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Dzieci stanowiag bardzo specyficzng grupe pacjentéw,
szczegOlnie jesli chodzi o wrazliwo$¢ na promieniowanie —
dziesieciokrotnie wyzsza niz u dorostych; ponadto znacznie
dluzsza jest szacowana dlugosé zycia, co zwigksza ryzyko
wystapienia zmian nowotworowych indukowanych pro-
mieniowaniem"-”. Dlatego ochrona przed promieniowa-
niem jonizujacym jest w tej grupie wiekowej tak wazna.
Obecnie wiele choréb diagnozuje sie za pomoca metod
obrazowych wykorzystujacych promieniowanie rentge-
nowskie. Zgodnie z zasadg ALARA (as low as reasonably
achievable) nalezy zastepowac badania, ktore cechujg sie
wysokimi dawkami promieniowania, jak fluoroskopia i TK,
innymi dostepnymi metodami obrazowymi, niewykorzystu-
jacymi promieniowania jonizujacego®®®s).

Ultrasonograficzne $rodki kontrastujgce wprowadzono do
stosowania kilkadziesiat lat temu. Srodki pierwszej genera-
cji, ktore przekraczaly fozysko naczyniowe, zostaly zatwier-
dzone do stosowania u dzieci w niektérych krajach. W tym
czasie zebrano pierwsze do§wiadczenia dotyczace ich poten-
cjalnego zastosowania u pacjentéw pediatrycznych oraz
korzysci zwigzanych z ochrong przed promieniowaniem.
W szczeg6lnosci ocena odplywu pecherzowo-moczowodo-
wego (OPM) za pomoca sonocystografii mikcyjnej z uzyciem
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Children are very specific; particularly in terms of radia-
tion sensitivity. They not only have a tenfold higher sen-
sitivity towards radiation, but also a longer expected
lifespan where potentially radiation induced tumours
may manifest!?. Therefore radiation protection is of
outmost importance. At present — with standard imaging
algorithms — many conditions are diagnosed by imag-
ing which using ionising radiation (x-ray); particularly
those with relatively high radiation burden such as fluor-
oscopy or CT should be replaced by other non-ionising
imaging methods if feasible and available - following the
ALARA-Principle®e?®.

Ultrasound contrast agents have been introduced dec-
ades ago; the first generations of these stable agents
that were able to pass the capillary bed were approved
for paediatric use in some countries. During this time
first experiences have been gathered with their potential
paediatric applications and the benefit in terms of radia-
tion protection. Particularly the assessment of vesico-
ureteric reflux (VUR) by contrast enhanced voiding uro-
sonography (ce-VUS) has been a widespread application
replacing and reducing the need for fluoroscopic voiding
cysto-urethrography (VCUG)®'?. It is well documented
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srodkow kontrastujgcych (contrast-enhanced voiding uro-
sonography, ce-VUS) stala sie powszechna i umozliwita
zastgpienie lub ograniczenie potrzeby przeprowadzania
cystouretrografii mikcyjnej (voiding cystourethrography,
VCUG)® 13, Fakt, ze badanie ce-VUS cechuje sie poréwny-
walng lub nawet wyzszg czulo$ciag w odniesieniu do OPM,
jest dobrze udokumentowany; dodatkowo nie obserwuje
sie istotnych reakcji niepozadanych w zwigzku z podaniem
dopecherzowym $rodka. Inng potencjalnie interesujacg moz-
liwoscig jest podanie ultrasonograficznego srodka kontrastu-
jacego dozylnie, co pozwala na lepsze, poréwnywalne z TK
czy MR ze $rodkiem kontrastowym, obrazowanie naczyn
krwionos$nych, szczegélnie przydatne w rozpoznawaniu
i charakterystyce zmian ogniskowych w watrobie417,

