PREISKAVE IN INTERVENCIJSKA RADIOLOGIJA

Rok Dezman

POVZETEK. Radiologija je medicinska specializacija, ki uporablja radiolo$ke slikovne preiska-
ve za diagnosticiranje bolezni in za zdravljenje bolnikov. V zadnjih dveh desetletjih je doZivela
izreden razvoj in je pomembna pri zgodnjem odkrivanju mnogih malignih bolezni. Z njihovo po-
mocjo doloCimo kraj, oceno razsirjenosti in stadij bolezni, na podlagi ¢esar poteka nacrtovanje
zdravljenja. Med zdravljenjem se radioloske preiskave uporabljajo za oceno odziva tumorjev na
zdravljenje.

Intervencijska radiologija je veja medicine, ki zdravi z minimalno invazivnimi posegi, opravlje-
nimi pod slikovnim nadzorom. Dobiva vse pomembnej$o vlogo pri oskrbi bolnikov z rakom. V
njihovo obravnavo je vklju¢ena od postavitve diagnoze, uporablja se za minimalno invazivno
zdravljenje pri malignomih ali njihovih zapletih. Terapevtske aplikacije vklju€ujejo lokalne ukrepe
pri bolnikih s tumoriji, kot sta transarterijska kemoembolizacija in radiofrekven¢na ablacija, pa
tudi pri zapletih, kot so bolecina, obstrukcija organov in drenaza tekocinskih kolekcij.

uvoD

Radiologija in z njo povezana slikovna diagnostika ima pomembno vlogo pri
medicinski obravnavi bolnika z rakom. Moderne obravnave si brez slikovne
diagnostike prakti¢no ni mogoce predstavljati, saj je radiologija v obravna-
vo vpeta od postavitve diagnoze, nacrtovanja zdravljenja do ugotavljanja
in spremljanja odziva na zdravljenje ter odkrivanja in obravnave morebitnih
zapletov.

* Presejalni pregledi pri asimptomatskih bolnikih za odkrivanje raka:
najbolj znani in uspesni primer je presejalni pregled za odkrivanje raka
dojk z mamografijo, ki se v Sloveniji izvaja v okviru programa Dora [1].
Drugi primer presejalnega programa je v ZDA aktivni program odkriva-
nja raka plju¢ z nizkodozno racunalnisko tomografijo (ang. Computed
Tomography, CT)

» Odkrivanje in postavitev diagnoze raka: pri bolnikih s sumom
na maligno neoplazmo z radioloSkimi preiskavami le-to natancneje
opredelimo — dolo¢imo natanéno anatomsko mesto, odnos do ostalih
struktur in okarakteriziramo tumor. V nekaterih primerih lahko Zze po
radioloSkem videzu razlikujemo maligne spremembe od benignih, v
drugih pa se na podlagi preiskave odlo¢imo za optimalno mesto bi-
opsije in za pridobitev vzorca za histoloSko preiskavo. Pri nekaterih
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tumorjih, npr. pri jetrnocelichnem karcinomu, lahko Ze po radioloSkem
izvidu postavimo histolosko diagnozo bolezni, brez potrebe za histolo-
Sko potrditev [3].

* Dolo¢anje stadija raka: pri bolnikih s potrjeno maligno neoplazmo s
preiskavami ocenimo velikost in razSirjenost tumorja.

* Naértovanje zdravljenja: nacrt zdravljenja se pri vecini malignih
bolezni oblikuje na podlagi radioloSke ocene lokalne in sistemske raz-
Sirjenosti tumorja (Slika 1).

* Ocena odziva in zapletov med zdravljenjem in po njem: radioloSke
preiskave, Se posebej CT, so nepogresljive pri oceni odziva na kirursko
zdravljenje, s kemoterapijo 0z. z bioloSkimi zdravili [4].

