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Streszczenie

Podstawowg technikag stuzaca do stwierdzenia obecno$ci oraz monitorowania rozwoju
blaszek miazdzycowych w tetnicach szyjnych jest ultrasonografia. Rozwdj technik ultra-
sonograficznych pozwolit na doktadne odwzorowanie zaréwno przeplywéw w naczyniach,
jak i obrazu $cian naczyn, w tym na obrazowanie blaszki miazdzycowej. Badanie ultra-
sonograficzne z wykorzystaniem $rodka kontrastujgcego umozliwia obiektywne stwierdzenie
obecnosci jej neowaskularyzacji, wykazujgc jednoznacznie obecnos$¢ czynnego stanu zapal-
nego, ktory jest nieodtaczng cecha charakteryzujgcg blaszke ranliwg — niestabilng. Zaleznie
od zastosowanej metody badania istnieje mozliwo$¢ doktadnej wizualizacji poszczegdlnych
elementow blaszki, a takze jej zachowania w czasie przepltywu krwi przez $wiatto naczynia
czy tez przez naczynia neowaskularyzujgce blaszke, a co za tym idzie — oceny obecnosci
ewentualnego stanu zapalnego definiujgcego stabilnos¢ blaszki. Pelne wykorzystanie zjawisk
fizycznych, ktére sg podwalinami badania ultrasonograficznego z zastosowaniem $rodka
kontrastujgcego, przyniesie dalszy olbrzymi postep metod diagnostycznych i najpraw-
dopodobniej rowniez terapeutycznych w przypadku miazdzycy blaszek tetnic szyjnych.
Wybor wlasciwej metody tego badania znacznie przyspiesza rozpoznanie, odpowiednig
kwalifikacje blaszki oraz pozwala monitorowaé postepowanie miazdzycy. Nalezy jednak
stwierdzi¢, ze ultrasonografia nadal jest metodg niezwykle subiektywng. Rowniez badania
z wykorzystaniem ultrasonograficznych $rodkéw kontrastujgcych zaleza od umiejetnosci
i doswiadczenia diagnosty. Obecne préoby obiektywizacji badania ultrasonograficznego
z wykorzystaniem $rodka kontrastujgcego przy uzyciu sztucznej inteligencji w przyszlosci
pozwolg jednoznacznie oceni¢ stabilno$¢ blaszki miazdzycowej. Umozliwi to dokonanie
prawidlowej oceny zagrozenia udarem niedokrwiennym mézgu.
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Wstep

Wielo$¢ metod wykorzystywanych obecnie w obrazowaniu
tetnic szyjnych w odcinku przedczaszkowym (§cian naczyn,
przeplywéw oraz samej blaszki miazdzycowej) dowodzi, ze
nie udalo sie jednoznacznie ustalié, ktéra z nich jest ,zlo-
tym standardem” dla stwierdzenia zar6wno obecnosci, jak
i stopnia zaawansowania miazdzycy — choroby bedacej
jedna z gtéwnych przyczyn $mierci i niepelnosprawnosci
w Europie”.

W ciggu ostatnich 20 lat badanie ultrasonograficzne w pre-
zentacji B (B-mode) wraz z badaniem z wykorzystaniem
efektu dopplerowskiego stalo sie podstawowa metoda oceny
patologii w zakresie przedczaszkowych odcinkéw tetnic
szyjnych. Rozwdj technik ultrasonograficznych pozwolil na
doktadne odwzorowanie zaré6wno przeplywéw w naczyniach,
jak i obrazu $cian naczyn, w tym na wizualizacje blaszki
miazdzycowej, ktora jest bezposrednim uzewnetrznieniem
istnienia miazdzycy. Trafno$¢ rozpoznania patologii tetnic
przedczaszkowych w badaniu ultrasonograficznym, wedlug
danych prezentowanych w literaturze, przekracza 90%%.
Podkresla sie przy tym wysoka specyficzno$é badania.

W badaniu blaszki miazdzycowej najwicksza trudnos¢ spra-
wia stwierdzenia potencjalnego momentu przeksztalcenia
si¢ blaszki miazdzycowej stabilnej w blaszke niestabilna.

Jako blaszke niestabilng opisuje sie blaszke miazdzycowa
bedaca potencjalnie przyczyna niedokrwienia mézgu, cha-
rakteryzujaca sie cienkg czapeczka wldknista, zwiekszong
zawartoScig proteoglikanéw lub zwigkszong liczbg zwap-
nien oraz nieregularno$ciami powierzchni, ktére prowadza
do odstonigcia $§rédbtonka. Obraz blaszki miazdzycowej
i wstepna ocene jej stabilnoSci opisujag klasyfikacja Gray-
-Weale-Nikolaides oraz jej modyfikacje, bedac narzedziem
do ewentualnej kwalifikacji do dalszej diagnostyki i lecze-
nia, a takze monitorowania terapii”'".

Przebieg rozwoju blaszki miazdzycowej nie jest doktad-
nie znany. Uwaza sie jednak, ze ,naturalny” jej rozwdj jest
zwigzany z powtarzajgcymi sie, nastepujacymi po sobie
epizodami stabilizacji i destabilizacji>'¥ (Ryc. 1).