Wraz z wprowadzeniem $rodkéw kontrastujgcych dru-
giej generacji, ktére cechuja sie wieksza stabilnoscia i lep-
szym kontrastowaniem , grupe pierwsza wycofano z rynku.
Niestety, Srodkéw drugiej generacji nie zatwierdzono juz do
stosowania u dzieci. Niemniej, wraz z wprowadzaniem nowo-
czesnych metod obrazowania z uzyciem $§rodkéw kontrastu-
jacych, takich jak obrazowanie z odwréconym impulsem
czy techniki z niskim indeksem mechanicznym MI (oparte
na specyficznych zjawiskach rezonansowych i nastepujace;j

that ce-VUS has a comparable or even higher sensitiv-
ity towards VUR and that no relevant side effects have
been observed with this intra-luminal application. The
other potentially interesting application is intravenous
administration of ultrasound contrast agents which will
allow for improved depictions of vessels and assessment
of “perfusion” pattern similar to contrast-enhanced CT or
contrast-enhanced MRT, particularly valuable for liver
lesion detection and characterisation*17,

However, with the advent of second generation con-
trast agents which are even more stable and yield
a better contrast response, first generation ultrasound
contrast agents have been taken off the market — but
these new agents are not registered for paediatric
use. Nevertheless, exploiting the improved features of
modern ultrasound with modern contrast visualisa-
tion techniques such as pulse inversion, contrast imag-
ing or low MI techniques (based on specific resonance
phenomena and respective response of the ultrasound
contrast bubbles to the ultrasound beam), quality and
reliability of ce-US with all his optional applications
has even improved. In adults, intravenous ce-US (com-
monly named CEUS) has become an expected method

Ryc. 1. Ce-VUS w diagnostyce OPM. Seria skosnych przekrojow przedstawia odplyw kontrastu do dalszego odcinka moczowodu (A) — cechy
obecnosci odptywu takze do drugiego moczowodu (bierny OPM niskiego stopnia — przy niskim cisnieniu w czasie wypelnienia);
odcinek moczowodu wypetniony srodkiem kontrastowym (B) oraz dynamiczny (czynny) przeptyw kontrastu do uktadu kielicho-
wo-miedniczkowego nerki (C) z wigkszym poszerzeniem w czasie mikceji (D), co wskazuje na OPM wysokiego stopnia, obecny pod
wysokim cisnieniem. Na uwagge zastuguje takze zdwojenie uktadu kielichowo-miedniczkowego (C i D)

Fig. 1. Ce-VUS for detection of VUR. Serial images demonstrate the contrast reflux into the distal ureter in a oblique section (A) — where
a second ureter also seems to be present and refluxing (equalling low pressure VUR of mild degree during filling), one contrast
filled mid ureter portion (B), and the dynamic contrast reflux into the renal collecting system (C), with increasing dilatation during
voiding (D) indicating additional dilating high grade and high pressure VUR. Also note the duplication of the collecting system

inCand D

448

J Ultrason 2014; 14 (59)



JOURNAL o

asonography

odpowiedzi pecherzykéw srodkéw kontrastujacych na wigzke
ultradZzwiekowg), jako$¢ badania ce-US oraz zakres ich poten-
cjalnych zastosowan ulegly poszerzeniu. U pacjentéw doro-
slych badanie ce-US po dozylnym podaniu $rodka kontrastu-
jacego (czesto zwane CEUS) stalo sie metodg powszechnie
stosowang do oceny zmian ogniskowych w narzadach migz-
szowych jamy brzusznej, zaréwno w onkologii, jak i w dia-
gnostyce standéw zapalnych czy urazéw. Istnieja doniesienia
na temat innych obszaréw ich zastosowan, ponadto opubliko-
wano odpowiednie wytyczne i zalecenia®!?,

Jednak w przypadku dzieci stosowanie ce-US jest obecnie
niemozliwe z powodu braku zatwierdzenia ultrasonogra-
ficznych $rodkéw kontrastujacych do stosowania u pacjen-
téw pediatrycznych. Niemniej prowadzone badania wyka-
zaly ich niezwykty potencjal, zaréwno przy podaniu przez
cewnik (szczegélnie dopecherzowo), jak i drogg dozylna.
Ce-VUS stalo sie metodg akceptowalng w ocenie OPM;
dzieki niej mozna zobrazowaé nawet odpltyw wewnatrz-
nerkowy (ryc. 1). Z kolei w badaniu przezkroczowym moz-
liwa jest doktadna diagnostyka cewki moczowej¥-2? (ryc.
2). Badanie ce-US po dozylnym podaniu §rodka kontrasto-
wego okazalo sie bardzo cenne w ocenie zmian w narza-
dach migzszowych u dzieci, np. pourazowych, zapalnych
czy zmian nowotworowych®-39, Ponadto wykorzystanie
mozliwos$ci oceny dynamicznej oraz obserwacja wzorcéw
wzmocnienia umozliwiajg lepsza charakterystyke zmian,
w sposéb zblizony do badania TK czy MR ze wzmocnie-
niem kontrastowym, bez narazania pacjenta na dzialanie
promieniowania rentgenowskiego (ryc. 3). W ten sposéb
nie tylko mozna pokonaé¢ ograniczenia konwencjonal-
nego badania USG bez podania $§rodka kontrastowego,
ale takze unikng¢ technik obrazowania wykorzystujacych
promieniowanie rentgenowskie, poniewaz ultrasonogra-
fia umozliwia ocene dynamiczng bez zadnych obcigzen

