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wrotnej,
sonoelastografia Abstract

Hepatocellular carcinoma (HCC) shows a rising incidence and mortality rates worldwide.
HCC is divided into several distinct subtypes, both morphologically and histopathologically.
Keywords Among these subtypes, infiltrative HCC may be the most challenging subtype to diagnose,
hepatocellular given its characteristic myriad of tumor nodules blended with normal hepatocytes without
carcinoma, a distinct mass-like lesion. Herein, we report an unusual case of an infiltrative HCC ini-
subtype, tially presenting with isolated malignant portal vein thrombosis and provide a brief review
infiltrative, of the literature regarding the infiltrative HCC subtype. Additionally, we demonstrate how
portal vein sonoelastography could aid in detecting the appropriate biopsy area in the infiltrative HCC
thrombosis, subtype. To our knowledge, there have not been previously reported cases describing the use

sonoelastography M

Wstep

Szacuje sie, ze rak watrobowokomoérkowy (hepatocellular
carcinoma, HCC) jest sz6éstym najczestszym nowotworem
na $§wiecie oraz czwartg przyczyna zgonu zwiazanego
z choroba nowotworowa. Rocznie odnotowuje sie ponad
800 000 nowych przypadkéw i 700 000 zgonéw z powodu
tej choroby. Powszechnie wiadomo, ze HCC najcze-
Sciej rozwija si¢ na tle marskosci watroby. Do gtéwnych
czynnikéw zwigkszajacych ryzyko zachorowania naleza:
przewlekle zakazenie wirusem zapalenia watroby typu B
(hepatitis B virus, HBV) lub typu C (hepatitis C virus, HCV),
ekspozycja na aflatoksyny, nadmierne spozywanie alko-
holu, palenie tytoniu, otylo$¢, cukrzyca typu 2 i niektére

of sonoelastography in the evaluation of the appropriate area for the targeted liver biopsy.

dziedziczne choroby metaboliczne®®. W literaturze opi-
suje sie rézne podtypy morfologiczne i histopatologiczne
HCC, z ktérych nie wszystkie uwzgledniono w klasyfikacji
WHO nowotwor6éw uktadu pokarmowego®®. El Jabbour
i wsp.” wymieniaja nastepujace podtypy HCC, w kolej-
nos$ci od najczestszego do najrzadszego: rak na podtozu
sttuszczeniowego zapalenia watroby, rak jasnokomoérkowy,
rak wlékniejacy, rak naciekajacy, rak widknistoblaszkowy,
ztozony rak watrobowo-zélciowy, ztozony rak watrobowo-
-neuroendokrynny, rak wytwarzajacy czynnik stymulujacy
wzrost kolonii granulocytéw, rak wrzecionowatokomér-
kowy (typu sarcomatoid), migsakorak, migsakorak z obec-
noscia olbrzymich komérek osteoklastycznych i nowotwor
bogaty w limfocyty”. Sposréd wymienionych powyzej

© Polish Ultrasound Society. Published by Medical Communications Sp. z o.0. This is an open-access article distributed under the terms of the Creative Commons Attribution-NonCommercial-
NoDerivatives License (CC BY-NC-ND). Reproduction is permitted for personal, educational, non-commercial use, provided that the original article is in whole, unmodified, and properly cited



Anil Colaklar, Namik Kemal Altinbas

postaci naciekajagcy HCC (infiltrative HCC) moze by¢ naj-
trudniejszy w rozpoznaniu zaréwno w badaniu klinicz-
nym, jak i radiologicznym, poniewaz podtyp ten cechuje
sie obecnoscig wielu matych guzkéw rozsianych w migzszu
watroby i nie tworzy odgraniczonej zmiany ogniskowej. Ze
wzgledu na obraz tej postaci HCC niektérzy badacze opi-
suja go jako HCC rozlany lub przypominajacy marskosé
watroby©14,