Wiekszo$¢ prac opisujacych mechanizmy progresji zmian
miazdzycowych dotyczy zmian zachodzacych na poziomie
komérkowym. Procesy te powoduja ograniczone zmiany
w strukturze blaszki i prowadza do miejscowego uszko-
dzenia jej struktury, a w konsekwencji do uruchomienia

Synteza komorek miesni
gtadkich i macierzy

Bogata
w LIPIDY

substancje lipidowe
i stan zapalny

Ryc. 1. ,Historia naturalna” blaszki miazdzycowej Virmani—Burke
(MRI)”Z’M)

Ryc. 2. Blaszka miazdzycowa z cechami neowaskularyzacji — schemat

kaskady destabilizacji'>'®. Wedlug prac Constantinides”!®
obecno$é neowaskularyzacji w strukturze jadra lipidowego
blaszki miazdzycowej $§wiadczy o uruchomieniu procesu
prowadzacego do zaburzenia jej stabilnosci. Stwierdzono
takze!0111920 7e zwigzane z zaburzeniami neowaskulary-
zacji blaszki miazdzycowej zmiany w strukturze jej jadra
lipidowego odgrywaja podstawowa role w przeksztalce-
niach macierzy kolagenowej blaszki, prowadzac do mar-
twicy jej zrebu, a dalej do utraty stabilnosci (Ryc. 2).

Za kryterium pewne uznania blaszki za niestabilng przyj-
muje sie stwierdzenie cech czynnego procesu zapalnego
w blaszce miazdzycowej — czy to na podstawie obecnosci
neowaskularyzacji struktur jadra lipidowego®'??, czy tez
bazujac na obserwacji produktéw stanu zapalnego doty-
czacego blaszki (poziomu biatka C-reaktywnego, komplek-
séw interleukinowych, oksydazy LDL, mieloperoksydazy,
peroksydazy glutationu i in.)?32%,

Technika, ktéra pozwala na bardzo wiarygodna wizualiza-
cje cech niestabilnos$ci blaszki miazdzycowej, jest ultraso-
nografia ze wzmocnieniem kontrastowym (contrast enhan-
ced ultrasound, CEUS)@528),

Odkryto, ze pecherzyki wypelnione powietrzem lub innym
gazem (Ryc. 3) znakomicie nadaja sie do wykorzystania
jako $rodek kontrastujacy w badaniach ultrasonograficz-
nych, czyli maja niewielka objetosé, sa stabilne, obojetne
reologicznie (hemodynamicznie) i praktycznie obojetne dla
organizmu. Spowodowalo to rozwdj technik badania prze-
plywéw z pomoca obserwacji wzmocnienia kontrastowego.
Dotyczy to przeplywéw zaréwno w naczyniach duzych
(aorta), $rednich (tetnice szyjne, odgalezienia aorty),
malych (tetnice platowe i segmentowe oraz lukowate
w nerkach, tetnice kota Willisa), jak i w naczyniach wloso-
watych. Obrazowanie przeplywéw w naczyniach wlosowa-
tych stalo sie szczegdlnie uzyteczne w diagnostyce choroby
(objawu) Raynauda, ocenie zywotnos$ci ptatéw skérnych
w chirurgii plastycznej, a nawet w obrazowaniu przeply-
wow w naczyniach mikrokrazenia; ponadto w neowaskula-
ryzacji w guzach oraz w blaszkach miazdzycowych?>2629-36),
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Ryec. 3. Obraz mikropecherzykéw SonoVue w mikroskopie elektro-
nowym

Ultrasonograficzne $rodki kontrastujace powoduja
modyfikacje impedancji akustycznej (opornosci — sztyw-
nosci akustycznej) tkanek (impedancja mikrosfer srodka
kontrastujacego jest ok. 300 razy wieksza od impedancji
erytrocytow) oraz podniesienie echogeniczno$ci krwi.
Zjawisko to powstaje wskutek zmian w parametrach fal
ultradzwiekowych (rozproszenia — ekstynkcji, oraz osta-
bienia — atenuacji) w zwigzku z obecnos$cig drobnych
struktur gazowych — mikrosfer ultrasonograficznego
srodka kontrastujacego (ultrasound enhancing agent,
UEA).

Inng cechg mikrosfer ultrasonograficznych srodkéw kon-
trastujacych, wykorzystywang do zmian echogenicznosci

fala ddad

fala wynikowa

Przesuniecie fizowe 0 180 st. - fale skladowe znosz sie calkowicie

Przesunigcie fazowe o 90 st. - fale skiadowe znosry sie czesciowo

fale skiadowe w zgodne] fazie dodaja sie

Ryc. 4. Obraz odbioru fal rezonansowych w czasie badania (diy.
audio.pl)

krwi, wzmacniania lub ostabiania powracajacych ech, jest
zdolno$¢ ich $cian do rezonansu pod wplywem fal ultradz-
wiekowych o odpowiedniej czestotliwosci.

