaZené obrazy
dvojiho echa v provedeni ,,in phase* a ,,out of phase* s rozdilnou fazi tuku a vody v transverzalni
roving. Nasledovali nativni T1 vazené transverzalni obrazy (VIBE sekvence), které jsme
nasledné se stejnymi parametry provedly 1 jako dynamické série po podani k.1. IV. Série byly
Casovany v pozdni arteridlni, portalni a venozni fazi. Akvizici dat arteridlni faze jsme spoustéli
v okamziku, kdy pfi kontinudlni skenovani byla patrna kontrastni napli aorty, dalsi dvé faze
nasledovaly s pravidelnym odstupem 20 s. Nejcastéji jsme aplikovali nespecifickou gadoliniovou
k.l. (Gadovist, Bayer Schering, SRN) v mnozstvi podle hmotnosti pacienta (cca Iml na 10 kg
hmotnosti). Po téchto fazich jsme doplnili T2 vaZené obrazy, které podana k.1. prakticky
neovliviiuje (HASTE sekvence). Nasledné jsme provedli T1 vazené obrazy v odlozené fazi po 5
min od pocatku aplikace. V ptipad¢€ vySetfeni s orgdnové specifickymi k.1. jsme protokol
modifikovali a dopliiovali vySetieni v pozdnich stfadacich fazich. Pokud §lo o hepatobiliarni k.1.
(Primovist, Bayer Schering, SRN), vySetfovali jsme v T1 vaZeni po 20 minutdch od podani k.1.,
pii pouziti k.1. vychytavajici se v retikuloendoteliarnim systému (Resovist, Bayer Schering, SRN)
jsme dopliovali T2 vaZené obrazy po 2 hodinéch.

Pti dynamickém kontrastnim MR vySetfeni jsem povazovali za patognomické znaky
jednotlivych loZisek opacifikacni piiznaky obdobné jako pii CT vySetieni. Pti srovnani s CT
jsme vSak pti MR vyuzivali dalSich ptiznaka: - steatotické €1 nesteatotické zony se zmeénou
signalu vici okolnimu parenchymu typicky pii T1 vazenych obrazech dvojiho echa (in a out of
phase); - cysta je klasicky nativné pti MR na T2 vazenych obrazech hyperintenzni, stejné tak, i
kdyz v pon€kud mensi mife, hemangiom; - centralni jizva u FNH je T2 hyperintenzni; -
hepatospecifickou k.l. vychytavaji loziska obsahujici jaterni buiiky (pfedevsim FNH a adenom); -

kontrastni latku specifickou pro RES vychytavaji loZiska obsahujici Kuppferovy bunky (FNH).
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4.4, Zpracovani vysledki

Nasi sestavu jsme hodnotili z dvojiho pohledu. Pfi prvnim jsme se zaméfili na hodnoceni
diagnostické presnosti CEUS pfi odliseni maligniho a benigniho loziska jater. Druhym cilem
bylo sledovani ¢etnosti specifickych opacifikacnich charakteristik pro jednotliva jaterni postizeni
na CEUS.

Vysettili jsem celkoveé 163 lozisek. Primérny vek pacient byl 47.6 roku s pfevahou zen
(62.5 %) s primérnym vékem 44.6 let, u muzt byl primérny vek 52.6 roku. Pacientd mladSich
50 let byla nadpolovi¢ni vétSina 62.6 %.

Pocet benignich lozisek (n=137) vyznamné pievySoval 1éze maligni (n=26). (Tab. €. 2, Graf
¢.2). Mezi 1éze benigni jsou zafazeny v celém souboru i zmény charakteru zonalnich
steatotickych nebo nesteatotickych okrsk, které se histopatologickych klasifikacich fadi mezi
pseudotumory.V celém souboru pak dominoval nalez hemangioml (n=66), druhym nej¢ast&j$im
hodnocenym loziskovym postizenim byla fokalni nodularni hyperplazie (n=42). Ostatni loziska
byla sledovéna v mensich poctech: zonalni steat6za nebo nesteatotické okrsky v 21x,
metastatické postizeni 15x, HCC 7x, regenerativni nodularni hyperplazie 5x, periferni
cholangiogenni karcinom 4x. Dale jsme se setkali s jednim nalezem zanétlivého pseudotumory,
hepatalni adenomem a epitheloidnim angiomyolipomem. U dvou pacientl byl jako vedlejsi nalez

nov¢ diagnostikovan karcinom prave ledviny.

Lozisko Pocet %
hemangiom 66 40,50
_ FNH 42 25,77
c <t
2 ne-/steatoza | 8 21 (j;. 12,88
) —
b RNH 5 | *° [003
ostatni 3 0,02
_ meta 15 0,09
c Kp]
R HCC © 7 o 0,04
® N LfH)
= cccC 4 0,02
VSechna 163 100

Tabulka &.2: Cetnost vyskytu jednotlivych lozisek v nasem souboru.
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Graf ¢.2: Cetnost vyskytu jednotlivych loZisek v naem souboru.

Benigni 1éze tvotily zminovanych 83,4 % (n=137) vSech vysetifenych lozisek. Primérny
vek pacientti byl 44.2 roku. Muzt bylo v tomto souboru 36 (30,5 %) a Zen 82 (69,5 %). Z toho
vyplyva, ze u 19 jedincii jsme vysetiili dvé benigni loziska zarover.

Z celkové poctu 163 vySetienych loZisek jich celych 66 (40,5 %) tvotily hemangiomy,

Z benignich nalezu je to celkem 48,2 % lozisek. Pomoci CEUS jsme nevySettovali hemangiomy
klasického vzhledu (ostie ohrani¢ena hyperechogenni homogenni 1éze), které se daji s vysokou
spolehlivosti druhové specifikovat jiz z nativniho ultrazvukového vySetfeni. Naopak jsme se
zam¢étili na loziska nativné atypicka: 63,6 % (n=42) jich bylo nativn¢€ hypoechogennich ptevazné
Vv terénu steatoticky zménénych jater, 36,4 % (n=24) jich bylo nativn¢ nehomogennich. Primérna
velikost loziska byla 23,9 mm (12-75 mm) s medianem 24mm. Pomér Zen vi¢i muzim byl 4:3

V jejich prospéch. Primérny veék vysetfenych byl 50.6 let. U 10 (17,9 %) pacientt byla vySetifena
dvé loziska zaroven. Zamé¢fili jsme se na sledovani charakteru opacifikace lozisek v celém
pribéhu s diirazem kladenym na ¢asnou arterialni fazi. V té jsme sledovali pfitomnost periferni
nodulérni opacifikace zvlasteé u lozisek menSich nez 2 cm. Déle jsme sledovali opacifikaci

loZiska v pozdni fazi. Hodnoceni ptiznakl bylo vztazeno na velikost loziska (viz tabulka €. 4).
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Obrazek €.1: Hemangiom, zobrazeni s nizkym MI, podani SonoVue (Bracco, Italie) [V
a - nativni US, b — ¢asna arterialni faze 21s., ¢ — pozdni arterialni faze 35s., d — venozni
faze 59s., e- pozdni faze Imin. 45s. Postupna opacifikace loZiska z periferie typickad pro

hemangiom.

