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Considerazione sui mezzi di contrasto ultrasonogr afici

F. DRUDI

I mezzo di contrasto ultrasonografico pud essere definito
come una sostanza esogena che puo essere somministrata, sa
come «blood pool» siain cavita, per aumentare il segnale
ultrasonografico. Lafarmacocineticadei mdc ultrasonogra-
fici é differente da quella degli atri mdc per radiologia o
RM, perché non si distribuiscono nei liquidi tissutali mari-
mangono nei vasi o nelle cavita

Iniettati per viaendovenosa sono composti che passano at-
traverso il letto capillare polmonare perchéil loro diametro
einferioreai globuli rossi (micobolledi dimensioni 3-5um).

Ladurata dell’ enhacement & in funzione della stabilita e
dell’ elasticita delle microbolle ed & di acuni minuti (4-7)
tempo questo sufficiente per un completo studio del letto
vascolare di un parenchima sia utilizzando un’iniezione a
bolo cheininfusionelenta.

Dueprincipdi lineedi ricercasono state sviluppate per in-
crementare lastabilitadelle microballe: il rivestimento esterno
dellabolla con o senza surfaetante e la sceltadi un gas con
basso coefficiente di diffusione. Le microbolle sono state
stabilizzate utilizzando uno zucchero come matrice come
per esempio il galactosio o micosfere costituite daabumina,
lipidi o polimeri.

Albunex ¢ stato il primo mezzo di contrasto ultrasono-
grafico approvato in USA per applicazioni in campo car-
diologico. E codtituito damicrobolledi ariastabilizzate daun
sottile guscio di albuminaumanadi 30-50 mm. Le microbolle
di albunex sono molto sensibili alle variazioni dei valori
pressori. Laloro emivitaémolto breve (<1 min).

Echovist e utile nell’ identificazione degli shunts cardiaci.
Lemicrobolle di aria sono stabilizzate senza una matrice di
gaattosio.

Levovist s differenziadall’ Echovist per unabassaquantita
di acido palmitico (0,1) aggiunto ale particelle di gaattosio.

Echogen € una soluzione liquida che contiene dedaca-
fluoropentano.

Optison € molto simile al’ Albunex eccetto che |'aria @
sostituita da un gas di perfluoracarbone. L' Optison € otte-
nuto dall’insonazione di abumina umana con octafluoro-
propano.

SonoVue e un mezzo di contrasto fondato su un gas di
perfluoracarbonio e, le microbolle sono stabilizzate con di-
vers surfactanti (polietilene, fosfolipidi, acido palmitico).

Definity € unamolecoladi ottofluoropropano stabilizzato
con un doppio strato lipidico. Laformulazione fu preceden-
temente introdotta con aria e differenti contenuti gassosi

come aerosomi. Tale mdc e indicato essenzia mente per uso
cardiologico; € inoltre approvato in Canada per I’imaging
epatico erenale.

Imagent composto in polvere con sodio cloridio efosfato
«buffers» e perfluoroexano. La sospensione & formata con
acqua sterile. L' impiego € esclusivamente cardiol ogico.

Nella sicurezza clinica dei mezzi di contrasto ultrasono-
grafici ledimensioni delle microbolle sono cosi piccole che
I’ ostruzione o I’ intrappolamento nei capillari pare non es-
sere un problema. | pazienti devono comunque essere mo-
nitorati dall’ osservazione clinica, test di laboratorio.

Non esistono studi Sistematici su casistiche sufficientemente
ampie per lavalutazione delle eventuali reazioni e/o controin-
dicazioni all’ uso dei mezzi di contrasto ecografici. | mezzi di
contrasto ultrasonografici considerati come farmaci hanno sod-
disfatto le piu severe norme di controllo effettuate in molti
paesi. S é comungueevidenziato chead esempioil Levovisté
controindicato nei cas di galattosemia. Indcuni cas S éavuto
unaflocculazione del mezzo di contrasto in fase preparatoria.
Il Sonovue e controindicato nel cas di shunt destro-sinistro, gravi
aumenti di pressione nell’ arteria polmonare, ipertensione in-
controllata e sindrome dadistress respiratorio [1].