W wyniku oddzialywania mikrosfer z falg ultradzwig-
kowa ich $ciany wpadaja w czestotliwos$é rezonansowa.
W zwigzku z tym do odbiornika (sondy ultrasonograficznej)
docierajg — poza falami o czestotliwosciach podstawowych,
emitowanych przez krysztaly sondy - takze fale o czestotli-
woséciach harmonicznych (Ryc. 4).

Do sondy docieraja réwniez fale o czg¢stotliwosciach sub-
harmonicznych i ultraharmonicznych, wykorzystywane
w obrazowaniu harmonicznym (differential tissue harmo-
nic imaging, DTHI). Obecnie wykorzystanie tych rodzajéw
fal znajduje sie w trakcie préb klinicznych.

Kolejnym zjawiskiem wykorzystywanym w wizualizacji za
pomoca ultrasonograficznych srodkéw kontrastujacych
jest obrazowanie z zastosowaniem odwréconego impulsu
— wysylanie dwéch szybko po sobie nastepujacych impul-
séw o przesunietej fazie, ale o jednakowej amplitudzie.
Poniewaz mikrosfery sa ,reflektorami nieliniowymi” ultra-
dzwiekéw, echa przez nie generowane nie naktadaja sie na
siebie jak w przypadku ech wytwarzanych przez tkanki,
a wzmacniajg sie wzajemnie. W technikach badania wyko-
rzystywane jest zjawisko nakladania si¢ na siebie sktado-
wych harmonicznych fal (Ryc. 4).

Dzigki tym zjawiskom oraz mozliwosci utrzymania cia-
glosci Sciany mikropecherzyka lub tez jej kontrolowanego
uszkodzenia, mozna wykorzystaé ultrasonograficzne $rodki
kontrastujace w wieloraki sposéb w badaniach blaszek
miazdzycowych zlokalizowanych w $cianach tetnic szyj-
nych (Ryc. 5).

Mikrosfery UEA zachowuja si¢ odmiennie, w zaleznosci
od sity dzialajacej na nie wigzki ultradZwiekowej, opisy-
wanej przez wskaznik/indeks mechaniczny (mechanical
index, MI). Indeks ten jest wskaznikiem prawdopodobien-
stwa wystapienia niekorzystnych mechanicznych (nieter-
micznych) bioefektéw dziatania ultradzwiekéw, wynika-
jacych z efektéw strumieniowania i kawitacji. Wskaznik
ten obrazuje wielko$¢ ujemnego ci$nienia akustycznego
w polu ultradzwigkowym, wskazujac maksymalng ampli-
tude impulsu ci$nienia w tkance poddawanej dziataniu
ultradzwiekow.

<
O

Ryc. 5. Schemat wzajemnego oddziatywania ultradiwigkéw z mi-
krosferami
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Ryc. 6. Indeks MI <0,4; oscylacja mikrosfer
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Ryc. 7. Indeks MI posredni 0,4-0,8; rezonans mikrosfer

Ryec. 8. Indeks MI >0,8; uszkodzenie scian mikrosfer

Przy niskim MI (<0,4) odpowiedZ mikrosfer jest linearna —
wywolana przez ultradZzwieki oscylacja, wynikajaca z kom-
presji i dekompresji $cian, nie powoduje ich uszkodzenia
ani nie wprowadza rezonansu (Ryc. 6).

Przy posrednim MI (0,4-0,8) wystepuje odpowiedZ nie-
liniowa, zwigzana z pojawieniem si¢ rezonansu $cian
mikrosfer (Ryc. 7).

Przy wysokim MI (>0,8) dochodzi do uszkodzenia $cian
mikrosfer z nastepujaca w jego wyniku emisjg sygnalu
o wysokiej intensywno$ci. Dla prawidlowej akwizycji
konieczne jest obrazowanie przerywane — potrzebny jest
czas na wplyniecie kolejnych pecherzykéw do $wiatta
naczynia, w pole dziatania sondy, gdzie zostang rozbite
pod wplywem emitowanych przez nig ultradzwiekéw
(Ryc. 8).

Ciagly rozwdj technik z zastosowaniem ultrasonograficz-
nych $rodkéw kontrastujacych otwiera z kazdym dniem
nowe mozliwo$ci diagnostyczne i terapeutyczne.

W roku 2014 powstata obszerna praca podsumowujgca
wylacznie Srédnaczyniowe zjawiska, w ktérych wykorzysty-
wane sa mikrosfery UEA®37, Obecnie, przy badaniach doty-
czacych nanosfer (nanodroplets) opracowywane sa metody
pozanaczyniowego — $§rédtkankowego — zastosowania UEA
takze w diagnostyce i terapii blaszek miazdzycowych®83?).,

Decyzja o zastosowaniu ultrasonograficznych
srodkéw kontrastujacych w badaniu
stabilnosci blaszki miazdzycowej

W przypadku stwierdzenia w badaniu ultrasonograficznym tet-
nic szyjnych obecnosci blaszki potencjalnie niestabilnej — spet-
niajacej kryteria niestabilno$ci — usprawiedliwone jest, w przy-
padku przebytego udaru naczyniowopochodnego mézgu
(cerebro vascular accident, CVA) bez jednoznacznie okreSlonej
etiologii, rozwazenie badania CEUS w celu stwierdzenia obec-
no$ci mozliwej neowaskularyzacji blaszki, praktycznie jedno-
znacznie $wiadczacej o jej niestabilnosci (Ryc. 9).