Inwazja zyly wrotnej jest znanym powiktaniem HCC,
a dochodzi do niej przez cigglo$é¢ do lokalnych naczyn
zylnych lub w wyniku rozsiewu przerzutowego. Sytuacja,
w ktérej HCC manifestuje sie w postaci izolowanej zakrze-
picy zyly wrotnej, ma jednak miejsce niezwykle rzadko,
a w literaturze anglojezycznej przytaczano niewiele takich
przypadkow!®,

W niniejszej pracy autorzy opisali nietypowy przypadek
HCC, ktory poczatkowo objawial sie jako izolowana,
nowotworowa zakrzepica zyly wrotnej bez innych cech
mogacych wskazywaé na inwazje nowotoworwa. Ponadto
przedstawili krétki przeglad literatury dotyczacej typu
naciekajacego HCC. Wedlug wiedzy autoréw dotad nie
opisano zastosowania sonoelastografii w ocenie miejsca
do wykonania biopsji celowanej watroby.

Opis przypadku

Do pracowni ultrasonografii autoréw niniejszej pracy
skierowano 46-letnig kobiete ze wstepnym, rozpozna-
niem ostrego zapalenia pecherzyka zélciowego, ustalo-
nym na podstawie badania klinicznego. Wcze$niej kobieta
zglosila sie na oddziat ratunkowy z powodu bélu w nad-
brzuszu i okolicy podzebrowej prawej. W badaniu przed-
miotowym odnotowano tkliwo$§¢ palpacyjng jamy brzusz-
nej w nadbrzuszu i okolicy podzebrowej prawej; dolng
granice watroby stwierdzono 4-5 cm ponizej linii zeber.
W badaniach laboratoryjnych przy przyjeciu otrzymani
nastepujace wyniki: hemoglobina - 12,3 g/dl, leukocyty —
5550/mm?, ptytki krwi — 303 000/mm?, AST - 29 1U/l, ALT
- 23 TU/l, bilirubina catkowita — 1,21 mg/dl, anty-HBS (-)
oraz anty-HCV (-).

Badanie ultrasonograficzne (USG) w skali szarosci, z opcja
dopplera, oraz sonoelastografia odksztalceniowa przepro-
wadzil do§wiadczony radiolog za pomocg aparatu Logiq
S7 Expert (GE Healthcare, Milwaukee, WI), wyposazonego
w glowice konweksowg C1-5-D. W USG stwierdzono rozle-
gle, niejednorodne zmiany w obrebie ptata lewego watroby
bez obecnosci-ewidentnej zmiany ogniskowej, a takze
znaczne poszerzenie lewej galezi zyly wrotnej (26 mm)
z zakrzepem dochodzacym do galezi prawej (Ryc. 1,
Ryc. 2). Nastepnie wykonano tréjfazowa tomografie kom-
puterowg (TK) watroby w celu potwierdzenia wynikow
badania USG. Caly lewy ptat watroby wykazywat wzmoc-
nienie w fazie tetniczej z nastepujgcym wyptukiwaniem
kontrastu w péznej fazie zylnej (Ryc. 3 A i B). Dodatkowo
w lewej i prawej gatezi zyly wrotnej odnotowano obecnosé
zakrzepu nowotworowego o zblizonym wzorcu wzmoc-
nienia (Ryc. 3 A i B). W opisywanym przypadku ani USG,

Ryec. 1. Ultrasonografia w skali szarosci; widoczna lewa galqZ zyty
wrotnej, poszerzona przez zakrzep nowotworowy (biala
strzatka)

Ryc. 2. Ultrasonografia z opcjq dopplera kolorowego; obecnos¢ dia-
gnostycznego przeplywu tetniczego w obrebie zakrzepu

ani TK nie uwidocznily zadnej wyodrebniajacej sie zmiany
ogniskowej. Stezenie alfa-fetoproteiny (AFP) w surowicy
bylo w granicach normy. Ze wzgledu na brak obecno$ci
wyodrebnionej zmiany ogniskowej wykonano biopsje miaz-
szu lewego plata watroby pod kontrolg sonoelastografii
(Ryc. 4). Badanie wykazato typ naciekajacy raka watrobo-
wokomoérkowego, a nastepnie wynik ten zweryfikowano
w analizie immunohistochemiczne;j.

