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Artyku³ przegl¹dowy Review

Ultrasonografia jest nieinwazyjnym badaniem ob-
razowym, w którym wysy³ane fale d�wiêkowe ulega-
j¹ odbiciu, za³amaniu b¹d� absorpcji przez badane
tkanki. Fale powracaj¹ce do g³owicy (tzw. echo) two-
rz¹ obraz danej struktury. Dziêki tym w³a�ciwo�ciom
mo¿liwe jest obrazowanie wielko�ci, kszta³tu, budo-
wy i unaczynienia ró¿nych organów. Tryb Dopplerow-
ski okre�la szybko�æ przep³ywu krwi, lecz nie jest zdol-
ny do jej oceny w ma³ych naczyniach i kapilarach
z uwagi na ma³¹ prêdko�æ kr¹¿¹cej krwi.

W celu zniesienia tych ograniczeñ opracowano
modyfikacjê tradycyjnej medycznej sonografii w po-
staci ultrasonografii wzmocnionej kontrastem (Con-
trast-enhanced Ultrasonography � CEUS) wykorzystu-
j¹c¹ znaczniki ³o¿yska naczyniowego, okre�lane jako
ultrasonograficzne �rodki kontrastowe (U�K). W za-
le¿no�ci od zastosowanego U�K i trybu ultrasonogra-
ficznego mo¿liwe jest dynamiczne obrazowanie wzo-
ru unaczynienia zmiany w sposób ci¹g³y lub przery-
wany. Najczê�ciej stosowane s¹ mikropêcherzyki wy-
pe³nione gazem, podawane do¿ylnie, które posiadaj¹
wysok¹ echogeniczno�æ, czyli zdolno�æ do odbijania
fal d�wiêkowych. Ró¿nica pomiêdzy echogeniczno-
�ci¹ mikropêcherzyków wype³nionych gazem a tkan-
k¹ miêkk¹ jest znaczna, zatem stosuj¹c obrazowanie
ultrad�wiêkowe przy u¿yciu mikropêcherzyków jako

U�K uzyskuje siê wzrost odbicia fal d�wiêkowych,
co skutkuje sonogramem ze zwiêkszonym kontrastem.

Ultrasonograficzne �rodki kontrastowe (U�K)
�rodki kontrastowe od dawna stanowi³y integraln¹

czê�æ wielu technik obrazowania z wyj¹tkiem ultraso-
nografii. Dzia³o siê tak z kilku powodów, takich jak
ograniczona liczba producentów i wysoki koszt �rod-
ków kontrastowych oraz ich s³aba dostêpno�æ (14).

Obraz wzmocniony kontrastem uzyskano po raz
pierwszy w 1968 r. w czasie kateteryzacji serca. Wów-
czas mikropêcherzyki powietrza, ulatniaj¹ce siê z ka-
teteru i rozpuszczone w krwi pacjenta, przej�ciowo
wzmacnia³y odbicie pulsów sondy USG (5). Wkrótce
po tym potwierdzono, i¿ ka¿dy �rodek zawieraj¹cy
mikropêcherzyki, nawet wstrz¹�niêta sól fizjologicz-
na, ma zdolno�æ zwiêkszania kontrastu obrazów ultra-
sonograficznych (11). Kolejnym krokiem by³o zasto-
sowanie albumin krwi w celu zwiêkszenia stabilno�ci
mikropêcherzyków. Niestety, pierwsze ultrasonogra-
ficzne �rodki kontrastowe nie przechodzi³y przez ³o-
¿ysko p³ucne ze wzglêdu na du¿¹ rozpuszczalno�æ
w osoczu i dlatego znalaz³y zastosowanie g³ównie
w kardiologii (1, 23).

U�K pierwszej generacji, takie jak Levovist®, s¹ wy-
pe³nione powietrzem, które jako medium emituje sto-
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sunkowo s³aby sygna³ ultrad�wiêkowy i uzyskane ob-
razy charakteryzuj¹ siê niskim stosunkiem po¿¹dane-
go sygna³u do szumu (S/N signal to noise ratio), po-
nadto powietrze dobrze rozpuszcza siê w osoczu, co
prowadzi do szybkiego rozpadu mikropêcherzyków
(4). �rodki kontrastowe drugiej generacji wykorzystuj¹
jako medium gazy o du¿ej masie cz¹steczkowej, które
charakteryzuj¹ siê znacznie bardziej nieliniowym od-
dzia³ywaniem, co skutkuje wy¿szym stosunkiem S/N
i wiêksz¹ warto�ci¹ diagnostyczn¹ uzyskanych obra-
zów. Gazy o du¿ej masie cz¹steczkowej s¹ s³abo roz-
puszczalne w osoczu, dziêki czemu osi¹ga siê wiêk-
sz¹ trwa³o�æ i d³u¿szy efekt wzmocnienia. Pierwsze
�rodki drugiej generacji, takie jak Optison®, wyko-
rzystuj¹ ludzk¹ albuminê jako zewnêtrzn¹ otoczkê,
w zwi¹zku z czym nale¿y je u¿ywaæ z ostro¿no�ci¹
w weterynarii, gdy¿ niektórzy autorzy zaobserwowali
reakcje alergiczne u badanych psów (20, 26).