Badanie z wykorzystaniem ultrasonograficznego srodka
kontrastujacego nie jest procedura jednokierunkows.
Rodzaj uzyskanej informacji zmienia si¢ zaleznie od zasto-
sowanego $rodka kontrastujacego, sposobu podania czy
metody obserwacji.

Badanie z uzyciem UEA ze wzgledu na metode podania
oraz metode akwizycji i obserwacji ma ograniczony zasieg
przestrzenny i czasowy. W zwiazku z tym po zakwalifiko-
waniu pacjenta do badania nalezy dokladnie opracowac
algorytm postepowania, w ktérego sktad musi wejsé wybor:
* UEA,

* metody podania UEA,

* fazy obserwacji propagacji UEA w naczyniu i tkankach,

* metody interakcji UEA z sytemem ultradzwickowym,

* sposobu zapisu badania,

* metody oceny wynikéw badania.

System ultrasonograficzny

Do przeprowadzenia badania konieczne jest uzycie systemu
ultrasonograficznego wyposazonego w opcje badania z uzy-
ciem Srodkéw kontrastujacych. Opcja ta najczesciej ma
jeden lub dwa zegary wySwietlajace dlugo$¢ zapisanej w cza-
sie badania petli. Sam system powinien w tej opcji posia-
da¢ mozliwo$é zapisu - jako danych surowych (raw-data),
filmu o dlugosci obejmujacej co najmniej fazy: wash-in,
tetnicza, zylna oraz wash-out. Oferowane na rynku systemy
umozliwiajg akwizycje kilku petli, z ich lacznym zapisem.
W opcji ,$rodkéw kontrastujacych” powinna sie znalezé
réwniez opcja flash-mode pozwalajaca na wykorzystanie
metody pulse inversion. Polega ona na wysylaniu w bardzo
malym odstepie czasowym dwoch impulséw ultradzwie-
kowych o jednakowej amplitudzie, przesunietych o 180°.
Wykorzystuje ona nieliniowg odpowiedZ mikrosfer UEA —
nalozenie sie ech skladowych harmonicznych fali podsta-
wowej. Konieczne jest réwniez posiadanie wy$wietlanej na
pulpicie informacji o wielko$ci indeksu mechanicznego.

W systemach przystosowanych do badan z uzyciem ultra-
sonograficznych $rodkéw kontrastujacych w standardzie

Ryc. 9. Blaszka miazdzycowa typu (klasy) I, niewidoczna w czasie
badania B-mode — diagnozowana metodq superb microva-
scular imaging (SMI) (materiat wltasny)
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znajduja sie opcje CFM (color flow mode) oraz opcja dop-
plera mocy (power Doppler, PD) badz jej modyfikacja —
DPD (directional power Doppler). Opcje dopplera mocy
(PD, DPD) sa konieczne do ewentualnego rozbijania
mikrosfer w czasie badania metoda flash czy tez replenish.
Impuls PD konieczny w metodzie flash jest wyzwalany
automatycznie przez system ultrasonograficzny w zapla-
nowanych uprzednio momentach lub podawany na zada-
nie badajacego za pomoca wcisniecia odpowiedniego
przycisku funkcyjnego.

Do badania ultrasonograficznego z wykorzystaniem $rod-
kéw kontrastujacych blaszki miazdzycowej konieczne jest
posiadanie odpowiedniej sondy. Do badania blaszek miaz-
dzycowych w tetnicach szyjnych zwykle uzywa si¢ sond
o przeznaczeniu naczyniowym o dtugosci czota (foot print)
ok. 45 mm, zakresie czestotliwos$ci 3—-11 MHz, z nominal-
nymi czgstotliwo$ciami 5-8 MHz.

Prowadzone sa réwniez badania z wykorzystaniem
sondy linearnej wolumetrycznej (high speed volume-
tric imaging, HCVI probe) z wykorzystaniem UEA w celu
tréjwymiarowego uwidocznienia powierzchni blaszki
miazdzycowej@7404D,

Jaki $rodek kontrastujacy zastosowac?

Z uwagi na wlasciwosci farmakokinetyczne ultrasonogra-

ficzne $rodki kontrastujace dzieli sie na preparaty:

* nieprzechodzace przez tozysko naczyniowe ptuc (uwi-
dacznia sie jedynie prawa komora serca, krotki okres
dziatania); preparat Echovist;

* przechodzace przez tozysko naczyniowe ptuc, o krétkim
czasie péltrwania (ponizej 5 min od podania dozylnego),
ktére daja niski sygnal w obrazowaniu harmonicznym
przy uzyciu niskich mocy akustycznych; preparaty
Albunex, Levovist;

* przechodzace przez tozysko naczyniowe ptuc, o dlugim

czasie péltrwania (powyzej 5 min od podania dozylnego),

ktére daja wysoki sygnal w obrazowaniu harmonicz-
nym przy uzyciu niskich mocy akustycznych; preparaty

Echogen, Optison, SonoVue, Sonovist;

preparaty wychwytywane w watrobie i §ledzionie, umoz-

liwiajace obrazowanie po uplynieciu fazy naczyniowej;

przeparaty Levovist, Sonovist, Sonazoid.