Slika 1. Nacrtovanje zdravijenja na podlagi racunalniske tomografije (CT). Prikazani
sta CT-sliki dveh bolnikov s karcinomom pankreasa. Pri prvem bolniku (&) je tumor v
repu pankreasa in ne obras¢a pomembnih Zil, zato je kirurSka resekcija mozna. Pri
drugem bolniku (b) tumor obras¢a pomembne Zile (v tem primeru hepati¢no arterijo
in truncus celiacus), zato kirurSka odstranitev ni mozna

Poleg diagnostike premore radiologija tudi invazivne metode za zdravlje-
nje bolnikov z rakom. Intervencijska radiologija (IR) je veja medicine, ki se
specializira za zdravljenje z minimalno invazivnimi posegi, ki jih opravlja-
jo pod slikovnim nadzorom. V onkologiji postopki IR vkljuujejo biopsije za
pridobitev histoloSkih vzorcev, transarterijsko kemoembolizacijo (TACE),
transarterijsko radioembolizacijo (SIRT) ter perkutano ablacijo tumorjev.
Glavne prednosti metod IR so majhna invazivnost, malo zapletov in da jih
bolniki dobro sprejemajo.
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SLIKOVNE PREISKAVE V RADIOLOGIJI

V radiologiji je za postavitev diagnoze na voljo ve€ razli¢nih slikovnih prei-
skav oz. modalitet. Nekatere od njih proizvajajo ionizirajoe sevanje, kot npr.
klasiéni rentgen in racunalniSka tomografija (CT). Pri drugih, kot so ultra-
zvoc¢na in magnetnoresonancn slikanja (ang. Magnetic Resonance Imaging,
MRI), pa ionizirajocega sevanja ni.

Vsaka od slikovnih preiskav ima svoje prednosti in slabosti, vse pa imajo
svojo vlogo pri obravnavanju bolnikov z rakom.

Ultrazvoéne preiskave

UltrazvoCna preiskava (ultrasonografija, US) je Siroko dostopna, poceni
in ima relativno veliko diagnosti¢no vrednost. Za ustvarjanje slik uporab-
ljia odboje visokofrekvenénega zvocnega valovanja. Primarne vloge US so
odkrivanje in karakterizacija tumorjev, groba opredelitev njihove narave in
velikost ter raz8irjenosti [5].

Slaba stran US je, da zaradi fizikalnih omejitev nekateri organi in organski
sistemi niso pregledni (npr. plju€a in prakti¢no ves prsni ko§, glava in kosti).
Prav tako je diagnosti¢na natancnost US zaradi fizikalnih omejitev manjSa
pri globoko leze€ih tumorjih, npr. globoko v trebuhu, retroperitonealno ali v
medenici. US je tako izvrstna pri povrSinskih organih, kot so dojke, S€itnica in
povrsinske bezgavke. V teh organih je z US mogoce zelo natanéno oceniti,
ali tumor je ali ga ni ter razlikovati med benigno in maligno naravo tumorja
(Slika 2).

Sicer pa je US trebuha zelo uporabna pri oceni razsirjenosti bolezni oz. spre-
mljanju Ze zdravljenih pacientov, posebej za oceno, ali so v jetrih Ze zasevki.
V Sloveniji se je npr. US dolgo uporabljala za oceno jetrnih zasevkov pri
rakih prebavnega trakta, vendar so ga zaradi boljSe obd&utljivosti v zadnjem
¢asu nadomestile CT- in magnetnoresonacne preiskave abdomna [6].

Rentgenske preiskave

Rentgenska preiskava ustvarja slike z Zarki gama. Rentgensko slikanje je
bila sploh prva metoda slikovne diagnostike, izumljena leta 1895 [7].

Trenutno se pomen rentgenske preiskave pri obravnavi bolnikov z rakom
manj$a, saj so moderne slikovne metode precej bolj obCutljive pri odkrivanju
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in natan¢nosti prikaza tumorjev. Trenutno se rentgenska preiskava Se vedno
uporablja kot metoda izbire za prikaz tumorjev skeletnega sistema in pljuc pri
ogrozenih skupinah bolnikov z znanim rakom pred morebitnimi nadaljnjimi
preiskavami.