Druhym nejcastéji vysetfovanym loziskem v nasem souboru byla fokalni nodularni
hyperplazie, ktera tvotila 25,8 % (n=42) vSech lozisek, z benignich pak dokonce 30,7 %. Jasné
prevladaly zeny 90,2 % (n=37) nad muzi 9,8 % (n=4). Primérny v&k pacientti s FNH byl 36,1

let. Nativné méla na US loziska rozdilnou echogenitu a vzhled, ptevladala loziska mirné
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hypoechogenni 50 %, loziska mirn¢ hyperechogenni tvoftila 26,2 % a loZiska témét izoechogenni
byla ptitomna v 23,8 % ptipadi. U 4 lozisek jsme se pii nativnim US setkali s hypoechogennim
lemem. Primérna velikost lozisek byla 40,4 mm (11-88 mm) s medidnem 38,0 mm. U dvou
pacientli jsme vySetfovali dvé loziska FNH. Jako znaky typické pro FNH jsme sledovali
opacifikaci zvlasté v pribéhu celé arterialni faze a ptitomnost loukot’ovitého uspotradani cév.

V dalsich fazich byla sledovana ptitomnost centrdlni jizvy (chybéni syceni) a opacikace ostatni
tkané loziska v pozdni fazi. VSechny ptiznaky byly zhodnoceny se vztahem k vysledné diagnoze

a velikosti loziska (viz tabulka ¢.5).

Radiolog. klinika FN HK - UNG - Abdomen tmse Radiolog. klinika FN HK - UNG - Abdomen tmse

Radiolog. klinika FN HK - - Abdomen SonoVYue Radiolog. klinika FN HK - UNG - Abdomen SonoVue
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Radiolog. klinika FN HK - UNG - Abdomen SonoVue Radiolog. klinika FN HK - UNG - Abdomen SonoYue

Obrézek €.2: FNH, zobrazeni s nizkym MI, podéni SonoVue (Bracco, Italie) IV
a — nativni US, b - nativni US, interkostalni pristup, ¢ — ¢asna arteridalni faze 10s po aplikaci, d —
arteridlni faze 25 s, e — portdlni fize 60s, f— pozdni fize 4min. Casné syceni loZiska, celkové

pretrvavajici, ale vynechavajici oblast centrdlni jizvy - typické pro FNH.

Ttetim Castym postiZzenim byla loziska zonalni steatdzy ptipadné lokalné nesteatoticka
loZiska. VySetiovali jsme pouze loziska, ktera méla atypicky vzhled; nebyla tedy v typickych
mistech, neméla ,,difuzné-infiltrativni* vzhled, ale naopak imponovala jako kulovita ohrani¢ena
loziska. U vétSiny pacientd bylo postizeni vicecetné, vzdy jsme vSak u nich zhodnotili pouze
jedno lozisko. Celkove jsem vysettili 21 jedinct (12,9 % ze vsech lozisek, 15,3 % z lozisek
benignich), 12 Zzen a 9 muzt . Primérny vék vysetifenych byl 50,9 roku.

Maligni léze tvotily 16,0 % (n=26) vSech vySetifenych loZisek. Primérnym vék pacientl
byl 62,9 let, muzii bylo v tomto souboru 18 a Zen 8. U vSech jedinct se jednalo o loziska
solitarni. Celkové maly pocet malignich lozisek je dan zaméfenim nasi studie na benigni jaterni
loZiska. Do souboru nebyli zatazeni nemocni se znamym primarnim nadorem a vicecetnym
loziskovym postizenim.

Nejcasteji diagnostikovanym malignim postiZzenim byly metastazy; v 15 pifipadech (9,2 %
vSech loZisek). Postizeno bylo vice muzii (n=9) oproti Zenam (n=6). Hepatocelularni karcinom se
V nasem materidlu vyskytl 7x (6 muzi, 1 Zena). Poslednimi diagnostikovanymi malignimi

lozisky byly periferni cholangiogeni karcinomy (u 3 muzii a 1 Zeny).
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5. Vysledky

5.1. Celkova ptesnost vySetieni CEUS

Z uvedenych vysledki vyplyva, ze ze 163 vysetfenych lozisek jich bylo spravné jako
benigni urceno 131, spravné jako maligni urceno 25 (tabulka ¢.3). Jedno lozisko maligni bylo
mylné povazovano za lozisko benigni a 6 lozisek benignich jsme nespravné povazovali za
loZiska maligni. Celkova pfesnost vySetieni pro urceni malignity ¢i benignity loZiska byla 95,7
%. Z pohledu maligniho loziska byla senzitivita vySetfeni 96,2 %, specificita 95,6 %, pozitivni
prediktivni hodnota 80,6 % a velmi dulezita negativni prediktivni hodnota 99,2 %.

Celkova pfesnost pro druhovou charakterizaci loziska byla v naSem souboru 89,0 %

z vySetfenych 163 lozZisek. Piesnost se dale zvySuje pokud posuzujeme, zda-li se jedna o lozisko
maligni nebo benigni, pfi tomto rozhodovani byla pfesnost naseho vySetieni az 95,7 %.

Celkovée jsme Spatné druhoveé zatadili 18 lozisek (11 %), z toho 15 benignich (10,9 % ze

vSech benignich loZisek) a 3 maligni (11,5 % ze vSech malignich lozisek).

definitivni diagnéza

benigni | maligni

benigni 131 6

CEUS

maligni 1 25

Tabulka €. 3: Celkova ptesnost CEUS v nasem souboru pro maligni lozisko

5.2. Charakterizace jaternich 1ézi

5.2.1. Hemangiom

Z 66 hemangiomu se jich 83,3 % (n=55) opacifikovalo béhem arterialni faze nodularné
z periferie, primérna velikost takto se chovajicich hemangiomd byla 31,2 mm, a 36,4 % z nich
(n=20) bylo mensich nez 20mm (tabulka ¢. 4). Naopak kompletn¢ se syticich hemangiomu
Vv arteridlni fazi bylo 9 tj. 13,6 % s primérnou velikosti 15,1 mm a rozmérem nikdy