Aktualnie w Polsce do stosowania sg dopuszczone dwa
ultrasonograficzne $rodki kontrastujace. Preparat firmy
Bracco — SonoVue, ktéry zawiera heksafluorek siarki, sta-
bilizowany fosfolipidami jest $rodkiem kontrastujacym
mozliwym do wykorzystania w badaniach naczyn obwodo-
wych. Heksafluorek siarki (zwany réwniez elegazem — SF6-
enfluran), to nieorganiczny zwiazek chemiczny o bardzo
dobrych wlasnosciach dielektrycznych. Nie ma barwy, smaku
i zapachu, jest okolo szeSciu razy ciezszy niz powietrze. Gaz
ten jest niepalny, malo aktywny chemicznie oraz w warun-
kach normalnych nietoksyczny (poréwnywalny z gazami
szlachetnymi, jak argon lub hel). Jedynie w znacznie pod-
wyzszonych temperaturach (>200°C — np. w temperaturze
tuku elektrycznego) i przy obecnos$ci wilgoci lub tlenu moga

powstawac niewielkie iloSci toksycznych substancji, gtéwnie
czterofluorku siarki (SF,) i fluorku tionylu (SOF,).

Mikrosfery $rodkéw kontrastujacych sa rozbijane pod
wplywem ultradzwiekéw; gaz w drobnych pecherzykach
moze swobodnie krazy¢ w krwiobiegu. Wieksze ilosci sg
wydychane, a ,otoczki” fosfolipidowe metabolizowane
w watrobie, a nastepnie wydalane z z6lcia.

Kolejnym, obecnie dopuszczonym na rynek polski pre-
paratem jest Optison (General Electric) zarejestrowany
w Polsce jedynie do badan echokardiograficznych.

Ultrasonograficzne $rodki kontrastujace sg bardzo dobrze
tolerowane — opisywane reakcje anafilaktyczne po ich
podaniu ocenia sie na 0,001% przypadkéw. Nie stwier-
dzono cech ich nefrotoksycznosci, a okres péttrwania
wynosi okoto 12 minut.

Ilo$¢ podawanego w czasie badania UEA zalezy od zasto-
sowanej metody oraz protokotu wykorzystanego do analizy
wyniku.

Faza obserwacji propagaif'i
ultrasonograficznego srodka kontrastujacego
(UEA) w swietle naczynia

1. Faza tetnicza (do 30-45 s od podania $rodka kontra-
stujacego) pozwala na ocene granicy Swiatto naczynia/
blaszka miazdzycowa poprzez doktadne obrysowanie
badanego obiektu.

Ocena granicy $wiatto /blaszka moze zostaé¢ utrudniona

w badaniu z wykorzystaniem algorytmu klasycznego —

z bolusem UEA - poprzez zbyt intensywne wypelnienie

$wiatla naczynia mikrosferami. Granica ta jest najlepiej

widoczna przy wykorzystaniu techniki z uzyciem zjawi-
ska TMIP (temporal maximum intensity projection, metody
transient, flash). W technice tej kazda mikrosfera, wcho-
dzac w rezonans po zastosowaniu impulsu dopplera mocy,
pozostawia swéj osobny ,$lad ruchu” powielany przez
kolejne ,mikrobabelki” dostajace sie w zakres dziatania

Ryc. 10. Badanie CEUS - faza tetnicza, wypelnienie swiatta naczy-
nia — dobrze widoczna granica swiatto naczynia-blaszka;
strzatka czerwona — neowaskularyzowane naczynie blasz-
ki; strzatka z6tta — wartos¢ indeksu mechanicznego (mate-
rial wtasny)
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Ryc. 11. Badanie CEUS - faza Zylna, wypelnienie swiatla naczy-
nia — zatarta granica swiatlo naczynia-blaszka; strzatka
niebieska — wartosé MI, strzatka biata —— obszar badanej
blaszki (materiat wlasny)

sondy z ustawiong opcja flash. Autorzy®33%4? ttumaczg to

jako obraz ,otwartej migawki”, gdzie kolejne $lady ruchu
mikrosfer sg §ledzone w zadanym czasie — w przypadku
opcji flash najczesciej to 100 msek, i pozostaja widoczne
przez kilka sekund w zwigzku z wlasno$ciami fizycznymi
monitora® (Ryc. 10).

2. Faza zylna (do 60-90 s od podania $rodka kontrastuja-
cego) pozwala na uwidocznienie narastania wzmocnie-
nia kontrastowego obrazu naczyn neowaskularyzujacych
blaszke z efektem nadmiernego wzmocnienia z ,wyply-
nieciem” UEA poza naczynia; zjawisko opisywane jako
artefakt ,kwitniecia” — blooming effect (Ryc. 11).