Slika 2. Diagnoza tumorjev jeter je ob¢asno mozna ze po radioloSkem videzu. Gornje
ultrasonografske slike jeter so bile napravijene pri $tirih bolnikih s tumorjem jeter. Pri
prvih treh bolnikih je diagnoza mozna Ze po US-sliki. Gre za benigne tumorje jeter,
in sicer hemangiom (a), enostavno jetrno cisto (b) in jetrni absces (c). Pri Cetrtem
bolniku (d) etioloska diagnoza na osnovi US ni bila mogoéa. Po perkutani biopsiji se
je izkazalo, da gre za hepatocelularni karcinom

Posebni del klasi¢ne rentgenske preiskave je mamografija, ki za odkrivanje
raka dojke uporablja rentgenske Zarke zelo majhne napetosti. Uveljavila se
je kot zelo uspesna presejalna metoda in je kot taka zagotovo najuspesnejsa
radiolo$ka presejalna preiskava. Presejalni programi za odkrivanja raka doj-
ke z mamografijo, kot je DORA v Sloveniji, dokazano manj$ajo umrljivost za
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rakom dojke [8]. V mamografiji tehnika hitro napreduje. V zadnjem desetletju
so razvili nov nacin preiskave, imenovan tomosinteza, ki omogoca e vecjo
diagnosti¢no natanénost preiskave [9].

Racunalniska tomografija

RacunalniSka tomografija (CT) prav tako temelji na uporabi rentgenskega
sevanja. Pri tej preiskavi se vir sevanja vrti v eni osi okoli bolnika, racunalnik
pa zajete podatke obdela ter ustvari tridimenzionalne (3D) slike, ki si jih lah-
ko ogledujemo v poljubnih presekih (Slika 1).

CT v kratkem €asu zajame veliko koli¢ino informacij z dobro prostorsko loglji-
vostjo. Prav tako to preiskavo dobro sprejemajo pacienti, zato je CT trenutno
osnovna radioloSka metoda v onkologiji. CT se uporablja za oceno lokalne-
ga stadija vecine tumorjev prsnega kosa in trebuha ter za oceno sistemske
razsirjenosti prakti¢éno vseh tumorjev. Na podlagi izvida CT se odlo¢a o na-
¢inu zdravljenja, naCrtuje se potek in obseznost operacijskih posegov, po
zdravljenju pa se s CT ocenjuje uspesnost zdravljenja — tako kirurSkega kot
tudi odziv tumorjev na kemoterapijo. CT se uporablja tudi pri nacrtovanju in
izvajanju zdravljenja z radioterapijo [10].

Glavna prednost CT pred US in MRI je njena univerzalnost, saj se lahko
uporablja pri oceni tumorjev prakticnho vseh organskih sistemov:

* Glava: CT je prva preiskava pri klinicnem sumu na mozganski tumor
ter pri iskanju morebitnih mozganskih zasevkov v sklopu sistemske za-
mejitve bolezni;

* Prsni kos: s CT opredelimo spremembe, ki so vidne na rentgenski
preiskavi prsnega koSa. Uporablja se za oceno razSirjenosti primar-
nih tumorjev pljuc ter za iskanje morebitnih plju¢nih zasevkov v sklopu
sistemske zamejitve bolezni. Prav tako se uporablja za oceno razsirje-
nosti plevralnih tumorjev in mediastinalnih tumorjev (limfomi, karcinom
poziralnika ...). V nekaterih drzavah se nizkodozna CT uporablja
kot presejalna preiskava za odkrivanje raka plju¢ pri huje ogrozenih
ljudeh [2].

 Jetra in Zzol€ni sistem: CT se uporablja za ugotavljanje in karakteriza-
cijo jetrnih lezij. Na podlagi CT lahko razlikujemo maligne spremembe
od benignih in razli¢ne tipe primarnih jetrnih tumorjev od zasevkov.

* Trebusna slinavka: CT se uporablja za odkrivanje tumorjev in za oce-
no njihove raz8irjenosti. S CT je moZna tudi opredelitev histoloSkega
tipa tumorja trebudne slinavke [11].
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» Ledvici — CT se uporablja za ugotavljanje in karakterizacijo tumorjev
ledvic. S CT je mogoce razlikovati benigne tumorje od malignih in — v
nekaterih primerih — razlikovanje histolo$kih tipov malignih tumorjev.
Prav tako se uporablja za oceno razSirjenosti tumorjev ledvic.