for assessment of focal lesions in abdominal parenchy-
mal organs, either in oncology or inflammation as well
as in trauma; similar reports exist in numerous other
body areas and organs, and respective guidelines and
recommendations have been issued®!?,

But in children the more liberal use of ce-US is pres-
ently hindered by the lack of approval for paediatric
use. Nevertheless, ongoing research has shown its huge
potential — both in intra-luminal (particularly intravesi-
cal) and intravenous applications. Ce-VUS has become
an accepted method for VUR detection - even intrare-
nal reflux can be demonstrated (fig. 1). And using a per-
ineal approach assessment of the urethra is no longer an
obstacle®-2? (fig. 2). Intravenous ce-US has been shown
to be very valuable for lesion detection in paediatric
parenchymal organs, e.g., after trauma or in inflamma-
tory and oncologic conditions?*-3%. And exploiting the
dynamic abilities of ultrasound imaging, observation
of enhancement pattern enables a better lesion char-
acterisation similar to what is known from contrast
enhanced CT or MRT, without any radiation burden
(fig. 3). Thus not only restrictions of conventional non-
enhanced ultrasound can be overcome but also contrast-
enhanced irradiating imaging techniques can be avoided
as ultrasonography can easily observe dynamics without
increasing any burden from imaging, whereas fluoros-
copy and CT are always limited to the shortest possi-
ble radiation dose and acquisition / fluoroscopy time to
keep radiation at the lowest possible level. Furthermore
— when compared to fluoroscopy — ultrasonography not
only depicts the qualities of the contrast-filled structure
but also demonstrates non-filled structures (e.g. non-
refluxing dilated ureters or pelvi-calyceal systems) and
reveals information on structure, size and parenchymal

Ryc. 2. Ce-VUS - ocena cewki moczowej w czasie mikcji z dostepu przez krocze. Pod koniec badania pecherz moczowy jest pusty, widoczna
jest cewka moczowa. Obraz podwdjny: po lewej obraz z kontrastem; po prawej obraz B-mode w skali szarosci

Fig. 2. Ce-VUS — urethra assessment during voiding using a perineal approach. At the end of ce-VUS, the bladder is emptied and the urethra
is visualised from a perineal approach. Dual image technique: left — contrast dedicated image, right — orienting grey scale b-mode

image
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w trakcie badania, podczas gdy w przypadku fluoroskopii
czy TK pacjent wystawiany jest na dzialanie promienio-
wania, zatem czas badania nalezy ogranicza¢ do mozli-
wie jak najkrétszego. Ponadto, w odréznieniu od fluoro-
skopii, ultrasonografia pozwala na uwidocznienie nie
tylko struktur wypelnionych $rodkiem kontrastujacym,
ale tez innych, niewypelnionych nim (np. poszerzenie
moczowodu lub uktadu kielichowo-miedniczkowego bez
obecnosci refluksu), jak réwniez dostarcza informacji na
temat wielko$ci i obecnosci zmian patologicznych migzszu
w tych okolicach (np. migzszu nerek, co nie jest mozliwe
w badaniu fluoroskopowym VCUG) (ryc. 4). Polaczenie
wszystkich cech ultrasonografii — szczegélnie dzigki nowo-
czesnemu obrazowaniu w wysokiej rozdzielczo$ci — dyna-
micznej oceny czynnos$ci (w czasie mikcji, perystaltyki),
morfologii, na podstawie wieloptaszczyznowego obrazu

