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Vid cirros och dess komplikationer har
bilddiagnostiska metoder en given plats.
Med tekniska framsteg kan bilddiagno-
stik bli aktuell i tidigare skeden avimmu-
nologiskt medierad leversjukdom.
®)
®)
NILS ALBIIN, 6verlakare, rontgenkliniken, Karolinska
universitetssjukhuset, Huddinge nils.albiin@ki.se

Dagens diagnostik avimmunologiskt medierade leversjukdo-
mar vilar primart inte pa bilddiagnostik. Daremot har bild-
diagnostiken en betydande roll nar dessa sjukdomar leder till
leverfibros som tenderar att progrediera, vilket i sin tur leder
till nedsatt leverfunktion, cirros, och slutligen portal hyper-
tension. Nya tekniska framsteg har gjort att bilddiagnostik
kan bli aktuell &ven i tidigare skeden.

Korrekt diagnos och gradering av leverfibros &r avgdrande
for prognos och behandling av leversjukdom. Nuvarande eta-
blerade standardmetod, leverbiopsi, kan inte anvandas for
populationsbaserad screening eller for dvervakning av pro-
gress eller regress. For bilddiagnostik av manifest cirros kan
de flesta metoder anvandas [1]. Den diagnostiska sakerheten
(diagnostic accuracy) vid manifest cirros ar hogst for magne-
tisk resonanstomografi (MRT), foljt av datortomografi (DT)
och ultraljud: 70, 67 respektive 64 procent [2]. Emellertid ar
noggrann stadieindelning av fibros eller diagnostik av lindrig
fibros ofta inte mdéjlig med konventionell bildteknik [2-4].
Med nyare tekniker kommer detta att bli mgjligt.

I dennadvergripande sammanstalining av bilddiagnostiska
metoder har tonvikten lagts vid dessa nya tekniker, som &r
mycket lovande. Avslutningsvis beskrivs dven bilddiagnostik
av hepatocellulér cancer och kolangiokarcinom, som ar fruk-
tade komplikationer till cirros/hepatit respektive primar
skleroserande kolangit (Figur 1 och 2).

Ultraljud

Vid utredning av patienter med diffus leversjukdom inleder
man ofta med en ultraljudsundersokning. I regel far man en
god kvalitativ uppfattning om leverparenkymet, men tillag-
gas bor att metoden ar extremt undersokarberoende. Aven pa-
tientens kroppskonstitution har betydelse; exempelvis adipo-
sitas och skymmande gasinnehallande tarmar forsvarar av-
sevart. Bade leverfibros och leversteatos ger en ekotat, svar-
undersokt lever, och sjukdomarnakan liknavarandra och kan
finnas samtidigt, varfor differentialdiagnostiken ibland &r
svar.

Typiska forandringar vid cirros ar oregelbunden/nodulér
leveryta, trubbig kant, grov ekostruktur, hyperekogent par-
enkym, konturerade intrahepatiska kérl och splenomegali.
Vardetav ultraljud vid tidig diagnostik av fibros &r begransad.
Med dopplerteknik kan kérlfloden kvantifieras, men vardet
for att kunnagraderafibros ar ifragasatt [5]. Den stora nyttan
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med konventionellt ultraljud ar att pavisa fokala lesioner/tu-
morer, som vid behov kan karakteriseras genom kontrastfor-
starkt ultraljudsundersékning och biopseras vid behov.

Kontrastforstarkt ultraljud

Kontrastforstarkt ultraljud har gett en ny dimension till ult-
raljudsdiagnostiken vid kronisk leversjukdom. Det ar en tek-
nik som innebéar intravends administration av sma, gasfyllda
mikrobubblor som okar dopplersignalen med ca 20 dB. De tva
kommersiellt tillgangliga kontrastmedlen som finns skiljer
sig at i design och kinetik, och sannolikt kan bada anvandas
for att gradera cirros. Emellertid fas olika transitvarden, var-
for kontrastmedlen inte ar utbytbara och darmed kan ge olika
resultat [6]. Sammanfattningsvis ar kontrastforstarkt ultra-
ljud en icke-invasiv undersokning som tillforlitligt kan ute-
sluta manifest cirros (baserat pa kontrastmedlets transittid),
men ytterligare studier kravs for att sakerstalla att tekniken
kan anvéndas for gradering av fibros.