Fazy tetnicza i zylna oceniane sa jako fazy wash-in.

3. Faza mikrokrazenia (90-180 s od podania UEA)
to faza utrzymywania si¢ wzmocnienia kontrasto-
wego z wyplukiwaniem nadmiernej ilosci UEA z ROI
(Region of Interest).

W fazie tej naczynia neowaskularyzujace blaszke miaz-

dzycowa sa wypelnione krwia, o echu wzmocnionym bez-

posrednio przez nieuszkodzone mikrosfery UEA badz tez
przez wzrost ekstynkcji spowodowany (po rozbiciu mikro-
babelkéw) pojawieniem sie czasteczek gazu. Mikrosfery

Ryc. 12. Badanie CEUS - faza mikrokrqzenia. Zatarta granica Swia-
tto naczynia - blaszka; strzatka czarna — obszar badanej
blaszki, strzatka czerwona — wartosé MI (materiat wtasny)

Ryc. 13. Faza pézna — badanie replenish-mode, strzatka czarna —
granica blaszka—sciana naczynia, strzatka niebieska — gra-
nica blaszka-swiatto naczynia, strzatka czerwona — war-
tos¢ MI (materiat wltasny)

oraz gaz pozostajacy po rozbiciu mikrobabelkéw — zaleznie
od metody - sg wyptukiwane ze $wiatta duzych naczyn, co
pozwala na dokladng obserwacje oraz ewentualny pomiar
wzmocnienia w obrebie blaszki (Ryc. 12).

4. Faza pézna (ponad 180 s po podaniu srodka kontrastuja-
cego), czyli faza wymywania UEA z naczyn blaszki.

Pozwala na obserwacje elementéw wyraznie hipoechogenicz-
nych, w warunkach fizjologicznych niemozliwych do odréznie-
nia od $wiatla naczynia. Sg to: ,obszary czarne blaszki” — JBA
[juxtaluminal black area — obszary wybitnie hipoechogeniczne,
okreslane jako zmiany o echogenicznosci <25 j. w skali GSM,
bez obecnosci , czapeczki widknistej”, definiowane histologicz-
nie jako elementy nekrotyczne lub fragmenty jadra lipidowego
uszkodzonej blaszki badz tez interpretowane jako blaszki klasy
I w skali GWN, wyrazane jako ,blaszki o cienkiej czapeczce
wibknistej” — TCAP (thin-cap atehromatic plaque), niemozliwe
do jednoznacznego uwidocznienia w badaniu B-mode] oraz
tzw. elementy ruchome (opisywane jako jelly-fish sign; ele-
menty o obrazie odpowiadajacym JBA, ulegajace przemiesz-
czaniu — balotowaniu w czasie czynnosci serca). Mozna takze
oceni¢ ruchomo$é obszaréw jako ,zawarto$é¢ miedzyblasz-
kowa” (intraplaque contents, 1C), (motionof intraplaque con-
tents, MIC)##9, czyli ruchomo$¢ obszaréw opisywanych jako
JBA, niezalezng od czynnos$ci serca. Nalezy bowiem zauwa-
zy¢, ze MIC powoduje zafalszowanie obrazu subiektywnego
wzmocnienia kontrastowego blaszki niestabilnej*? (Ryc. 13).

Fazy mikrokrgzenia i p6Zzna sg opisywane jako faza wymy-
wania (wash-out).

Jaka zastosowaé technike podania srodka
kontrastujacego?

Wybor techniki podania $§rodka kontrastujacego zalezy od
struktury badanego obiektu oraz od aspektu, w ktérym
zostala zaplanowana obserwacja. W zwigzku z tym nalezy
rozwazy¢, czy obserwacji zostanie poddana sama blaszka
miazdzycowa, granica $wiata naczynia i blaszki miazdzyco-
wej czy tez oglad bedzie dotyczy¢ obrazu jej waskularyzacji.
Technika podania $rodka kontrastujagcego powinna by¢ wiec
dobrana pod katem maksymalnie efektywnego jego uzycia.
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Ryec. 14. Badanie CEUS metodq klasyczng — widoczne echa mikros-
fer srodka kontrastujgcego w topografii blaszki miazdzy-
cowej na tylnej Scianie naczynia; strzatka czarna — obraz
blaszki 7 echami UEA, strzatka czerwona — wartosé MI
(materiat wlasny)

Obecnie stosowane metody pozwalajg na zloZzone obser-
wacje przy odpowiednim sposobie wykorzystania zalet
i mozliwosci $§rodka kontrastujgcego. Przy badaniu blaszek
miazdzycowych w tetnicach szyjnych stosuje sie kombina-
cje opisanych ponizej metod.