Un aspetto estremamente importante, e ancoradachiarire
totalmente, el’interazionetrale onde ultrasonografiche ei tes-
suti in presenzadelle microbolle del mezo di contrasto. |1 fe-
nomeno pill conosciuto & la cavitazione che consiste nella
formazione, crescitae collasso di unabolladi gasinunfluido
sottoposto a fascio ultrasonoro. La diretta conseguenza di
guesto fenomeno é chelacompressione eil susseguente col-
lasso di unamicrobollaproduce unagrande quantitadi energia
in un piccolissimo volume, raggiungendo al centro dell’ area
collassata migliaia di gradi di Kelvin che formano radicali
liberi ed emettono radiazioni el ettromagnetiche[2-4]. Questo
fenomeno fisico e stato studiato anche primadello sviluppo
del mezzo di contrasto [5]. Ad oggi molti studi sono stati
fatti per determinare gli effetti del fenomeno cavitazione ac-
centuati dallapresenzadi microbolle nel mezzo di contrasto
[6-11] masolo uno studio fatto su cavie ha dimostrato emor-
ragia polmonare causatada cavitazione [12]. Altri studi hanno
dimostrato I'incremento dell’ effetto cavitazione per la pre-
senza di microbolle di mezzo di contrasto e conseguente-
mente un potenziamento degli effetti biologici. Questi ef-
fetti biologici, (emolisi, piastrinolisi) si sono verificati pero
ad elevate concentrazioni di mezzo di contrasto o in pazienti
con valori di ematocrito ben a di sotto dei rangefisiologici.

Dipartimento di Scienze Radiologiche - Universitadegli Studi di Roma «La Sapienza» - Roma.



F. Drudi: Considerazioni sui mezzi di contrasto ultrasonografici

Bibliografia

1) Correas JM, Helenon O: Hands-on
Contrast Ultrasound. In: Solbiati L,
Martegani A, Leen E et al: Contrast-
enhanced ultrasound of liver diseases.
Springer, 2003.

2) Plesst MS: The dynamicsof cavitation
bubbles. JAppl Mech 16: 272-282, 1949.
3) Poritsky H: The collapse of growth of
a spherical bubble or cavity in aviscus
fluid. In: Stemberg E (ed): First US
National Congress on Applied Mecha
nics, pp. 813-821. Washington DC, 1951.

4) Rayleigh L: On the pressure devel oped
inaliquid during the collapse of asphe-
rical cavity. Philosophy Magazine Series
6: 94-98, 1917.

5) Brennan CE: Cavatation and bubble
dynamics. Oxford University Press, New
York, 1995.

6) Everbach EC, Makin IRS, FrancisCW
et al: Effect of acoustic cavitationon pla-
teletsin the presence of an acho-contrast
agent. Ultrasound Med Biol 24: 129-136,
1998.

7) Holland CK, Roy RA, Apfel RE et al:
In vitro detection of cavitation induced

by adiagnostic ultrasound system. |EEE
Trans. |EEE Transaction on Ultrasonics,
Ferroe ectrics, and Frequency control 29:
95-101, 1992.

8) Miller DL, Gies RA, Chrisler WB:
Ultrasonically induced hemolysisat high
cell and gas body concentrationsinathin-
disk exposure chamber. Ultrasound Med
Biol 23: 625-633, 1997.

9) Miller DL, Thomas RM: Ultrasound
contrast agents nucleateinertial cavita-
tion in vitro. Ultrasound Med Buol 21:
1059-1065, 1995.

10) Miller MW, Miller DL, BraymanA:

37

A review of invitro bioeffects of inertial
ultrasonic cavitation from amechanistic
prespective. Ultrasound Med Biol 22:
1131-1154, 1996.

11) Williams AR, Kubowicz G, Cramer
E: The effects of the microbubble su-
spension SHU 454 (Echovist) on ultra-
sound-induced cell lysisin arotating tube
exposure system. Echocardiography 8:
423-433,1991.

12) Child SZ, Hartman CL, Schery LA et
al: Lung damage from exposure to pulsed
ultrasound. Ultrasound Med Biol 16: 817-
825, 1990.