neptesahujicim 20mm (12-20mm). U hemangiomu o velikosti do 20 mm byla charakteristicka
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nodularni opacifikace pfitomna u 69,0 %, do 30mm u 78,3 % (n=36). Dv¢ loziska hemangiom1,
ktera jsme urcili jako metastatické postizeni, se opacifikovala pouze drobné ,,teckovite*
v arterialni fazi, jinak zastavala bez opacifikace, kone¢nou diagnozu piinesla MR resp. cilena
biopsie. V pozdni fazi nedoslo u 27,3 % (n=18) hemangiomii ke kompletni opacifikaci, v 77,8 %
(n=14) se jednalo o loziska nativné nehomogenni. V této fazi pak pievazovala loziska
izoechogenni vii¢i okolnimu jaternimu parenchymu 43,9 % (n=29), hyperechogennich, tedy
vyznamnéji opacifikovanych nez okolni jaterni parenchym, bylo 25,8 % (n=17) a lozisek mirn¢
hypoechogennich bylo 12,1 % (n=8). Biopsii loZiska pro ptimé ovéteni diagnodzy jsme provedli u
5 hemangiomi, nej¢astéji jsme vSak provedli MR (n=40, v 60,6 %), ostatni nalezy byly
ovefovany pomoci CT. Ve 3 piipadech drobnych hemangiomti CT diagn6zu nepiineslo a museli
jsme doplnit MR, ve dvou z té&chto tii ptipad byla CEUS ptesnéjsi nez CT (tabulka ¢. 4).

V nasem souboru 66 hemangiomu jsme 58 (87,9 %) spravné druhové urcili. V 8
ptipadech nebyla charakteristika loziska spravna, avsak z téchto 8 jsme jich 6 spravné rozpoznali
jako benigni 1ézi. Pouze 2 loziska nami byla urcena jako loziska maligni povahy dle CEUS.

Celkové jsme tedy jako benigni spravné zatadili 97,0 % lozisek hemangiomd.

. |velikost| nativni Opacifikace ; o
¢ (mm) us nodularni | kompletni | pozdni faze Hreeno Overen!
1 65,0 |hehomogenni 1 1 hyper 1 CT

2 42,0 |nehomogenni 1 1 hyper 1 Biopsie
3 40,0 |jnehomogenni 1 0 hyper 1 CT

4 20,0 hypo 1 1 Izo 1 CT

5 28,0 hypo 1 0 hyper 1 MR

6 25,0 hypo 1 1 hyper 1 CT

7 75,0 |nehomogenni 1 0 mirné hyper 1 CT

8 25,0 hypo 1 1 hyper 1 MR

9 15,0 hypo 1 1 izo 1 CT -> MR
10 20,0 hypo 1 0 hyper 1 MR
11 19,0 hypo 1 1 hyper 1 MR
12 12,0 hypo 0 1 hyper 0 MR
13 60,0 |nehomogenni 1 0 izo 1 MR
14 25,0 hypo 1 1 izo 1 CT->MR
15 25,0 hypo 1 0 izo 1 MR

16 25,0 hypo 1 1 hyper 1 MR

17 70,0 pehomogenni 1 0 mirné hyper 1 CT

18 70,0 pehomogenni 1 0 mirné hyper 1 MR
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19 13,0 hypo 1 1 hyper 1 MR
20 61,0 |hehomogenni 1 0 mirné hyper 1 Biopsie
21 25,0 hypo teCkovité 0 hypo 0 MR
22 41,0 jnehomogenni 1 0 mirné hyper 1 MR
23 15,0 hypo 1 1 izo 1 CT
24 30,0 |hehomogenni 1 0 mirné hyper 1 CT
25 31,0 |nehomogenni 1 1 izo 1 MR
26 15,0 hypo 0 1 izo 0 MR
27 25,0 hypo 1 1 mirné hypo 1 MR
28 70,0 |hehomogenni 1 0 mirné hyper 1 CT
29 20,0 hypo 1 1 mirné hypo 1 MR
30 49,0 |nehomogenni 1 1 izo 1 MR
31 18,0 hypo 1 1 mirné hypo 1 MR
32 45,0 hypo 1 0 mirné hyper 1 CT
33 15,0 hypo 1 1 mirné hypo 1 MR
34 72,0 |nehomogenni 1 0 izo 1 CT
35 12,0 hypo 0 1 izo 0 MR
36 55,0 |nehomogenni 1 1 izo 1 Biopsie
37 19,0 hypo 1 1 mirné hypo 1 MR
38 40,0 |nehomogenni 1 0 izo 1 CT
39 36,0 |nehomogenni 1 1 izo 1 CT
40 21,0 hypo 1 1 hyper 1 MR
41 30,0 |nehomogenni 1 1 izo 1 CT
42 29,0 |nehomogenni 1 1 izo 1 MR
43 20,0 hypo 0 1 hyper 0 MR
44 15,0 hypo 0 1 hyper 1 MR
45 21,0 hypo 1 1 izo 1 MR
46 21,0 hypo 1 1 izo 1 MR
a7 15,0 hypo 0 1 izo 0 MR
48 35,0 |nehomogenni 1 1 hyper 1 MR
49 20,0 hypo 1 1 izo 1 MR
50 40,0 hypo 1 0 mirné hyper 1 Biopsie
51 20,0 hypo 1 1 izo 1 MR
52 17,0 hypo 1 1 izo 1 MR
53 16,0 hypo 1 1 izo 1 CT
54 23,0 jhehomogenni 1 0 mirné hyper 1 MR
55 27,0 jhehomogenni 1 1 mirné hypo 1 CT
56 13,0 hypo 1 1 Izo 1 MR
57 18,0 hypo 0 1 Izo 1 MR
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58 15,0 hypo 0 1 1zo 1 MR
59 32,0 |nehomogenni| teckovité 0 hypo 0 Biopsie
60 20,0 hypo 1 1 1zo 1 MR
61 12,0 hypo 1 1 hyper 1 MR
62 15,0 hypo 1 1 mirné hypo 1 CT

63 20,0 hypo 1 1 izo 1 MR
64 14,0 hypo 0 1 izo 0 CT ->MR
65 17,0 hypo 1 1 hyper 1 MR
66 25,0 |jhehomogenni 1 0 mirné hypo 1 MR

Tabulka ¢.4: Sledované opacifikacni charakteristiky loZisek hemangiomd.
(nativni US — hypoechogenni ¢i nehomogenni loZiska, pozdni faze opacifikace —
hypoechogenni, hyperechogenni ¢i izoechogenni ve vztahu k okolnimu jaternimu parenchymu,

c¢islo 1 oznacuje pritomnost znaku ¢i spravné zarazeni lozZiska pri CEUS)