1. Klasyczna — podanie $rodka kontrastujgcego w bolusie,
z przeptukaniem solg fizjologiczng.
W systemie ultrasonograficznym nalezy ustawic niskie
parametry indeksu mechanicznego (MI - do 0,4). W czasie
badania wykorzystuje sie srodek kontrastujgcy jako modyfi-
kator impendacji tkanek — dzieki niskiemu indeksowi mecha-
nicznemu fali dZzwiekowej nie dochodzi do rozbicia mikros-
fer (mikropecherzyki przedostajg sie przez Swiatlo naczyn
dostepnych dla ich wymiaréw). W czasie badania istnieje
mozliwo$¢ obserwacji ech pojawiajgcych sie w topografii
blaszki miazdzycowej, zgodnie z fazami wash-in i wash-out.
Metoda pozwala na stwierdzenie obecno$ci naczyn w obser-
wowanej blaszce miazdzycowej. Ze wzgledu na niska roz-
dzielczo$¢ uzyskiwanego w niej obrazu wizualizowane sg
stosunkowo szerokie naczynia oraz niewielka ilo$¢ $rodka

Ryc. 15. Badanie CEUS metodq klasyczng — modyfikowang; strzatki
czerwone — blaszka miazdzycowa, strzatka niebieska — czas
podawania Srodka kontrastujqcego, strzatka zétta — war-
tosé MI (materiat wltasny)

kontrastujgcego dostajgcego sie do neowaskularyzowanej
blaszki.W metodzie tej mozliwa jest jedynie ocena subiek-
tywna z obserwacjg zakontrastowanych ewentualnie ele-
mentéw blaszki miazdzycowej (Ryc. 14). Ilo$¢ podawanego
UEA wynosi od min. 4 ml (Clevert) do 8 ml (Feinstein).

2. Klasyczna modyfikowana — podanie $rodka kontrastu-
jacego w sposoéb frakcjonowany. Nalezy podaé potowe
pojedynczej dawki w bolusie, przeptukac solg fizjo-
logiczng, a nastepnie podaé pozostaty ilos¢ srodka
kontrastujgcego.

W systemie nalezy ustawié¢ niski poziom MI (do 0,5).

Metoda pozwala na dluzsze utrzymanie sie mikrosfer

srodka kontrastujgcego w neowaskularyzowanej blaszce.

Nie ma jednak mozliwosci oceny fazy wash-out (Ryc. 15).

Ilo$¢ podawanego UEA to 8 ml we frakcjonowanym (jw.)

podaniu.

3. Transient — podanie $rodka kontrastujgcego w postaci
bolusa, z przeplukaniem solg fizjologiczna.

R T K e
= i RS

Ryc. 16. Badanie CEUS metodq transient — widoczne echa srodka
kontrastujgcego w topografii blaszki miazdzycowej na tyl-
nej scianie naczynia, blaszka okrezna typu (klasy) I1I G-
-W/N. A. Czas: 33 s od podania. B. Czas: 111 s od podania
UEA; strzatka czarna — obszar blaszki z echami Srodka
kontrastujqcego, strzatka niebieska — obraz metody, strzat-
ka czerwona — MI (material wlasny)
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Ryc. 17. Badanie CEUS metodq TMIP replenish-flash mode — wi-

doczne echa srodka kontrastujgcego w topografii blaszki
miazdzycowej na tylnej scianie naczynia, blaszka typu
(klasy) I G-W/N. A. Przed podaniem impulsu PD. B.
W czasie impulsu. C. Po podaniu impulsu PD; strzalka
biata - blaszka miazdzycowa z echami srodka kontrastu-
jgcego; strzatka czerwona — wartosé MI w czasie badania;
strzatka niebieska — oznaczenie metody (material wlasny)

vg40.15° G
"Dev 11.48

Ryc. 18. Ocena zmiany wysycenia blaszki srodkiem kontrastujgcym
w skali GSM. Strzatka czerwona — ROI, strzatka zolta i nie-
bieska — wartosci w skali GSM (materiat wltasny)

Konieczne ustawienie systemu ultrasonograficznego z wyso-
kimi ustawieniami indeksu mechanicznego. MI >1,26Y (wg
innych to 0,8)“>. Metoda pozwala na rozbicie mikrosfer bez-
posrednio po ich dotarciu do badanego obszaru. W czasie
badania, dzieki wyraznie zwiekszonej ekstynkcji osrodka,
mozna dokladniej ocenié¢ granice blaszka/Swiatto naczynia.
Metoda ta czeSciowo wykorzystuje zjawisko TMIP (Ryc. 16).
Ilo$¢ podawanego UEA to min. 4 ml.

4. Replenish mode, flash-mode — podanie $rodka kontra-
stujacego w powolnym wlewie, z nastepowym przeptu-
kaniem solg fizjologiczng.

Konieczne jest ustawienie niskich parametréw indeksu

mechanicznego (MI <0,4). W chwili wypelnienia naczynia

srodkiem kontrastujgcym nastepuje uzycie funkcji dopplera
kolorowego — replenish mode (Ryc. 17). Metoda pozwala
na kontrolowane rozbicie powierzchni mikrosfer z uwol-
nieniem gazu, umozliwiajgce doktadne wypelnienie Swiata
zar6éwno tetnic szyjnych, jak i naczyn rewaskularyzujacych
blaszke miazdzycowg. Metoda ta wykorzystuje zjawisko

TMIP. Wynik badania mozna oceni¢ przy pomocy skali

GSM“®, Skala ta prezentuje mediane czestosci rozktadu

tonalnego pikseli w zakresie od 0 (tony czarne) do 256 (tony

biate). Warto$ciom najnizszym odpowiada w USG obraz
ptynu (krew ma 0-5 w skali GSM). Warto$ciom najwyz-
szym w obrazie USG odpowiadajg tkanki lite (przydanka
ma 180-200 w skali GSM)“?. Oceny wzmocnienia w fazie
tetniczej oraz w fazie wash-out dokonuje sie przy pomocy
tzw. dlugiej petli — obserwacji badania w czasie co najmniej

240 s. Jako znamienng uznaje sie réznice co najmniej 20 j.