Ultraljudselastografi

Med ultraljudselastografi (Fibroscan), som ar en enkel, snabb
och icke-invasiv teknik, kan leverns styvhet kvantifieras. Me-
toden ar ocksa tillforlitlig for detektion av signifikant fibros/
cirros med en sensitivitet pa 87 procent och en specificitet pa
91 procent [3], men den ar inte tillforlitlig for diagnostik av ti-
dig fibros [7]. Tekniken ar begransad nar det galler patienter
med adipositas, ascites och tranga interkostalspatier.

Datortomografi

Multidetektor-DT utmarks framst av dess utmarkta morfolo-
giska visualisering vid bade diffus och fokal leversjukdom
samt formagan att framstalla de anatomiska forhallandena
mellan levern och intilliggande organ [8]. For diagnostik av
manifest cirros &ar leverparenkymférandringar (heterogeni-
tetoch regenerativa noduli), morfologiska fordndringar (atro-
fi av hoger lob och mediala segmentet, hypertrofi av det late-
rala segmentet och lobus caudatus, vidgat perikolecystiskt
spatium och vidgad periportal storlek) och manifestationer av
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Kronisk leversjukdom leder
ofta till progressiv fibros med
cirros och portal hyperten-
sion och okar risken for hepa-
tocellulér cancer.

Manifest cirros och dess
komplikationer kan diagnos-
tiseras tillforlitligt med ultra-
ljud, datortomografi (DT) och
magnetkamera (MRT), men
for bilddiagnostik av tidig fi-
bros/cirros kravs ny teknik.
Med anvandning av magnet-
kamera finns flera lovande

tekniker: magnetisk reso-
nanselastografi, diffusions-
viktad MRT och magnetisk
resonansspektroskopi (MRS).
Inom DT finns nya méjlighe-
ter i form av 1&g kilovolt- och
sk dual energy-teknik, men
leverstudier saknas i dagsla-
get. Ultraljud med kontrast ar
ocksa en lovande teknik.

Den enklaste och snabbaste
metoden for diagnostik av
manifest cirros ar ultraljuds-
elastografi.
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Figur 1. Patient med jarnbristanemi. Gastroskopi har pavisat esofa-
gusvaricer. Vid DT-undersokning pavisas en cirrotisk lever med he-
patocellular cancer (vit pil) i vénstra leverlobens segment 4b.
Notera de typiska cirrosféréandringarna i form av oregelbunden
leveryta (sma pilar) och atrofi. | gallbldsan finns ett forkalkat kon-
krement (6ppen pil). Mjélten (M) & normalstor. P = vena portae,

V =vena cava inferior, A = aorta, B = bukspottkdrteln.

portal hypertension (splenomegali, dilatation av mjaltvenen,
ascites och kollateraler pa grund av portosystemiska shuntar)
de basta prediktivatecknen [2].

Datortomografi med Iagkilovolt- och dual energy-teknik

Ny DT-teknik, sdsom lagkilovolt- och sk dual energy-DT, ger
Okade mojligheter att identifiera attenueringsskillnader. For-
kalkningar och jodhalt kan kvantifieras och stral- och kon-
trastdoser reduceras [8]. Saledes finns mycket lovande tekni-
ker, och framtida studier far visa anvandningsomradet nar
det galler immunologiska leversjukdomar.