5.2.2. Fokalni nodularni hyperplazie

Ze sledovanych znakt jsme u 42 vySetfovanych lozisek FNH loukot'ovité usporadani cév
béhem arteridlni faze opacifikace pozorovali u 81,0 % loZisek (n=34) s priimérnou velikosti 43,4
mm (tabulka €.5). Ostatni loziska FNH s primérnou velikosti 27,9 mm m¢la arteridlni
opacifikaci kompletni nebo nepravidelnou. Nélez centralni jizvy jsme pozorovali u 59,5 %
(n=25) lozisek s velikosti od 21-80mm, primérn¢ 50,4 mm. Naopak loZiska bez jizvy (40,5 %)
méla primérnou velikost 27,3mm. Pokud loZisko nemélo centralni jizvu, dochéazelo pfi arteridlni
fazi k jeho typické opacikaci v 64,7 % ptipadd. U 6 (14,3 %) lozisek se nevyskytl zadny typicky
piiznak (loukot'ovité uspotfadani cév, jizva). Z téchto 1€zi byla pouze jedna v pozdni fazi
opacifikace hypoechogenni, a byla tudiZz oznac¢ena za podeziclou z malignity; ostatni byla
1zoechogenni ¢i hyperechogenni vii¢i jaternimu parenchymu. V pozdni fazi bylo celkem 18 (42,9
%) lozisek FNH hyperechogennich, jedno jiz zminované lozisko hypoechogenni (2,4 %) a
ostatnich 54,8 % izoechogennich s okolim. Ovéfeni lozisek bylo provedeno ve 3 ptipadech (7,1
%) ptimo biopticky, kone¢nou diagnosu i v tomto piipad¢ nejcastéji stanovilo vySetieni MR 66,7
% (n=28) a zbylych 26,2 % (n=11) CT vySetfeni (tabulka ¢.5).

V naSem souboru jsme spravné diagnostikovali FNH v 92,7 % (n=39), ze zbylych tii
Spatné urcenych lozisek jsme pouze jedno oznacili za maligni. VSechna 3 tato loziska m¢la
rozméry pod 20 mm vcetné (17,20 a 20 mm). Pfesnost pro loziska vétsi jak 20mm byla tedy

v nasem souboru 100 %. Celkové jsme jako benigni spravné urcili 97,6 % lozisek FNH.
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. | velikost | nativni Pacifikace pFipadné
C. ur€eno| 1. ovéfeni

(mm) us loukot | Jizva | pozdni faze 2. ovéfeni
1 17,0 hypo 0 0 Izo 0 MR
2 60,0 izo 1 1 hyper 1 CT biopsie
3 21,0 hypo 1 1 Izo 1 MR
4 44,0 hypo 1 1 hyper 1 biopsie
5 15,0 hypo 1 0 Izo 1 MR biopsie
6 28,0 hypo 0 0 Izo 1 MR biopsie
7 18,0 hypo 1 0 hyper 1 MR
8 20,0 hypo 0 0 hyper 0 MR biopsie
9 | 520 izo 1 1 hyper 1 CT MR
10 80,0 izo 1 1 Izo 1 CT
11 73,0 hypo 1 1 hyper 1 CT
12 73,0 izo 1 1 Izo 1 CT
13 65,0 izo 1 0 Izo 1 MR
14 62,0 izo 1 1 hyper 1 CT
15 62,0 izo 1 1 Izo 1 biopsie
16 60,0 hyper 1 1 hyper 1 MR
17 60,0 izo 1 1 Izo 1 MR
18 58,0 hyper 1 1 hyper 1 MR
19 58,0 hypo 1 1 Izo 1 CT
20 56,0 hyper 1 1 Izo 1 MR biopsie
21 55,0 hyper 1 1 Izo 1 CT
22 50,0 izo 1 1 hyper 1 MR
23 48,0 hypo 1 1 hyper 1 MR
24 23,0 hypo 1 0 Izo 1 MR biopsie
25 42,0 hypo 0 1 hyper 1 MR
26 40,0 hypo 1 1 hyper 1 CT biopsie
27 38,0 hyper 1 1 Izo 1 MR
28 38,0 hypo 1 0 hyper 1 MR
29 37,0 hyper 1 1 Izo 1 MR
30 37,0 hyper 1 0 hyper 1 CT
31 35,0 hyper 1 0 hyper 1 MR
32 20,0 hyper 0 0 hypo 0 MR biopsie
33 29,0 hypo 1 1 Izo 1 biopsie
34 28,0 hypo 1 1 Izo 1 MR
35 25,0 hypo 1 1 Izo 1 MR
36 50,0 izo 0 1 Izo 1 MR biopsie
37 29,0 hyper 1 0 hyper 1 MR
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38 | 230 hypo 1 0 1zo 1 MR
39 22,0 hypo 0 0 hyper 1 CT biopsie
40 | 12,0 hypo 1 0 1zo 1 MR
41 | 11,0 hypo 1 0 1zo 1 MR
42 | 24,0 | hyper 0 0 1zo 1 MR

Tabulka ¢€.5: Sledované opacifikacni charakteristiky lozisek FNH.
(nativ, pozdni faze opacifikace — hypoechogenni, hyperechogenni ¢i izoechogenni ve vztahu
k okolnimu jaternimu parenchymu, loukot = pritomnost loukotovité uspordadanych cév béhem
arterialni faze, jizva = pritomnost jizvy v loZisku, ¢islo 1 oznacuje pritomnost znaku ¢i spravné

zarazeni loZiska pri CEUS)

5.2.3. Ostatni benigni 1éze

Steatotické resp. nesteatotické okrsky zarazené do naseho souboru byly netypického
vzhledu. Pii nativnim US imponovaly jako loziskové postizeni bez popisovanych znakil pro toto
postizeni. Tvofili tfeti nejcastéjsi loziskovou 1€zi v nasem souboru. Pti charakterizaci toho
postizeni jsme dosdhli 100 % ptesnost. Chovani téchto zon po podani ultrazvukové k.1. IV bylo
identické s ostatnim jaternim parenchymem a tedy i v pozdni fazi byly zony izoechogenni

s okolim.

6. Diskuze

V nasi praci, primarné zamétené na solidni benigni loZiska, se miZzeme kromé
celkové presnosti metody pro charakterizaci jaterniho loziska, zamé&fit podrobnéji hlavné na
hemangiomy a fokalni nodularni hyperplazii, vzhledem k ¢etnosti jejich zastoupeni. Ostatni

postiZeni Ize ze statistického hlediska zminit spiSe okrajové.