Omoéwienie

Typ naciekajacy HCC stanowi okolo 10-20% wszystkich
przypadkéw tego nowotworu'®2?, Cechuje go obecnosé
mnogich guzkéw niewielkich rozmiaréw, rozsianych
w calej watrobie, ktére dajg obraz szerzacej sie, stabo
odgraniczonej zmiany o niewyraznych brzegach. Cho¢
nie ustalono czynnikéw ryzyka, ktére moga byé w sposéb
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Ryc. 3. Tomografia komputerowa ze wzmocnieniem kontrastowym w przekroju poprzecznym. A. Nieréwne i niejednorodne wzmocnienie za-
krzepu w zyle wrotnej w fazie tetniczej. B. Ten sam obraz z wyptukaniem kontrastu w fazie zylnej. Swiadczy to o obecnosci zakrzepu

nowotrworowego

bezsprzeczny zwigzane z rozwojem tej postaci HCC, poja-
wily sie dowody wskazujace na wpltyw wirusowego zapale-
nia watroby typu B (HBV)@!22,

Wedtug doniesien stezenie AFP w surowicy cechuje sie
niska doktadnosciag diagnostyczng w postaci naciekajacej
HCC; stezenia te moga by¢ réznorakie®?¥, a nawet nie
odbiega¢ od normy, tak jak w przedstawionym powyzej
przypadku. W ostatnim czasie wprowadzono jednak inne
potencjalnie przydatne markery HCC oznaczane z suro-
wicy krwi, takie jak frakcja L3 AFP reagujaca z aglutyning
otrzymywang z soczewicy (Lens culinaris agglutinin reac-
tive AFP, AFP-L3) czy des-gamma-karboksy-protrombina
(DCP). Uwaza sieg, ze dodatni wynik oznaczenia AFP-L3 jest
zwigzany z obecnos$cia postaci naciekajacej HCC i sugeruje
zte rokowanie@>27,

Ze wzgledu na jego naciekajacy charakter, omawiany podtyp
HCC czesto stanowi wyzwanie dla radiologéw usilujacych
ustali¢ rozpoznanie na podstawie obrazéw przekrojowych,
szczegblnie na tle watroby o niejednorodnej strukturze,
z marskoscia. Cechy histopatologiczne tego nowotworu odpo-
wiadajg niecharakterystycznym, zle odgraniczonym zmia-
nom naciekowym w badaniach obrazowych. W diagnostyce
naciekajacego HCC pomocne sg USG, rezonans magnetyczny
(MRI) i wielofazowa TK z kontrastem. Permeacyjny charak-
ter i stabo wyrazone zmiany w przebiegu tej postaci HCC
przektadaja sie na niejednorodng echostrukture w badaniu
USG. Chociaz rola ultrasonografii w diagnostyce rozlanego
HCC jest ograniczona®?, badanie to mozna wykorzystaé¢ do
ustalenia okolicy do planowanej biopsji celowanej watroby.
W poréwnaniu z obrazowaniem w skali szaro$ci cenniejsza
metoda w kontrolowaniu biopsji watroby w naciekajacym