Ultrasonograficzne �rodki kontrastuj¹ce najnowszej
generacji s¹ stabilizowane przez zewnêtrzn¹ otoczkê
zbudowan¹ z fosfolipidów, albumin b¹d� galaktozy
i kwasu palmitynowego oraz wype³nione sze�cioflu-
orkiem siarki lub perfluorozwi¹zkami, tj. perflutrenem
i perfluorobutanem (tab. 1). Zawarty w nich gaz
wzmacnia odbicie fal d�wiêkowych, a od jego rodza-
ju zale¿¹ jako�æ wzmocnienia i trwa³o�æ. �rednica mi-
kropêcherzyków wynosi 1-7 µm, jest wiêc mniejsza
ni¿ �rednica krwinek czerwonych, co umo¿liwia do-
tarcie do wszystkich naczyñ oraz eliminuje ryzyko
zatorów (6). W³a�ciwo�ci wzmacniaj¹ce mikropêche-
rzyków polegaj¹ na ich zdolno�ci do nieliniowego
drgania. Ta w³a�ciwo�æ zwiêksza wykrycie kontrastu
w tkankach (które drgaj¹ liniowo), a przez to równie¿
zwiêksza wspó³czynnik kontrastu do tkanek, równo-
cze�nie zmniejszaj¹c artefakty i szum.

Obecnie najbardziej zalecane U�K do u¿ytku we-
terynaryjnego to Definity® (Bristol Myers Squibb)
w Stanach Zjednoczonych i Kanadzie oraz SonoVue®

w Europie. Oba preparaty uznaje siê za bardzo bez-
pieczne i nie odnotowano ¿adnych skutków ubocznych
przy ich stosowaniu u psów (12, 15, 28). U�K w po-
równaniu do �rodków kontrastowych stosowanych
w tomografii komputerowej/rezonansie magnetycz-
nym (CT/MRI) pozostaj¹ w przestrzeni wewn¹trz-

naczyniowej, jednak niektóre U�K s¹ fagocytowane
(np. Sonazoid w 99%, Levovist w 47%), co umo¿li-
wia równie¿ obrazowanie mi¹¿szu (27).

Kontrastowo-specyficzne
techniki ultrasonograficzne

Ultrasonograficzne �rodki kontrastowe silnie zwiêk-
szaj¹ rozproszenie wsteczne (odbicie) fal ultrad�wiê-
kowych oraz pozostaj¹ w przestrzeni wewn¹trznaczy-
niowej, w zwi¹zku z tym doskonale nadaj¹ siê do oce-
ny przep³ywu krwi. Konwencjonalna ultrasonografia
jest zdolna do wykrycia mikropêcherzyków w wyso-
kich stê¿eniach, jednak w praktyce do obrazowania
kontrastowego niezbêdne s¹ kontrastowo-specyficzne
techniki ultrasonograficzne.

Podstawowa zasada dzia³ania tych technik polega
na wyciszeniu b¹d� oddzieleniu liniowego sygna³u
pochodzenia tkankowego i obrazowaniu nieliniowej
odpowiedzi mikropêcherzyków. Aby wykorzystaæ od-
powied� nieliniow¹, techniki te poddaj¹ otrzymane
echa modyfikacji programowej, które polegaj¹ na
modulacji fazy fali ultrasonograficznej, modulacji
amplitudy fali d�wiêkowej, modulacji zarówno fazy
jak i amplitudy (mocy) lub wykorzystuj¹ wtórne har-
moniczne czêstotliwo�ci fali d�wiêkowej (19).

Modulacja fazy � w ka¿dej linii skanuj¹cej emito-
wane s¹ dwa pulsy, w tym jeden o odwróconej fazie.
Nastêpnie dwa odebrane echa s¹ sumowane, przez co
ka¿da linia skanuj¹ca sk³ada siê z dwóch pulsów. Echa
pochodz¹ce od liniowo drgaj¹cych tkanek nawzajem
siê uniewa¿niaj¹, natomiast nie uniewa¿niaj¹ siê echa
z �nieliniowych� mikropêcherzyków. Jedn¹ z wad tej
metody jest spadek liczby klatek wy�wietlanych na se-
kundê wynikaj¹cy z podwójnego badania ka¿dej linii
skanuj¹cej (ryc. 1).