pathology of these areas (e.g. the renal parenchyma, not
assessable by fluoroscopic VCUG) (fig. 4). Combining all
features of ultrasound - particularly with the support of
modern high resolution imaging, dynamic observation of
function (e.g. during voiding, peristalsis...), multiplanar
information (e.g. using 3D- and 4DUS)®Y, and the addi-
tional information from contrast filling or parenchymal
enhancement — offers a unique possibility of comprehen-
sive, reliable and decisive imaging diagnosis which can
most often be achieved even without sedation (which
is often needed for CT or MR in small children and
infants). Considering this and the lack of radiation bur-
den, ce-US must be remembered as an important option
in the orchestra of alternate imaging modalities that may
help to reduce the need for irradiating imaging. This
holds true particularly in the present situation, where

Ryc. 3. Ce-US waqtroby po dozylnym podaniu srodka kontrastowego (CEUS) przedstawia czgsciowo zmineralizowanego, malego naczyniaka
z komdrek srédbtonka w trakcie leczenia (A), z brakiem wzmocnienia w centrum i niewielkim wzmocnieniem obwodowym we weze-
snej fazie badania (B, obraz podwdjny), ale z resztkowym obwodowym, nieco guzkowatym, wzmocnieniem w pézniejszych fazach
badania (C, pomiedzy krzyzykami). Dodatkowo dla poréwnania badati i obrazéw ce-US: prawidlowe i jednorodne wzmocnienie

sledziony (D) oraz pecherzyki gazu w wqtrobie (przypomina pneumatozg uktadu wrotnego), co zdarza si¢ w badaniu ce-US, jesli
jelito znajduje si¢ w zasiegu dziatania fal ultradzwigkowych (E)

Fig. 3. Intravenous ce-US (CEUS) of the liver in a treated and already shrunken, partially calicafied liver haemangiendothelioma (A)
with no central but little peripheral enhancement in early phases (B, dual image technique), but some residual peripheral slightly
nodular enhancement on late scans (C, between + ...+). Additionally for demonstration of CEUS images and effects: normal and
homogenuous enhancement of spleen (D) and gas bubbles in the liver (similar to portal pneumatosis) as known to happen with
ce-US, when bowel is withing the insonated field (E) after the ce-US investigation
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(np. w badaniu 3D i 4D)®Y oraz dodatkowych danych uzy-
skanych przez wypelnienie kontrastem lub w fazie migz-
szowej wzmocnienia — oferuje mozliwo$é wyczerpujacego,
wiarygodnego i pewnego rozpoznania, ktére nierzadko
mozna uzyskaé bez sedacji pacjenta (czesto potrzebnej
przy badaniu TK lub MR w przypadku matych dzieci
i niemowlat).

W zwigzku z powyzszym ce-US stanowi wazng opcje dia-
gnostyczng w arsenale alternatywnych badan obrazowych,
ktéra moze poméc ograniczyé potrzebe stosowania tech-
nik wykorzystujacych promieniowanie jonizujace. Jest to
istotne szczegdlnie dzis, w sytuacji, gdy wigkszo$¢ waznych
lekéw podawanych ciezko chorym dzieciom na oddziatach
intensywnej terapii lub intensywnej terapii noworodka,
w onkologii lub kardiologii dzieciecej nie bylo badanych
z udzialem pacjentéw pediatrycznych i nie sg one zatwier-
dzone do stosowania w tej grupie chorych.

Podsumowujac, trzeba zaznaczyé, ze w zwiazku z ogélng
sytuacja oraz korzy$ciami ptynacymi ze stosowania ce-US
badanie to nalezy propagowaé, nie tylko wykonujac je po
uzyskaniu $wiadomej zgody, tak jak w przypadku wielu
innych waznych lekéw i srodkéw w pediatrii, ale takze
wywierajac nacisk na agencje zatwierdzajace leki oraz firmy
farmaceutyczne, aby w konicu umozliwic i zatwierdzic¢ stoso-
wanie tego rodzaju badania u dzieci.