Ryc. 4. W sonoelastografii niezmieniony miqzsz wqtroby kodowany jest kolorem czerwonym-zielonym (gwiazdka), a zakrzep nowotworowy
w Zyle wrotnej oraz zajety miqzsz lewego plata wqtroby sq kodowane kolorami odpowiednio: niebieskim—zielonym (czarna strzatka)
i niebieskim (biata strzatka). Na podstawie legendy koloréw po lewej stronie ryciny kolor czerwony oznacza tkanki mniej sztywne, pod-
czas gdy kolor niebieski oznacza tkanki sztywniejsze od pozostatych. Ponadto kolor zielony odpowiada tkankom o sredniej sztywnosci
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HCC moze okazaé sie sonoelastografia. Zajeta okolica
narzadu przedstawia sie bowiem w postaci innego koloru ze
wzgledu na wieksza sztywno$¢ tkanki w poréwnaniu z nie-
zmienionym migzszem watroby. W obrazowaniu metoda
MRI i wielofazowej TK z kontrastem postaé naciekajaca
HCC moze by¢ niewidoczna ze wzglgdu na zmienny wzo-
rzec wzmocnienia w fazie tetniczej oraz nastepujacy niejed-
norodny obraz wyptukania kontrastu"'7192%, Chociaz obraz
wyplukania kontrastu w fazie zylnej jest rzadziej spotykany
w postaci naciekajacej niz w innych podtypach HCCU7:19:30.3D,
nadal stanowi on uznang i wazna ceche omawianej postaci
nowotworu®?. A dokladniej, sygnal ze zmian w przebiegu
naciekajacego HCC jest czesto hipointensywny w stosunku do
watroby na obrazach T1-zaleznych oraz hiperintensywny na
obrazach T2-zaleznych w sekwencjach zaleznych od dyfuzji
dla wysokich wartosci wspoélczynnika bt1!17-2023.29-33)

Zakrzepica zyly wrotnej to zjawisko powszechne w prze-
biegu naciekajgcego HCCU017-202329-3239  Moze by¢ nawet
pierwszym objawem tego nowotworu, tak jak w opisanym
przypadku®. Szerzenie sie nowotworu do zyl watrobo-
wych nie stanowi zjawiska tak czestego jak inwazja zyly
wrotnej®?. W USG mozna odnotowad obecnos¢ zakrzepu
nowotworowego w postaci hipo- lub hiperechogenicznej
zmiany w $wietle zyly wrotnej, powodujacej poszerzenie
naczynia. Znaczne rozdecie zyly, arterializacja zakrzepu
z obecnoscig pulsacyjnego przeplywu w jego obrebie to
cechy wysoce swoiste dla nowotworowej zmiany zakrze-
powej w zyle wrotnej('8-203537_ Ostatnio zaproponowano
zastosowanie badania USG po podaniu $rodka cieniuja-
cego w celu réznicowania tagodnych zakrzepéw w zyle
wrotnej od zmian zlo$liwych u pacjentéw z HCCG#3.
W MRI i TK ze wzmocnieniem kontrastowym zakrzep
nowotworowy wykazuje podobny wzorzec wzmocnienia
jak guz pierwotny!#374040  Zakrzep nowotworowy wyka-
zuje tez ograniczong dyfuzje i zwiekszony sygnal w sekwen-
cjach T2-zaleznych!8:23:294D),

Postaé¢ naciekajaca HCC moze imitowaé wiele choréb,
w tym ogniskowe zlewne zwldknienie watroby (focal con-
fluent fibrosis), sttuszczenie geograficzne watroby, przetoka
tetniczo-wrotna, mikroropnie, rak drég zéiciowych (cho-
langiocarcinoma), zawal watroby oraz rozsiana, przerzu-
towa choroba nowotworowa (pseudomarskos$é¢ watroby).
W przeciwienstwie do HCC zmiany w przebiegu zlewnego
zwl6knienia watroby wydaja sie ogdlnie stabo unaczynione
w fazie tetniczej i obserwuje si¢ ich opéznione wzmocnie-
nie18203142-49) " Sthuszczenie geograficzne watroby mozna
odré6zni¢ od naciekajacej postaci HCC na obrazach w fazie
(in-phase) i w przeciwfazie (out-of-phase) oraz w sekwen-
cjach z saturacja tkanki ttuszczowej!#204%), Z kolei przetoka
tetniczo-wrotna przedstawia sie jako obszar o ksztalcie
klinowatym, ulegajacy wzmocnieniu tylko w fazie tetni-
czej, bez nieprawidlowosci w fazie p6znej@”. W obrazach
MRI i TK po podaniu $rodka kontrastowego mikroropnie
watroby dajg obraz zmian ze wzmocnieniem obwodowym
i w okolicy przegréd, co jest objawem nietypowym w postaci
naciekajacej HCC“?, Rozlany charakter cholangiocarci-
noma moze spowodowac trudno$ci diagnostyczne. Nalezy
jednak pamietaé, ze rak drég z6tciowych jest duzo rzadziej
powiazany z zakrzepicg nowotworowa i z reguly powoduje