Modulacja amplitudy (mocy) � seria dwóch pulsów
ultrasonograficznych jest przesy³ana na jedn¹ liniê
obrazu. Pulsy s¹ przekazywane na ró¿nych poziomach
mocy, w tym jeden o po³owie wysoko�ci amplitudy
wzglêdem drugiego pulsu. Nastêpnie odebrane echa
powsta³e z pulsu o po³owicznej mocy s¹ skalowane
i odejmowane od pe³nowymiarowych sygna³ów, co
skutkuje efektywnym usuniêciem zak³ócenia tkanko-
wego (ryc. 2).

Tab. 1. U�K aktualnie rekomendowane do zastosowañ klinicznych w weterynarii i ich dawkowanie
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Modulacja fazy i mocy � CPS (Cadence Contrast
Pulse Sequencing) � technika CPS polega na badaniu
ka¿dej linii skanuj¹cej kilka razy pulsami o ró¿nych
amplitudach i fazach. Stosuje siê 3 pulsy o typowej
sekwencji (½, �1, ½), co oznacza, ¿e ka¿da linia jest
badana trzykrotnie, przy czym pierwszy i ostatni prze-
sy³any puls ma po³owê amplitudy �rodkowego, który
jest odwrócony. Procesor najpierw wzmacnia sekwen-
cjê ech z ka¿dej transmisji przez poszczególny prze-
licznik (np. ×2 lub �×), a nastêpnie sumuje wszystkie
sekwencje ech. Rejestruje i przedstawia zarówno har-
moniczne, jak i nieharmoniczne sygna³y podstawowe
pochodz¹ce od mikropêcherzyków. Poprzez stosow-
ny wybór nadawanych pulsów i przeliczników mo¿na
wyizolowaæ lub wyciszyæ liniowe fundamentalne echo
od tkanek (ryc. 3).

Obrazowanie harmoniczne � zasada dzia³ania pole-
ga na tworzeniu obrazu na podstawie ech o dwukrot-
nie wiêkszej czêstotliwo�ci (druga harmoniczna np.
4 MHz) ni¿ czêstotliwo�æ emitowanych pulsów (np.
2 MHz). Podstawowa fala jest odfiltrowana. Konwen-
cjonalne aparaty USG wysy³aj¹ i odbieraj¹ fale d�wiê-
kowe o identycznych czêstotliwo�ciach. Najpopular-
niejsz¹ odmian¹ tych technik jest obrazowanie w II
harmonicznej, lecz istniej¹ równie¿ systemy podhar-
moniczne, nadharmoniczne i 1,5 harmoniczne (ryc. 4).

Podsumowanie
Od wielu lat w medycynie ludzkiej, ale te¿ i wetery-

naryjnej �rodki kontrastowe by³y powszechnie wyko-
rzystywane w technikach obrazowania, takich jak: rent-

Ryc. 1. Podstawy modulacji fazy. Dwa kolejne pulsy bêd¹ce
odwróconymi replikami (A) s¹ transmitowane w g³¹b tkanek.
Dla liniowego o�rodka (B) powracaj¹ce echa s¹ odwrócony-
mi kopiami i nawzajem siê niweluj¹ po zsumowaniu. Dla nie-
liniowego medium (C) echa nie s¹ odwróconymi kopiami i nie
zeruj¹ siê nawzajem

Ryc. 2. Podstawy modulacji mocy. Dwa kolejne pulsy s¹ wy-
sy³ane w jednej linii skanuj¹cej (A), w tym jeden o amplitu-
dzie równej po³owie warto�ci drugiego. W liniowym o�rodku
(B) po wyskalowaniu powracaj¹cych ech suma wynosi zero.
Natomiast po odbiciu od o�rodków drgaj¹cych nieliniowo (C)
po wyskalowaniu powracaj¹cych ech suma jest ró¿na od zera