* Debelo érevo: S CT le ocenjujemo razsirjenost znanih tumorjev tan-
kega in debelega Crevesja, saj obi¢ajna CT ni dovolj ob&utljiva, da bi
omogocila odkrivanje tumorjev debelega Crevesja. V zadnjem desetle-
tju so razvili posebno CT za pregled debelega Crevesja, imenovano
CT-kolonografija. Pri tej preiskavi debelo €revo razpnemo z zrakom
in nato opravimo CT (Slika 3). Obcutljivost CT-kolonografije za prikaz
rakavih in predrakavih sprememb v poteku debelega Crevesja je le
nekoliko manjSa kot od obcutljivosti kolonoskopije, zaradi ¢esar je ta
preiskava ustrezna alternativa za paciente, pri katerih kolonografije ni
mogoce opraviti [12].

Slika 3. Racunalniskotomografska kolonografija je preiskava, ki jo izvajamo pri bol-
nikih, pri katerih kolonoskopija ni izvedljiva. Na prvi sliki (a) sta prikazana dobro raz-
peta odseka ascendentnega in descendentnega kolona s primerno tanko steno, brez
sprememb, sumljivih za karcinom. Na drugi sliki (b) je prikazan odsek sigmoidnega
kolona z zadebeljeno steno in znaki preras¢anja v okolno mascevje — znadcilni videz
karcinoma sigmoidnega kolona

Magnetnoresonanc¢no slikanje

Z magnetnoresonanc¢no preiskavo (MRI) je mogoce z dvedimenzionalno sli-
ko prikazati obnaSanje atomskih jeder v magnetnem polju. V primerjavi s
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CT je MRI relativno dolgotrajna, obseg zajetih podatkov pa je manjsi. MRI
je namrec¢ obi¢ajno usmerjena le na posamezni organ, medtem ko CT lahko
zajame vec organskih sistemov ali pa celotno telo naenkrat. MRI pa ima ne-
katere prednosti pred CT. Za onkologijo je najpomembnejSa boljSa logljivost
med mehkimi tkivi. Zaradi tega je MRI boljSa od CT pri lokalnem zameje-
vanju nekaterih tumorjev. MRI tradicionalno uporabljamo pri oceni tumorjev
osrednjega zivénega sistema, miSiCnoskeletnega sistema, v zadnjem ¢Casu
pa se je MRI uveljavila tudi pri oceni tumorjev glave in vratu, dojk, tumorjev
prostate, maternice in jajCnikov ter danke.

V preteklosti se MRI zaradi obcutljivosti preiskave na gibanje ni uporabljala
za diagnostiko respiratorno pomicnih organov, kot so jetra in ledvici. Z novej-
Simi, hitrejSimi nacini zajema podatkov pa so se preiskave z MRI uveljavile
kot nepogresljive pri oceni tumorjev jeter, saj omogocajo vecjo diagnosti¢no
natancnost kot CT [13].

INTERVENCIJSKA RADIOLOGIJA

Intervencijska radiologija (IR) je veja medicine, ki zdravi z minimalno invaziv-
nimi posegi pod nadzorom slikovne diagnostike. IR ima vse pomembnejso
vlogo pri oskrbi bolnikov z rakom, od postavitve diagnoze s pomocjo perku-
tane biopsije do minimalno invazivnega zdravljenja in obravnave zapletov.
Minimalno invazivho metode zdravljenja rakavih bolnikov so transarterijska
kemoembolizacija, radioembolizacija in perkutana ablacija tumorjev [14].

BIOPSIJA TUMORJEV

Za postavitev diagnoze maligne bolezni je pri vecini rakov potreben histolo-
Ski vzorec. Danes je vedji del histoloSkih vzorcev pridobljen z igelno biopsijo,
ki je del metod intervencijske radiologije. Med tem postopkom zdravnik s
pomocjo razli¢nih slikovnih metod (CT, US ali MRI) v tumor vstavi tanko iglo,
s katero odvzame majhno koli€ino tkiva, ki jo nato pregleda patolog, da ugo-
tovi, ali so v njej rakave celice.