Magnetisk resonanstomografi

Magnetisk resonanstomografi (MRT) ar modaliteten med
flest tekniker och mojliggor forutom morfologisk kartlagg-
ning beddmning av hepatobiliar funktion, fysikaliska egen-
skaper och biokemiskt tillstdnd i levern. Ingen annan metod
har alla dessa mojligheter. Emellertid kraver flera av meto-
derna ytterligare studier innan de kan implementeras i kli-
nisk praxis. For diagnostik av manifest cirros racker ofta en
enkel magnetkameraundersdkning. De cirrosparametrar
som anvands vid DT (se ovan) géller ocksa for MRT [2]. For
gradering av hepatobiliar funktion och fibros/cirros behévs
mer avancerade metoder (se nedan).

Hepatobilidra kontrastmedel for MRT
Hepatobilidra kontrastmedel tas upp av fungerande hepato-
cyter och utséndras i gallan, och deras paramagnetiska egen-
skaper forkortar T1i lever och galla. En vél fungerande lever
blir darmed ljus pa bilderna och gallvagarnavita. Det finns tre
registrerade kontrastmedel for intravends tillférsel: manga-
fodipirtrinatrium (Mn-DPDP), gadobenatdimeglumin (Gd-
BOPTA) och gadoxetinsyra (Gd-EOB-DTPA).
Hepatocytspecifik uppladdning forbattrar detektionen av
leverlesioner, och de kan karakteriseras som hepatocellulédra
eller icke-hepatocelluldra. Exempelvis hepatocelluldar cancer
har nedsatt upptag och kan skiljas fran regenerativa noduli
och fokal noduldr hyperplasi. Den bilidra utséndringen kan
anvandas for att utvarderagallvdgarnas anatomiskastruktur,
och avflodeshinder kan pavisas. | framtiden kan leverspecifi-
ka kontrastmedel fa bredare tillampningar, exempelvis for
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Figur 2. 46-arig man med primér skleroserande kolangit, diagnosti-
cerad for 13 &r sedan. Under den senaste tiden har han blivit for-
samrad med nedsatt ork, sjunkande albumin- och stigande biliru-
binnvider. Han utreds nu for levertransplantation. Magnetisk reso-
nanskolangiopankreatografi (MRCP) pavisar multipla och hoggra-
diga gallg&ngsstrikturer intrahepatiskt och i gallkonfluensen (pil) i
leverhilus. Extrahepatiskt, i koledokus (sma pilar), finns daremot
inga kolangitforandringar. GB = gallbasa, D = duodenum.

klassificering av levercirros och kvantifiering av leverfunk-
tionen.

Nya metoder for in vivo-undersokning av leverfibros
Kontrastforstarkt MRT. Vid dynamisk gadoliniumkontrast-
forstarkt undersokning av en cirrotisk lever &r i regel kon-
trastuppladdningen fordrojd. Férekomst av omraden med
tidig och heterogen kontrastuppladdning ar tecken painflam-
mation. Om man kombinerar extracellulért gadoliniumkon-
trastmedel med Kupffercells- och leverspecifikt kontrastme-
del (superparamagnetisk jarnoxid, SP10) fas en hog sidkerhet
vid pavisning av fibros (93 procent) [4, 9].

Diffusionsviktad magnetisk resonanstomografi (DW-MRT) &r
en teknik som beddmer graden av molekylar diffusion i vavna-
der. Diffusion ar den term som anvénds for att beskriva
slumpvis termisk rorelse av molekyler (aven kallad brownsk
rorelse) i fast materia. Vid leverfibros begrénsas diffusionen
av okad kollagenhalt och nedsatt vatteninnehall. Flera rap-
porter har beskrivit nedsatt diffusion hos patienter med olika
grader av levercirros, jamfoért med friska individer, men vid
forsok till gradering av fibros hos hepatit C-patienter har re-
sultaten varit varierande. Ytterligare forskning &r nédvéndig
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Magnetisk resonansspektroskopi. Med magnetisk resonans-
spektroskopi (MRS) kan man undersoka metaboliska proces-
seriorgan. Tekniken for in vivo-undersokningar har funnitsi
6ver tva decennier men har inte varit applicerbar pa évre ab-
domen forran nu. De isotoper som anvénds ar vate (*H), kol
(8C), kvave (**N) och fluor (**F). Dessa karnor beter sig som
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magnetiska dipoler i magnetféltet. Genom att variera mag-
netféltet och ge radiofrekventa (RF) pulser forandras karnor-
nas position och energistatus, vilket ger upphov till en svag
RF-signal. Denna kan detekteras med MRS och omvandlas
till ett frekvensspektrum for att ge biokemisk information.
Protonbaserad MRS mojliggor kvantifiering av lipidprofiler
och *C-baserad MRS fokuserar pa kolhydrater/aminosyror.
3!p-baserad MRS ger insikter om cellernas omséttning och
energistatus [10]. MRS av levern ar en teknik under utveck-
ling och med potential att forbattra vdvnadskarakterisering-
en.