Ryc. 3. Zasady dzia³ania CPS. Wzd³u¿ jednej linii skanuj¹cej
wysy³ane s¹ 3 pulsy (A), przy czym pierwszy i trzeci maj¹
odwrócon¹ fazê i po³owê amplitudy w stosunku do drugiego
pulsu. Po zsumowaniu powracaj¹cych ech dla o�rodka linio-
wego (B) suma wynosi zero, natomiast dla o�rodka nielinio-
wego (tj. mikropêcherzyki) suma powracaj¹cych ech jest nie-
równa zeru zarówno dla nieliniowej czêstotliwo�ci podstawo-
wej (C), jak i dla wtórnej harmonicznej (D)
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genografia, tomografia komputerowa czy rezonans
magnetyczny. Ultrasonografia w tamtym czasie nie
dysponowa³a obecnymi mo¿liwo�ciami technicznymi
i nie by³a w stanie efektywnie oddzielaæ sygna³u odbi-
janego od �rodka kontrastowego i pozosta³ych tkanek,
skutkiem czego uzyskiwane obrazy mia³y ograniczo-
n¹ u¿yteczno�æ diagnostyczn¹. Dodatkowy problem
stanowi³y �rodki kontrastowe pierwszej generacji, któ-
re nie pozostawa³y widoczne wystarczaj¹co d³ugo
i umo¿liwia³y uzyskanie tylko pojedynczych obrazów.
Obecnie dziêki nowym, opisanym w artykule, kontra-
stowo-specyficznym technikom umo¿liwiaj¹cym od-
dzielenie liniowego sygna³u pochodzenia tkankowe-
go i obrazowanie nieliniowej odpowiedzi mikropêche-
rzyków oraz wprowadzeniu U�K drugiej generacji,
ultrasonografia kontrastowa nabiera coraz wiêkszego
znaczenia diagnostycznego. Technika CEUS z roku na
rok znajduje zastosowanie w kolejnych obszarach
medycyny. W medycynie weterynaryjnej równie¿ po-
jawiaj¹ siê doniesienia o wykorzystaniu tej metody do
badania w¹troby (2, 8, 13, 15, 25, 28), �ledziony (9,
16-18), nerek (2, 7, 10, 24), trzustki (3, 21), wêz³ów
ch³onnych (22) i wielu innych zastosowañ klinicznych,
które bêd¹ tematem kolejnego artyku³u.

Pi�mienictwo
1.Allen M., Pellikka P., Villarraga H., Klarich K., Foley D., Mulvagh S.,

Seward J.: Harmonic imaging: echocardiographic enhanced contrast intensity
and duration. Int. J. Cardiovas. Imag. 1999, 15, 215-220.

2.Bahr A., Wrigley R., Salman M.: Quantitative evaluation of imagent as an
abdominal ultrasound contrast medium in dogs. Vet. Radiol. Ultrasound 2000,
41, 50-55.

3.Gaschen L., Schur D., Kearney M.: Contrast harmonic ultrasound imaging
of the normal pancreas and pancreatitis in dogs. Proc. Am. Coll. Vet. Radiol.
Ann. Sci. Meeting, Chicago 2007, s. 21.

4.Goldberg B. B., Liu J. B., Forsberg F.: Ultrasound contrast agents: a review.
Ultrasound Med. Biol. 1994, 20, 319-333.

5.Gramiak R., Shah P. M.: Echocardiography of the Aortic Root. Invest. Ra-
diol. 1968, 3, 356.

6.Haers H., Saunders J.: Review of clinical characteristics and applications of
contrast-enhanced ultrasonography in dogs. J. Am. Vet. Med. Assoc. 2009,
234, 460-470.

7.Haers H., Vignoli M., Paes G., Rossi., Taeymans O., Daminet S., Suanders J.:
Contrast Harmonic Ultrasonographic Appearance of Focal Space-occupying
Renal Lesions. Vet. Radiol. Ultrasound 2010, 51, 516-522.

8.Hause A., Kiefer I., Succow D., Bosch B., Oechtering G.: Hepatic transit
time of the signal enhancer SonoVue in the dog. Proc. Int. Vet. Radiol.
Assoc. Meeting, Vancouver 2006, 38.

9. Ivancic-Arndt M., Seiler G.: Contrast Harmonic Ultrasound of Splenic
Hemangiosarcoma and Associated Liver Nodules in Dogs. Proc. Am. Coll.
Vet. Radiol. Ann. Sci. Meeting, Chicago 2007, s. 19.

10.Kinns J., Aronson L., Hauptman J., Seiler G.: Contrast-Enhanced Ultra-
sound Of The Feline Kidney. Vet. Radiol. Ultrasound 2010, 51, 168-172.

11.Kremkau F. W., Gramiak R., Carstensen E. L., Shah P. M., Kramer D. H.:
Ultrasonic Detection of Cavitation at Catheter Tips. Am. J. Roentgenol. 1970,
110, 177-183.