V preteklosti je bilo treba bolnike, katerih tumorji niso bili dostopni perkutani
biopsiji, operirati. V danasnjem €asu so z napredkom stroke intervencijske
radiologije prakti¢no vsi tumorji dosegljivi perkutani biopsiji. Le-ta je manj
invazivna, manj bole€a in zahteva krajSi ¢as okrevanja kot obi€ajni kirurski
postopki biopsije [15].
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MINIMALNO INVAZIVNO ZDRAVLJENJE RAKA

Kemoembolizacija

Zdrav jetrni parenhim je v 70 % prekrvljen iz portalne vene, jetrni tumor-
ji (primarni in sekundarni) pa prejemajo kri ve€inoma iz jetrne arterije, kar
izkoris€amo pri zdravljenju s transarterijsko kemoembolizacijo — zapremo ar-
terije, ki prehranjujejo tumor. Zaporo arterij opravimo z embolizacijskimi delci,
na katere je vezan kemoterapevtik (transarterijska kemoembolizacija, TACE)
ali z embolizacijskimi delci, na katere je vezan radioaktivni beta-sevalec (se-
lektivna intraarterijska radioterapija, SIRT).

Pri TACE vbrizgamo embolizacijsko sredstvo v arterijo, ki oskrbuje tumor, in
povzro€imo ishemijo tumorskih celic. Trenutno so najbolj uporabljano embo-
lizacijsko sredstvo embolizacijske mikrosfere. Ishemija tumorskih celic zve€a
obdutljivost na kemoterapevtik, ki je vezan na embolizacijske mikrosfere.
Zdravilo se v tumorju pocasi sproS¢a iz mikrosfer, zaradi ¢esar lahko dose-
zemo visoko koncentracijo kemoterapevtika na mestu tumorja, manj$a pa je
sistemska toksi¢nost. Tako hkrati dosezemo lokalno citotoksi¢nost z vecjo
koncentracijo zdravila kot pri sistemski terapiji ter selektivno ishemijo tumor-
ja. Cikel zdravljenja zajema dva posega TACE do tri v razmiku 6 do 8 tednov.
Po zakljucku vsakega cikla ocenimo odziv na zdravljenje s CT ali MRI. Tera-
pije se lahko ponovijo in bolnik prejme vecje Stevilo terapij [16].

Radioembolizacija

Selektivna intraarterijska radioembolizacija (SIRT) z izotopom itrija (°°Y) ali
holmija (***Ho) je metoda za zdravljenje inoperabilnih malignih tumorjev jeter.
Metoda je minimalno invazivna razliica brahiradioterapije in je v strokovni
literaturi v€asih poimenovana kot radioembolizacija.

V veje hepati¢ne arterije, ki prehranjujejo tumor, apliciramo majhne kroglice,
imenovane mikrosfere, ki vsebujejo radioaktivno snov. Radioaktivna snov je
lahko sicer izotop itrij-90 (°°Y), ki je beta-sevalec, ali izotop holmij-166 ('*®Ho),
ki je beta in gama-sevalec. Mikrosfere se zagozdijo v majhnih arterijah, ki
prehranjujejo jetrni tumor in okolni jetrni parenhim. Sevanje iz mikrosfer uni-
Cuje tumorske celice na obmocju nekaj milimetrov. To pomeni, da povzroc¢ajo
Skodo tumorju, vendar zelo majhno Skodo okolnemu zdravemu tkivu [17].
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Perkutana ablacija

Ablacija je postopek, ki uni€i tumorje, ne da bi jih odstranili. Hiter razvoj abla-
tivnih metod v zadnjih letih je omogodil, da so rezultati ablacij pri nekaterih
tumorjih (npr. hepatocelularni karcinom — HCC) podobni kirurSkim [18].