6.1. Celkova ptesnost CEUS pfi charakterizaci lozisek jater

Prvni prace srovnavajici presnost CEUS s ostatnimi diagnostickymi metodami se zacaly
objevovat na zacatku tohoto stoleti, vétSina autorii té¢ doby pouzila k vySetfeni SHU 508A
(Levovist, Schering, SRN). Obecny zavér o charakteru opacifikace malignich a benignich lozisek
pii pozdni fazi podéani k.1. 1ze vSak pouzit 1 pfi vySetieni s ostatnimi ultrazvukovymi k.1. Maligni

loziska jsou v pozdni fazi hypoechogenni oproti okolnimu jaternimu parenchymu (64). Po vyvoji
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novych kontrastnich latek s delsi ¢asovou stabilitou se pozornost autort obraci piedevs§im k jejich
vyuziti; v Evropé je nejpouzivangjsi k.l. BR1 (SonoVue, Bracco, Italie), v zamoti pak Definity
(Bristol-Myers Squibb, USA). Jednim z prvnich, ktery pouzil BR1, byl Forsberg. Jeho tym
zachytil nadorové postizeni krali¢ich jater pomoci CEUS se stejnou senzitivitou jako pii MR
(65). Vysledky multicentrické studie publikované Leenem ukazuji, Ze CEUS s podanim BR1 je
efektivni pro zobrazeni nadorové vaskularizace a diky tomu je vhodny pro druhovou diagnostiku
jaternich lozisek (66). Vyznamnou praci uvetejnil Hohmann, jehoz tym dosahl u CEUS celkové
presnosti 92 % oproti 65 % u nativni US pfi charakterizaci jaternich 1ézi (67). Prace italskych
autord se zabyva uspésnosti diagnostiky hepatoceluldrniho karcinomu v cirhotickém terénu za
pomoci CEUS s vyslednou senzitivitou od 66 % u 1ézi mensich jak lem az po 97,3 % u lozisek
nad 3 cm (68). U podobné skupiny pacientu s cirhoticky postizenim jater dokonce Giorgio
zvetejnil diagnostickou shodu CEUS a CT vySetfeni s aplikaci k.1. (69). Rozséhla byla
multicentrickd studie, kterou publikoval Quaia, kdy bylo vySetieno 452 jaternich lozisek a byla
porovnana presnost nativniho US a CEUS pii aplikaci BR1. VySetieni retrospektivné hodnotili
dva Iékati; diagnostickd presnost charakterizace loziska vzrostla z 49 resp. 51 % pfii nativnim US
na 85 % resp. 88 % po podani k.1. (70). V nejnovéjsich studii Bartolotta pii charakterizaci 105
hypoechogennich lozisek v terénu steatoticky zménénych jater doSel k zavéru, Ze CEUS zvySuje
vyznamné piesnost uréeni loZiska az na 89 % a sniZuje tak cca o 60 % potiebu dalsiho vysetieni
Vv zavislosti na zkuSenosti vySettujiciho (71). Zajimavou praci hodnotici pocet a charakterizaci
lozisek pomoci CEUS u 81 nasledné operovanych pacienti zvefejnil Chami s kolegy. Senzitivita
resp. specificita pro detekci a urceni maligniho loZiska stoupla z 58.8 % na 68. 7 % resp. z 50,7
% na 67 (72). Catala se spolupracovniky pii porovnavani diagnostické piesnosti CEUS a spiralni
vypocetni tomografie vysetiil 77 jaternich lozisek. DoSel k zaveru, ze u tohoto souboru neni
urcovani malignity loziska. Celkova ptesnost CEUS pro malignitu loziska byla v jeho studii 91
%, senzitivita 91 % a specificita 90 % (73). Obdobné zavery také publikoval Jung se spoluautory,
kdy vySettili 100 pacientt s jaternim loziskem. Pfesnost CEUS pii stanoveni maligniho
potencialu 1éze byla v této studii 93,5 % (74).

Nase vysledky, kdy celkova pfesnost pro zatazeni loZiska mezi benigni nebo maligni byla
95,7 % a senzitiva a specificita z pohledu maligniho loziska byla 96,2% resp. 95,6 %, se shoduji
s citovanymi svétovymi pisemnostmi. Také ndmi dosaZena piesnost druhové charakterizace

loZiska (89,0 %) odpovidala literarnim udajim.
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6.2. Charakterizace hemangiomu pomoci CEUS

Vétsina jaternich hemangiomt vykazuje na CEUS periferni noduldrni opacifikaci
Vv arterialni fazi s postupujici centripetalni opacifikaci ve fazi pozdni; adekvatné opacifikaci pii
CT a MR vysetieni (61, 71, 72). Tento znak je v literatuie nejcastéjSim popisovanym
charakteristickym opacifika¢nim kriteriem pro hemangiomy. V nasem souboru jsem tento typ
opacifikace pozorovali u 83,3 % lozisek a byl hlavnim patognomickym pfiznakem pro
hemangiom. Pokud byl pfitomen, loZisko jsem nezatadili Spatné. Dalsi ¢asto zmifiovanou
znamkou je kompletni vysyceni 1éze v pozdni fazi, které je vSak patrné pouze u 40-50 % ptipadi,
ostatni hemangiomy zlstavaji ¢aste¢né nevysyceny. V nasem souboru 27,3 % hemangiomu
zustalo v pozdni fazi ¢aste¢né neopacifikovano. Zminované jsou vSak také hemangiomy, u
kterych po podani mikrobublinové kontrastni latky nedochazi v zadné fazi k opacifikaci, jsou
tedy stale hypoechogenni. Nékteti autofi vSak udéavaji ptiznak takzvané teCkovité opacifikace,
které pretrvava ve vSech fazich syceni jaterniho parenchymu. V zasad¢ jsou dvé teorie
vysvétlujici tento jev: prvni popisuje tento ptiznak u trombozovanych, fibrosklerotickych nebo
atypickych jaternich hemangiomil a v druhé autofi popisuji tento jev u hluboko uloZzenych
hemangiomi v dorzélnich partiich jater, kde je signal z mikrobublin pti CEUS obtizné
detekovatelny. V nasem souboru se takto neopacifikovala 2 loZiska, které jsme pii US povazovali
za metastatické postiZzeni. Nasledné MR vySetieni pak loZiska spravné urcila jako hemangiomy,
jelikoz splitovala klasické signalové charakteristiky jak pfi nativnim, tak pfi postkontrastnim
vySetieni. Dal$i diagnostickym problémem jsou drobné hypervaskularizované hemangiomy
obycejné vykazujici kompletni ¢asnou opacifikaci béhem arterialni faze. ,,Rychle se
opacifikujici* hemangiomy obvykle méti pod 3 cm a predstavuji 16 % vSech hemangiom1.
Problém s charakterizaci drobnych hypervaskularizovanych lozisek nemad jen CEUS, ale i CT a
MR vysetfeni. Pfi MR muize byt napomocné nativni vySetieni, pii kterém maji hemangiomy na
T2 vazenych obrazech mirn€ zvyseny signal. Zachyceni celého priibéhu arterialni faze je
vyhodou CEUS oproti CT a MR. N¢ktera tato loziska mohou v pritbé¢hu casné arterialni faze jevit
znamky periferni nodulérni opacifikace, kterou pfi konve¢nim zobrazeni nemtizeme postihnout,
jelikoz jsou ve 20-30 s, kdy je zobrazime na CT nebo MR jiz kompletné¢ opacifikovana. Tim tedy
CEUS ziskava vyhodu oproti zminovanym metoddm. V naSem souboru se nodularné
opacifikovalo 78,3 % (n=36) hemangiomi menSich nez 3cm. Oproti CT a MR byl tento jev
pozorovan navic u 5 (13,9 %) loZisek a ve dvou piipadech vedl ke spravné diagnoze oproti
vySetifeni na CT (diagnéza byla nasledné potvrzena pomoci MR). Naopak problematickym
ptiznakem na CEUS je u n¢kterych lozisek hemangiomti vymyti k.1. v pozdni fazi (75). Tento
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fenomén naopak snizuje presnost CEUS, jelikoz loziska takto se chovajici jsou obecné
povazovana za loziska maligni. Pfi¢ina takového chovani hemagiomu pii CEUS neni doposud
spolehlivé objasnéna. V nasem souboru bylo na pozdni f4zi mirn¢ hypoechogennich 12,1 %
(n=8) lozisek s priimernou velikosti 20,5 mm, avSak vSechna byla spravn¢ urcena jako
hemangiomy vzhledem k nodularnimu charakteru ¢asné opacifikace