12.Nyman H., Kristensen A., Kjelgaard-Hansen M., McEvoy F.: Contrast-
-enhanced ultrasonography in normal canine liver. Evaluation of imaging
and safety parameters. Vet. Radiol. Ultrasound 2005, 46, 243-250.

13.O�Brien R. T.: Improved detection of metastatic hepatic hemangiosarcoma
nodules with contrast ultrasound in three dogs. Vet. Radiol. Ultrasound 2007,
48, 146-148.

14.O�Brien R. T., Holmes S. P.: Recent advances in ultrasound technology. Clin.
Tech. Small Anim. Pract. 2007, 22, 93-103.

15.O�Brien R. T., Iani M., Matheson J., Delaney F., Young K.: Contrast
harmonic ultrasound of spontaneous liver nodules in 32 dogs. Vet. Radiol.
Ultrasound 2004, 45, 547-553.

16.Ohlerth S., Dennler M., Rüefli E., Hauser B., Poirier V., Siebeck N.,
Roos M., Kaser-Hotz B.: Contrast Harmonic Imaging Characterization of
Canine Splenic Lesions. J. Vet. Intern. Med. 2008, 22, 1095-1102.

17.Ohlerth S., Rüefli E., Poirier V., Ross M., Kaser-Hotz B.: Contrast harmonic
imaging of the normal canine spleen. Vet. Radiol. Ultrasound 2007, 48, 451-
-456.

18.Ohlerth S., Rüefli E., Rohrer Bley C., Sieber-Ruckstuhl N., Melzer K.,
Kaser-Hotz B.: Assessment of tissue perfusion in the normal canine spleen
with contrast harmonic imaging. Vet. Radiol. Ultrasound 2005, 47, 110.

19.Quaia E.: Contrast-specific ultrasound techniques. Radiol. Med. 2007, 112,
482-486.

20.Rademacher N., Ohlerth S., Doherr M. G., Gaschen L., Stoffel M. H., Lang J.:
Doppler sonography of the medial arterial blood supply to the coxofemoral
joints of 36 medium to large breed dogs and its relationship with radio-
graphic signs of joint disease. Vet. Rec. 2005, 156, 305-309.

21.Rademacher N., Ohlerth S., Scharf G., Laluhova D., Sieber-Ruckstuhl N.,
Alt M., Ross M., Grest P., Kaser-Hotz B.: Contrast-enhanced Power and
Color Doppler ultrasonography of the pancreas in helathy and diseased cats.
J. Vet. Intern. Med. 2008, 22, 1310-1316.

22.Salwei R. M., O�Brien R. T., Matheson J. S.: Characterisation of lymphoma-
tous lymph nodes in dogs using contrast harmonic and Power Doppler ultra-
sound. Vet. Radiol. Ultrasound 2005, 46, 411-416.

23.Stewart V. R., Sidhu P. S.: New directions in ultrasound: microbubble con-
trast. Br. J. Radiol. 2006, 79, 188-194.

24.Waller K. R., O�Brien R. T., Zagzebski J. A.: Quantitative contrast ultrasound
analysis of renal perfusion in normal dogs. Vet. Radiol. Ultrasound 2007, 48,
373-377.

25.Wdowiak M., Rychlik A., Nieradka R., Nowicki M.: Contrast-enhanced ultra-
sonography (CEUS) in canine liver examination. Pol. J. Vet. Sci. 2010, 13,
767-773.

26.Yamaya Y., Niizeki K., Kim J., Entin P., Wagner H., Wagner P. D.: Anaphy-
lactoid response to Optison(R) and its effects on pulmonary function in two
dogs. J. Vet. Med. Sci. 2004, 66, 1429-1432.

27.Yanagisawa K., Moriyasu F., Miyahara T., Yuki M., Iijima H.: Phagocytosis
of ultrasound contrast agent microbubbles by Kupffer cells. Ultrasound Med.
Biol. 2007, 33, 318-325.

28.Ziegler L. E., O�Brien R. T., Waller K. R., Zagrzebski J. A.: Quantitative
contrast harmonic imaging of normal canine liver. Vet. Radiol. Ultrasound
2003, 44, 451-454.

Adres autora: dr Marcin Nowicki, ul. Oczapowskiego 14, 10-719 Olsz-
tyn; e-mail: marcin.nowicki@uwm.edu.pl

Ryc. 4. Podstawy obrazowania harmonicznego. Echa o czê-
stotliwo�ci dwukrotnie wiêkszej ni¿ czêstotliwo�æ podstawo-
wa s¹ wybiórczo rejestrowane przez filtr górnoprzepustowy,
który usuwa podstawowe czêstotliwo�ci (prostok¹t)