Magnetisk resonanselastografi. Manga sjukdomsprocesser,
sdsom cirros och malignitet, skapar 6kad vavnadsstelhet, som
ibland kan identifieras genom manuell palpation av valda or-
gan vid fysikalisk undersokning. Den tekniska utvecklingen
har nu gjort att detta kan framstéllas med bildgivande meto-
der, bade ultraljud [11] och magnetkamera. Fortplantningen
av mekaniska vagor kan matas och framstéllas. For att upp-
tacka steg 2—4-fibros, jamfort med leverhistologin fran biop-
si, har en sensitivitet pd 86 procent och en specificitet pa 85
procent redovisats i kombination med ett hégt negativt pre-
diktivtvérde (97 procent) for att utesluta férekomst av ockult,
avancerad fibros [12]. Ytterligare utvardering kravs.

Positronemissionstomografi. Molekylar bilddiagnostik kan
med hog sensitivitet och specificitet framstallaolikacelluléra
biokemiska processer. Den mest anvanda och kédnda tekniken
ar BF-fluorodeoxiglukospositronemissionstomografi (FDG-
PET), som har blivit en viktig metod for att stadieindela flera
av de vanligaste cancerformerna, inklusive lymfom, lungcan-
cer, brostcancer och kolorektal cancer. FDG-PET kan ocksa
anvandas for att beddéma respons och recidiv. Aven andra
sparamnen anvands, tex C-acetat, som battre pavisar hogt
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Levercirros och hepatocellular cancer. Incidensen av hepato-
cellular cancer forvantas 6ka under de narmaste 20 aren,
framst beroende pa hepatit C-infektion med senare cirrosut-
veckling. Aven cirros av annan orsak innebar 6kad risk for tu-
morutveckling. Hepatocelluldr cancer kan fangas pa ett tidi-
gare stadium pa grund av inforda screening/évervaknings-
program med ultraljudsundersékning och férhoppningsvis
forbattra dverlevnaden. Biopsi krévs inte langre fore behand-
ling, och diagnosen hepatocellular cancer stélls utifran bild-
diagnostiska kriterier: en tumor stérre &n 2 cm visar kon-
trastuppladdning typisk for hepatocellulér cancer (hypervas-
kulér i arteriell fas foljt av utskéljning, »wash outk, i vends
fas). For en tumor som mater 1-2 cm kravs typisk kontrastdy-
namik vid undersdékning med olika metoder.

Priméar skleroserande kolangit och kolangiokarcinom. Vid
framskriden primaér skleroserande kolangit finns typiska kol-
angitforandringar bade intra- och extrahepatiskt: omraden
med gallgdngsdilatation och periportal inflammation (6dem
och kontrastuppladdning). Om en segmentell/subsegmentell
portavenstrombos uppstar féljs den av en motsvarande atrofi
med typisk formforandring av levern. Eftersom dessa patien-
ter har en 6kad risk att utveckla kolangiokarcinom ar det av
extrastor vikt att beddma varje striktur for att skilja maligna
fran benigna. Kolangiokarcinomstrikturer ger i regel ett sig-
nifikant avflodeshinder, som kan pavisas i form av avsaknad
av kontrastutsondring (hepatobiliart MR-kontrastmedel) i
affekterade segment [13].
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