GSM pomiedzy warto$ciami wysycenia blaszki przed poda-

niem $rodka kontrastujgcego i po nim. Ilo$§¢ podawanego

UEA wynosi min. 8 ml (Burns).

Ocena neowaskularyzacji blaszki
miazdzycowej

W publikowanych dotychczas pracach badanie CEUS
blaszek miazdzycowych oceniano na podstawie réznych
protokotéw. Najprostszg metodg oceny wypetnienia
naczyn neowaskularyzujgcych blaszke miazdzycowg




Ultrasonograficzne metody obrazowania niestabilnej blaszki miazdzycowej
w $cianach tetnic szyjnych - obrazowanie w technice B-mode

jest proponowana przez Feinsteina®® obserwacja petli
nagranych w czasie rejestracji badania. Najbardziej
rozpowszechniony, polecany przez lezzi i wsp.?%27,
jest protokét uwzgledniajacy badanie dynamiczne.
Jest to obserwacja wysycenia ROI w czasie badania,
w fazach wash-in i wash-out. Protokét ten uwzglednia
faze p6zna, rejestrowang w czasie 6 min od momentu
podania $rodka kontrastujacego po uzyciu opcji flash-
-mode, rozbiciu pecherzykéw $rodka kontrastujacego
przy pomocy impulsu dopplera mocy. Protokét ten
wymaga ciaglej rejestracji badania na podstawie zegara
programu CEUS, przypisanego do ustawienia w syste-
mie ultrasonograficznym.

Protokoét z p6zng faza wash-out, z rejestrowaniem krzywej
wymywania UEA pozwala na obserwacje neowaskulary-
zowanych naczyn z uniknieciem artefaktéw zwigzanych
z ,bloomingiem” mikrosfer wymywanych z tetnic.

Podobnego protokotu uzyto w badaniach Clevert i wsp.
oraz Coli i wsp.?33%, gdzie oprécz badania z oceng subiek-
tywna oceniano na podstawie pelnego zapisu badania
z 280-360-sekundowej petli.

Zdaniem autoréw artykulu proponowany takze przez
Hoogi“® protokot badania polegajacy na wielokrotnej oce-
nie wysycenia blaszki w zadanym ROI wydaje si¢ doktad-
nie opisywac stopienl unaczynienia blaszki miazdzycowej
w czasie badania, zmniejszajac nieco role subiektywnej
oceny na korzy$é obiektywizacji — z oceng wysycenia
offline, za pomocag skali GSM (Ryc. 18).

Inng metoda obiektywizacji jest zaproponowana przez
Akkus®39  punktowa” ocena wysycenia blaszki miazdzy-
cowej w przewidywanych fazach tetniczej, zylnej i migz-
szowej z zastosowaniem skali GSM (gray-scale median
analysis).
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Podsumowanie

Obraz blaszki miazdzycowej w badaniu ultrasonograficz-
nym pozwala wyciagnaé¢ wnioski co do dalszych jej loséw,
a co wazniejsze — daje asumpt do rozwazania dalszych
los6w pacjenta.

Warunkiem jednak jest stwierdzenie jednoznacznosci wyni-
kéw badania, tj. kompleksowa ocena sytuacji klinicznej
i prawidlowa kwalifikacja do odpowiedniej grupy rokow-
niczej. Biorac pod uwage definicje miazdzycy jako pro-
cesu zmiennego, postepujacego w czasie, z obrazem dyna-
micznego przechodzenia blaszki miazdzycowej od formy
stabilnej do niestabilnej, nalezy bardzo ostroznie oceniaé
biezacy obraz stanu chorobowego wraz z zagrazajacymi
badZz wystepujacymi powiktaniami. Badanie ultrasono-
graficzne jest bowiem badaniem wybitnie subiektywnym,
ktérego wynik zalezy w znacznej mierze od do$wiadcze-
nia badajacego oraz jakosci sprzetu, ktérym on dysponuje.
Badanie ultrasonograficzne z wykorzystaniem $rodka
kontrastujacego (CEUS) pozwala obiektywnie stwierdzié
obecno$¢ neowaskularyzacji — wykazujac tym samym jed-
noznacznie obecno$¢ czynnego stanu zapalnego bedacego
nieodlaczng cechg charakteryzujaca blaszke niestabilng
(ranliwg). Obecne préby obiektywizacji CEUS z wykorzy-
staniem sztucznej inteligencji (artificial intelligence, Al)
w przyszlo$ci pozwola na jednoznaczng ocene stabilno-
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oceng zagrozenia CVA.
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