weciagniecie torebki watroby!'474_ Ponadto cholangiocar-
cinoma ulega gléwnie wzmocnieniu obwodowemu w kie-
runku do$rodkowym, co nie jest cechg charakterystyczng
dla naciekajacej postaci HCC"®, W pojedynczym opisie
przypadku Shim i wsp. opisali pacjenta z zawatem watroby
wtérnym do zakrzepowego zapalenia zyly wrotnej, btednie
rozpoznanym jako naciekajacy rak watroby z obecnoscig
zakrzepu nowotworowego“”. Rozlegte zmiany przerzu-
towe, szczeglblnie zwigzane z leczeniem przerzutowego
raka piersi, moga imitowac¢ marsko$¢ watroby i w ten spo-
s6b takze naciekajaca posta¢ HCC®%>?, W tym przypadku
dane z wywiadu dotyczace pierwotnego nowotworu moga
naprowadzi¢ na wlasciwe rozpoznanie.

Rokowanie w przypadku pacjentéw z naciekajacym HCC
jest znacznie gorsze w poréwnaniu z pacjentami z ogni-
skowym podtypem HCC®Y. Poniewaz u wiekszosci cho-
rych rozpoznanie naciekajacego HCC ustalane jest w p6z-
nym stadium zaawansowania choroby, gdy juz doszto do
znacznej inwazji naczyn krwiono$nych#192123  resekcja
chirurgiczna i przeszczepienie watroby uznaje sie zwykle
za niemozliwe do wykonania®!*5¥, Skutecznos¢ leczenia
wewnatrztetniczego u chorych z naciekajacym HCC budzi
kontrowersje z uwagi na sprzeczne wyniki dostepnych
obecnie badan?*°*3. Sorafenib, inhibitor multikinazowy,
jest pierwszym lekiem zatwierdzonym do terapii pierw-
szego rzutu u pacjentéw z zaawansowanym HCC; dotych-
czas odnotowano korzystne wyniki leczenia®-¢V. Jednak
oporno$¢ na dziatanie sorafenibu lub nietolerancja tego
leku statly sie przyczyna przeprowadzenia nowych badan
dotyczacych opcji leczenia drugiego rzutu©>-*9, Hsiao
i wsp. wykazali, ze sorafenib w skojarzeniu z innymi rodza-
jami leczenia doprowadzil do istotnej poprawy przezycia
catkowitego u chorych z zaawansowanym HCC®. Ponadto
obiecujaca forme leczenia stanowi terapia genetyczna wraz
z immunoterapig®®.

Podsumowanie

Naciekajacy HCC czesto stanowi wyzwanie dla radiologéw.
Ze wzgledu na jego rozlegly i permeacyjny charakter nowo-
twor ten jest zwykle rozpoznawany w stadium zaawan-
sowanym, co wiaze si¢ ze zlym rokowaniem. Izolowana
zakrzepica zyly wrotnej moze stanowié pierwszy i jedyny
objaw naciekajacego HCC. Z tego powodu wazne jest cze-
ste kontrolowanie pacjentéw z zakrzepica zyly wrotnej,
nawet w przypadku braku nieprawidlowosci w badaniach
laboratoryjnych lub nieuwidocznienia zmiany ogniskowe;j.
Znajomos$¢ gtéwnych cech charakterystycznych tego nowo-
tworu oraz mozliwo$ci wystapienia réznorodnych znale-
zisk w badaniach obrazowych jest kluczowa dla radiolo-
géw i umozliwia im ustalenie szybkiego rozpoznania oraz
wdrozenie odpowiedniego postepowania klinicznego.

Konlflikt interes6w
Autorzy nie zglaszajq zadnych finansowych ani osobistych powig-

zan z innymi osobami lub organizacjami, ktére moglyby negatywnie
wplynqc na tres¢ publikacji oraz roscic sobie do niej prawo.
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