V nasem souboru jsme Spatné urcili 12,1 % (n=8) hemangiomu. Dv¢ loziska (32 a 25mm)
byla jiz zminéna loziska bez opacifikace resp. s teCkovitou opacifikaci, kterd jsem povazovali za
meta postizeni. Ostatni loZiska byla spravné urcena jako benigni, jejich velikost neptesahovala
20 mm (primér 14,7 mm) a vSechna byla charakterizovéna ¢asnou opacifikaci bez ptitomnosti
periferni nodularni opacifikace. Jednalo se tedy o drobné benigni arterialn¢ hypervaskularizovana
loziska, které nebylo mozné blize specifikovat. Ve 3 ptipadech jsme se Spatné priklonili
k diagnoze FNH, jelikoz mély pacientky druhé lozisko typické FNH. V jednom ptipadé ani
vySetfeni MR nepfineslo kone¢nou diagnosu a cilena biopsie s histologickym ovéfeni podala
kone¢nou diagnosu hemangiomu. Toto lozisko vSak bylo vyjimecné, vétsinou MR diky
zminované nativni charakteristice hemangiom urci. Celkové jsme tedy vySetfili 66 hemangiomd,
Z nich jsme 8 Spatné druhové zaradili a 2 loziska jsme omylem za hemangiom povaZzovali (v
jednom piipadé periferni CCC a v jednom ptipadé drobnou FNH). Specificita naSeho vySetieni
pro hemangiomy byla 87,9 % a negativni prediktivni hodnota 96,7 %. Nase vysledky se

vyznamnéji nelisi od publikovanych studii (70, 71).

6.3. Charakterizace FNH pomoci CEUS

Typickym popisovanym piiznakem FNH je ¢asna arteridlni opacifikace loziska,
patognomicky pak s obrazem loukot'ovité usporadanych cév plnicich se z centra do periferie (61,
72, 76). V nasem souboru FNH byla ¢asna arterialni opacifikace u vsech lozisek, ptiznak
loukot'ovité uspotadanych cév byl patrny u 81,0 % FNH. Pokud jsme tento ptiznak detekovali
byl patognomicky natolik, ze lozisko bylo ve vSech ptipadech spravné urceno jako FNH. DalSim
pro FNH typickym ptiznakem je pfitomnost centralni jizvy (76, 77), ktera se pti CEUS ve vSech
fazich opacifikace na rozdil od CT a MR nesyti. OdliSnost je zplisobena charakterem kontrastni
latky, kterd je u CEUS Cist¢€ intravaskularni a nedifunduje tedy do intersticidlniho prostoru. Jizvu
jsme v nasem souboru pozorovali u 59,5 % lozisek. I v téchto ptipadech, pokud byla jizva
pritomna lozisko, bylo lozisko vzdy spravné urceno jako FNH. Ve dvou piipadech jsme
neprokézali loukot'ovité uspotfadané cévy, ale jizvu ano a lozisko pak spravn¢ urcili jako FNH.

Celkem u 6 lozisek nebyl pfitomen ani jeden s popisovanych typickych znakd, 3 tato loziska
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jsme zaradili Spatné (viz dale) a 3 naopak spravné, kdy u téchto pacientli bylo vzdy piitomno
jeste druhé lozisko typické pro FNH. Dle literatury zstava FNH v pozdni fazi hyper- nebo
izoechogenni (76). V nasem souboru byl nalez odpovidajici: mirn¢ prevazovala loziska
izoechogenni (54,8 %). Pouze jediné loZisko se chovalo atypicky, kdy bylo v pozdni f4zi mirné
hypoechogenni, diky cemuz nesplnilo podminky CEUS pro benigni loziska a urcili jsme ho
Spatné. U lozisek mensich 3cm je nalez téchto klasickych ptiznaki méné Casty, nékteti autofi
uvadeji, ze dokonce raritni a tak se tyto loziska mohou stat diagnosticky obtizné urcitelna (76,
77). V nasem souboru bylo 17 (40,5 %) lozisek mensich 3cm, u 11 (64,7 %) z nich bylo
ptitomno loukot’ovité uspotadani cév a pouze ve 4 (23,5 %) ptipadech jsme zobrazili jizvu. Nalez
loukot’ovité usporadanych cév v tomto piipadné zvysuje diagnostickou presnost CEUS a je
vyhodou oproti ostatnim tomografickym metodam, na kterych v bézné arteridlni fazi (20-30

S) neni jiz vétSinou ptitomen. U 6 lozisek tyto ptiznaky pomohly urcit diagnézu na CEUS, kterou
nebylo mozno urcit z CT resp. MR vySetieni. K definitivni diagnose jsme u téchto loZisek
nasledné pouzili histologické verifikace; v jednom pftipad¢, kdy selhalo CT, pomohlo vySetfeni
MR.

Celkove jsme Spatné urcili 3 (7,3 %) loziska FNH. Z nich 2 byla spravné urcena jako
benigni, ale z CEUS nebylo mozné stanovit, zda se jedna o FNH, adenom ¢i atypicky
hemangiom; v piipadé uvazovaného hemangiomu MR pfinesla definitivni diagnosu. V druhém
ptipadé, kdy byl zvazovan adenom nebo FNH, nepfineslo ani vySetieni MR definitivni diagndzu
a byla nutnd biopsie. Tteti Spatné uréené lozisko (jiz zminiované vyse) melo pii nativnim US
vySetfeni hypoechogenni lem. Po podani k.1. se ¢asné arteridln€ opacifikovalo bez loukot'ovitého
usporadani cév a bez prukazné jizvy. V pozdni fazi vysetieni pak bylo lozisko mirné
hypoechogenni a proto bylo nami mylné povazovéano za hypervaskularizovanou metastazu. Nalez
byl vyvracen MR vysetienim a hlavné naslednou biopsii loziska.