Ablacija temelji na citotoksi¢nem ucinku, ki ga imajo nefizioloSke tempera-
ture, ki jih dosezemo v okolici sonde, ki jo postavimo v tumor. Najpogoste;jSi
metodi sta radiofrekvencna ablacija (ang. Radiofrequency Ablation — RFA) in
ablacija z mikrovalovi (ang. Microwave Ablation — MWA). Pri RFA z elektri¢-
nim tokom visoke frekvence dosezemo vibracije ionov in s tem segrevanje
tkiva nad 60 °C, kar povzroCi koagulacijsko nekrozo celic. Pri MWA s spre-
minjanjem elektromagnetnega polja v okolici sonde dosezemo ekscitacijo
molekul vode in s tem temperature do 160 °C ter posledi¢no koagulacijsko
nekrozo celic.

Postopek ablacije se opravi perkutano in poteka v splo3ni anesteziji. Sondo
vodimo do ciljnih tumorjev s pomoc¢jo US ali CT, poseg pa traja priblizno
90-minut. Cilj ablativnih metod je, da poleg tumorja uni¢imo tudi bliznje zdra-
vo jetrno tkivo in tako ustvarimo zadostni varnostni rob. S tem zagotovimo
kurativni poseg na tumoriju, ki je enakovreden kirurski resekciji (Slika 4).

Slika 4. Z racunalnisko tomografijo (CT) vodena biopsija bezgavke ob aorti. Na CT-
-sliki, napravijeni s kontrastnim sredstvom (a) je vidna patolosko zvecana retrope-
ritonealna bezgavka ob aorti. Bezgavka je zaradi svoje lege izrazito neugodna za
kirurSko biopsijo, zato je bila opravljena perkutana biospija pod nadzorom CT

Pri izbiri bolnikov za ablativne metode je treba upoStevati, da je uspeh
zdravljenja najboljsi pri manjsi velikosti tumorjev. Optimalni uspeh lahko pri-
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Cakujemo pri velikosti tumorjev, ki so manjsi od 3 cm. Ablativne metode se
trenutno najbolj uporabljajo za tumorije jeter, ledvic, plju¢ in skeleta [19].

Odpravljanje obstrukcij

Nekateri raki lahko toliko zrastejo, da ovirajo normalni pretok urina ali zol¢a,
zaradi Cesar se ti tekocini kopi€ita v telesu. Brez zdravljenja lahko takSne
ovire povzrocijo ne samo bolecino, ampak tudi okuzbo ali celo odpoved je-
ter ali ledvic, kar ogroza zdravje bolnikov in omejuje terapevtske moznosti
za posamezne bolnike. Intervencijski radiologi lahko vstavijo drenazne
katetre, ki omogocajo drenazo urina (perkutana nefrostoma) ali zol¢a (per-
kutana transhepati¢na biliarna drenaza). Alternativno lahko v organ vstavijo
tudi opornico (t.i. stent), s katero premostijo oviro in ki omogoc¢a prehodnost
zolcevodov oz. secevodov brez potrebe po dodatni zunanji drenazi.

ZAKLJUCEK

Radiologija ima pomembno vlogo v sodobni onkologiji in je nujno potrebna
pri obravnavi bolnika z rakom. Slikovna diagnostika se uporablja za odkri-
vanje raka, zamejitev in oceno odziva na zdravljenje. Kljub hitremu razvoju
MRI v onkologiji, CT $e vedno ostaja temeljna modaliteta za obravnavo veci-
ne bolnikov. V prihodnosti lahko pri¢akujemo dodatno evolucijo na podrocju
funkcijskih slikovnih metod, kar bo omogocilo boljSi vpogled v fiziologijo in
molekularne mehanizme rakavih tkiv.

Intervencijska radiologija prevzema z minimalno invazivnimi posegi pri
diagnosticiranju in zdravljenju malignih bolezni vse vidnejSo vlogo v multidi-
sciplinarnem timu, ki skrbi za bolnika z rakom. Uporaba tehnik intervencijske
radiologije pri onkolo$kih bolnikih pripomore k optimalni oskrbi bolnika in po-
maga pri obvladovanju morebitnih zapletov.
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