Wykorzystujac te wazna technike, nalezy byé przygoto-
wanym na wystapienie potencjalnych (choé¢ bardzo rzad-
kich) ciezkich reakcji niepozadanych (ktére obserwuje sie
po dozylnym podaniu $rodka kontrastujacego) i dazy¢ do
wdrozenia odpowiednich standardowych $rodkéw (zgod-
nie z rutynowym postepowaniem przy podawaniu innych
srodkéw kontrastujacych we fluoroskopii, TK czy MR)®2-39,
Taka zmiana podejscia nie przyniesie jedynie korzysci eko-
nomicznych, wynikajacych z ograniczonego stosowania
kosztownych badan TK i MR, ale bedzie korzystna przede

most of the relevant drugs used for treating severely sick
children in the intensive care unit, at the neonatal inten-
sive care, in oncology or paediatric cardiology have not
been tested for children and are not registered for use in
paediatrics.

In conclusion — when considering the general situation and
scenario as well as the benefits from ce-US - this option
should be pursued not only by using ultrasound contrast
agents after obtaining and informed consent as done with
many other important paediatric drugs and agents, but also
by pressurizing the drug licensing agencies and the provid-
ing pharmaceutical companies to eventually provide and
approve these agents for use in children.

And finally, whoever takes on this rewarding technique,
one must be prepared to handle potential (though very
rare) severe adverse reactions (encountered with intrave-
nous applications) by adequate standardized measures (as
routinely done with any other contrast agent applications
in fluoroscopy, CT or MRI)®2-39, Eventually not only eco-
nomics will benefit from this altered approach by reducing
the number of more expensive CT and MR investigation,
but particularly the children — as one will become able
to provide reliable diagnoses of many conditions without
irradiating imaging, reducing the need for sedation or at
least helping to individually tailor those examinations that
may become necessary as a complementary step. Keeping
all this in mind, many scientific organisations such as the
EFSUMB or the ECS, ICUS, ESUR and the ESPR are
promoting the use of ce-US during childhood also giving
some advice towards indications, results and procedural
details!®1237:38 With this help, some understanding from
the hospital administration, and a combined effort to find
some way of reimbursement for the costs of the contrast
agent, the paediatric ultrasound community should take
on this rewarding task to bring ce-US to routine paediatric
sonographic diagnosis.

Ryc. 4. Badanie USG uwidacznia takze niewzmocnione kontrastem struktury, np. megaureter bez cech obecnosci odptywu wstecznego (U)
polozony za wypetnionym kontrastem pecherzem moczowym w przekroju strzatkowym (A) lub odcinkowo dysplastyczny miqzsz
nerki z wodonerczem bez srodka kontrastujgcego przemieszczonego wstecznie do poszerzonego uktadu kielichowo-miedniczkowego,
co Swiadczy o braku wstecznego odplywu pecherzowo-moczowodowego (B)

Fig. 4. US demonstrates also non-contrasted structures, e.g. non-refluxing megaureter (U) behind the contrast filled urinary bladder in
a axial view (A), or the regionally dysplastic renal parenchyma in the respective hydronephrotic kidney without any refluxed contrast
in the dilated collecting system — proving absence of VUR (longitudinal section) (B)
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wszystkim dla pacjentéw. Bedziemy wtedy mogli stawiaé
wiarygodne rozpoznania w wielu schorzeniach bez koniecz-
nosci stosowania metod wykorzystujacych promieniowa-
nie jonizujace, ograniczona zostanie potrzeba sedacji lub
przynajmniej badania zostang indywidualnie dostosowane,
co moze by¢ konieczne jako postepowanie uzupelniajace.
Biorac pod uwage te aspekty, wiele organizacji naukowych,
takich jak EFSUMB lub ECS, ICUS, ESUR i ESPR pro-
muja stosowanie ce-US u dzieci oraz udzielaja wskazéwek
w zakresie wskazan, wynikéw i procedury badania®1%37:3%),
Dzieki takiemu wsparciu, zrozumieniu ze strony administra-
cji szpitala oraz wspdlnemu wysitkowi w poszukaniu metod
refundacji kosztéw srodkéw kontrastujacych organizacje
pediatryczne powinny podja¢ sie tego waznego zadania
i wprowadzi¢ ce-US do rutynowej praktyki pediatrycznej
w zakresie diagnostyki ultrasonograficzne;j.
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