Celkovée jsme vysetfili 42 lozisek FNH, z nichZ jsme 3 $patn¢ druhové zaradili a naopak pfi
vysetfeni hemangiomt jsme 5 loZisek povaZovali za FNH a také jeden histologicky ovéteny
adenom jsme pokladali za FNH. Specificita naSeho vysetieni pro FNH byla 92,9 % a negativni
prediktivni hodnota 86,7 %. I v téchto ptipadech se nase vysledky vyznamnéji neodlisuji od

vysledku diive publikovanych (5, 61,72-74, 78).
6.4. Ostatni benigni 1éze

Castgjsi benigni 1ézi v $irS§im slova smyslu byla loziska zménéného ukladani tuku, jejichz

diagnostiky na CEUS je oproti CT vysetfeni snadna. U toho typu postizeni byla v nasem souboru
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dosazena ptesnost CEUS 100%. Stejné i v literatufe jsou vysledky CEUS pfti diagnostice tohoto
postizeni prakticky vzdy 100 % (61, 70, 71). Elegantni metodou k odliSeni téchto zéon je MR
vySetfeni s pouzitim in phase a out of phase techniky (25), naopak CT vySetfeni miize mit s timto
postizenim obtize,jelikoz loziska nemusi byt pii CT patrna a kone¢na diagnosa se opira o méteni
denzit opacifikujicich se zon. V nasem souboru byl u 3 z 10 pacientii vysledek CT rozpacity a
pacient musel nasledné podstoupit i MR vySetieni.

Dalsi benigni 1ézi diagnostikovanou v naSem souboru je fokalni regenerativni
hyperplazie, vyskytla se u vSech pacientil, ktefi méli jaterni parenchym zménény po probéhlém
Buddové-Chiariho syndromu. U prvniho pacienta jsem toto onemocnéni povazovali za HCC,
avSak MR s podani hepatospecifické kontrastni latky nas zavér vyvratila, kdyz pti vendzni fazi
nebylo patrné vymyti loziska a ve stfddaci fazi byla pfitomna stejna opacifikace lozisek jako
okolniho parenchymu jater. Ostatni pacienti byli jiz diagnostikovani spravné, vzhledem
k typickém obrazu hypervaskularizovaného loZiska bez vymyvani na pozdni fazi s ptitomnosti
lemu a také vzhledem k anamnéze postizeni jater Buddovym-Chiariho syndromem.

Zbyla tii benigni loziska jsme diagnostikovali Spatné. 2 loziska jsme povazovali za
maligni loziska CCC resp. metastatického postizeni, ale histologické rozbory potvrdily vzacnou
diagnézu zanétlivého pseudotumoru a epitheloidniho angiomyolipomu. Obé loziska byla
charakterizovana nehomogenni opacifikaci s naznacenym vymyvanim k.l. na odlozené¢ fazi.
Poslednim benignim Spatné ur¢enym loZiskem byl adenom, ktery 1ze zafadit mezi drobna
arterialn€ hypervaskularizovana loZiska,s nimiZ maji zobrazovaci metody obecné problém pii
histologickému zatazeni, pokud nejsou pfitomny nékteré ze specifickych obrazli pro danou
vySetfovaci modalitu. LoZisko bylo spravné oznaceno za benigni, druhové vSak urceno jako

FNH.

6.5. Maligni loZiska

Maligni loziska v naSem souboru tvofila pouze doprovodnou skupinu loziskového postizeni,
kterou jsem diagnostikovali pti rozhodovani o tom, zda-li se jednd o lozisko maligni ¢i lozisko
benigni. Nevysetfovali jsem pacienty s vysokou pravdépodobnosti maligniho loziska v jatrech,
jako jsou nemocni se zndmym primarnim nddorovym postizenim nebo cirhotickou ptestavbou
jater.

Nejvetsi pocet malignich lozisek tvotilo metastatické postizeni jater. Pfi CEUS lze
pozorovat novy fenomén, ktery je, tak jako nékteré jiné jiz zminované piiznak, zptisoben

moznosti sledovani arterialni faze v celém jejim prabehu. U vétSiny metastaz (vice jak 85 %) lze
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V Casné arterialni fazi zobrazit kratkou epizodu hypervaskularizace, kterd rychle odezni a
nasledné je lozisko hypovaskularizované az do pozdni faze (78). Jelikoz CT a MR zobrazuji
pozd¢jsi arterialni fazi, lozisko zaznamenaji jako hypovaskularizované ve vSech fazich (75, 78).
Charakteristicka arterialni hypervaskularizace je u metastaz, a to oproti HCC, prstencitého
charakteru. V nasem souboru jsem v§echna metastaticka loziska spravné zafadili.

Dalsi ¢astou maligni entitou jater je HCC. Uloha CEUS pii sledovani loZiskovych zmén
V jaternim parenchymu u pacientd s chronickym hepatdlnim postizenim je v literatuie Siroce
diskutovéna (79, 80). Zména regenerativniho uzle v dysplasticky a nasledné¢ v HCC je provézena
zménou cévniho zasobeni loziska z portalniho na arteridlni, které se stdvd dominantnim. Diky
této novotvorbé cév mize byt HCC diagnostikovan na CT, MR, ale i CEUS. Typickym
ptiznakem HCC je tak opacifikace v arteridlni fazi nasledovana rychlym vymytim ve fazi
venodzni, takovéto chovani je pozorovano u 91-96 % HCC na CEUS (81). V nasem souboru se
takto chovala vSechna loZiska HCC.

V naSem souboru jsme zobrazili 4 loziska periferniho cholangiogeniho karcinomu, ktery
je na zobrazovacich metodach charakterizovany periferni arteridlni hypervaskularizaci. Na rozdil
od CT a MR nedochazi pti odloZenych skanech k vysycovani jizevnaté ¢asti tumoru, nebot’
ultrazvukova k.l. neprostupuje do intersticidlniho prostoru (82, 83). V naSem souboru jsme jeden
CCC urcili jako hemangiom diky jeho ptetrvavajici periferni opacifikaci, ktera byla zdanlive
nodularniho vzhledu. Druhy Spatné diagnostikovany CCC jsem povazovali za HCC s perifernim
hyperenhancementem. U obou nespravné zatfazenych CCC nebyla pozorovana dilatace

perifernich zlu¢ovodu a definitivni diagnosu pfinesla az histologicka verifikace loziska.
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7. Zavér

Opacifikacni charakteristiky jaternich 1ézi pti CEUS jsou dle naSeho pozorovéani v zasadé
obdobné¢ jako pti CT a MR vysetieni. Na druhou stranu mohou oproti obéma témto metodam
piinést dalsi informace, které ptispéji k lepSimu zarazeni loziska. Hlavnim pfinosem se jevi
moznost kontinualniho sledovani syceni loziska v pritbéhu celé arterialni faze, ne jako u
zminovanych dvou metod, kdy se musime rozhodnout, kterou ¢ast arterialni fdze zobrazime. Tato
skute¢nost v nasem souboru piispéla zejména pii diagnostice FNH se zachycenim loukot'ovitého
uspofadani cév v Casné arteridlni fazi a pti diagnostice hemangiomu zobrazenim nodularni
opacifikace i v piipad¢ drobnych 1ézi. Odlisnost oproti CT a MR vySetieni také zptisobuje
pouzita k.1., ktera zstava v cévnim fecisti a nemuize tedy dochazet k vysycovani vazivovych
jizev. Naopak je CEUS ¢astec¢né limitovano vymytim k.1. v pozdni fazi u n€kterych benignich
lozisek. Celkové vSak ptesnost CEUS dle naSich vysledk 1 dle literdrn€ publikovanych praci
vyznamné pievysSuje senzitivitu i specificitu nativni ultrasonografie a je srovnatelna s vysledky
CT a MR. Metoda vsak muze oproti témto vysetfenim piinést dals$i informace kombinaci
dynamického zobrazeni a pouziti isté intravaskularni kontrastni latky. Ctyficet az padesat
procent jaternich lozisek Ize charakterizovat nativnim US (84-86), 40-50 % také pomoci CEUS a
tedy pouze 7-10 % lozisek, ktera nemaji charakteristické nalezy, je nutné dale ovéfovat (87).

Ptesvédcivost celosvétove ziskavanych vysledktit CEUS vede k sice postupnému, ale stale
pokracujicimu zavadéni metody do klinické praxe. European Federation of Societies for
Ultrasound in Medicine an Biology (EFSUMB) doporuceni, jak zac¢lenit CEUS do
diagnostického fetézce pii vysetfovani jater (80). Byly vyclenény 4 oblasti: 1.pouziti CEUS pii
charakterizaci nahodné nalezeného loziska jater, 2. diagnostika HCC u pacientt s cirhdzou jater,
3. detekce jaternich metastdz u onkologicky nemocnych, 4. pouziti CEUS pii provadéni a
sledovani vysledkli perkutanni ablace jaternich tumort.

Ad 1.: pokud neni pfi nativnim US lozisko jasné€ ur€eno jako cysta nebo hemangiom
typického hyperechogenniho vzhledu, je potieba dalsiho vySetfeni. EFSUMB doporucuje pouziti
CEUS. Pokud jsou po podani k.1. pfitomny typické zndmky benignich 1ézi (hemangiom, FNH),
neni nutné dal$i vySetfovani. Toto doporuceni vyznamné podporuji i vysledky nasi prace.

Ad 2.: pacienti s jaterni cirh6zou maji kazdych 6 mésicti kontrolni US vzhledem k riziku
vyvoje portalni hypertenze, ale také pro vysoké riziko vzniku HCC. Jakékoliv nové lozisko
zobrazené v jatrech je podezielé z HCC. CEUS je schopna stejn¢ jako CT a MR zobrazit Casnou

arterialni opacifikaci, ktera zvySuje podezieni na vysoce dysplasticky uzel ¢i HCC. Proto
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EFSUMB doporucuje provést CEUS u kazdého loziska vétSiho nez 1 cm u pacientti s jaterniho
cirh6zou nebo chronickou hepatitidou.

Ad 3.: u vSech pacientil se znamou malignitou pii negativnim nativnim US jater
doporucuje EFSUMB provedeni CEUS. Toto striktn¢ imponujici doporuceni vychazi
Z provedenych studii, které jasn¢ ukazuji vyznamny narast senzitivity US vySetieni po podani k.1.
Efektivitu tohoto postupu jsme v nasi praci nezkoumali. Obecné vsak 1ze konstatovat, ze
zaclenéni CEUS do diagnostického fetézce v této indikaci by mélo usetfit nemocného provedeni
tradi¢nich vySetteni, tedy CT nebo MR. Pokud se diagnosticky algoritmus pouze rozsifi o novou
metodu, nepovazujeme to ze efektivni.

Ad 4.: ackoliv sledovani RFA tumord umoziuje nativni US, pfipadné¢ ostatni metody,
pouziti CEUS, a to pfedevs§im u nativné hiife zobrazitelnych 1ézi, povazuje EFSUMB za vhodné.
V nasi praci jsme ptinos CEUS v tomto ohledu nehodnotili.

Z vyse uvedeného vyplyva, Ze skupina EFSUMB doporucuje zatazeni CEUS do
kazdodenni ultrazvukové praxe a vidi potencial metody ve zmén¢ standardnich diagnostickych
protokoli.

Z nasi prace jsme presvédceni, Ze metoda je jednoznacné pouzitelnd v prvnim bodé
doporuceni a to zafazeni CEUS do diagnostického algoritmu pii ur¢ovani nahodné zjisténych
loZisek jater. V klinickych situacich, kdy je vysoka suspekce na malignitu (u onkologicky
nemocnych) a lze o¢ekavat pouziti dalSich metod (CT, MR, ¢i dnes také PET/CT), neni
provedeni CEUS dle naSeho nazoru zcela nutné. Co se ty€e ostatnich indikaci, nepochybujeme
jak o pfinosu metody k zachytu asnych stadii HCC , tak 1 pro sledovani terapeutického efektu

RFA.
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Seznam pouzitych zkratek:

CCC — cholangiogenni karcinom

CEUS - dynamicka kontrastni ultrasonografie

CT — vypocetni tomografie

CTAH - CT hepatalni arteriografie

CTAP - CT arterialni portografie

DDZ — dolni duta Zila

DN — dysplasticky uzel

EFSUMB - European Federation of Societies for Ultrasound in Medicine an Biology
FDG - 2-fluoro-2-deoxy-D-glukoza

FLHCC - fibrolamelarni hepatoceluldrni karcinom

FNH — fokalni nodularni hyperplazie

HCC — hepatocelularni karcinom

HU — Hounsfieldova jednotka

IV — nitroZilni podani

k.l. — kontrastni latka

MI - mechanickym indexem

MR — magneticka rezonance

NRH - noduléarni regenerativni hyperplazie

PET — pozitronova emisni tomografie

RES — retikuloendotelialni systém

SF6 - sulfur hexaflourid

SPIO - superparamagnetické oxidy Zeleza

T1—T1 vazené obrazy pii vySetieni magnetickou rezonanci
T2 — T2 vazené obrazy pfi vySetieni magnetickou rezonanci
THAD - transient hepatic attenuation differences

THID transient hepatic signal intensity differences

TIPS - transjuguldrni portosystémova spojka

US — ultrasonografie
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