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CEUS in liver Imaging 
● Liver Imaging : US , CT , MRI

CT , MRI – IMPROVEMENT IN TECHNOLOGIES

US – “ Poor – Cousin “ of abdominal imaging  

● MR Imaging- compromised : patient movement , claustrophobia,         cost-expensive , 
availability , CE- side effects

● CT- Radiation(X20 in 20 Y)  ,Iodine administration

● US Imaging – safe , no radiation - “1st line “ imaging technique .. Limited

● US+ CEUS : improved visualization and characterization of lesions- by enabling the display of    

parenchymal microvasculature   improved diagnosis  



הינו חומר ניגוד מדור שני המשמש   SonoVueהתכשיר 

. להדמיה באמצעות אולטרסאונד במבוגרים

בועיות  -הינו חומר ניגוד בצורת גז המכיל מיקרו SonoVueהתכשיר  

(microbubbles)  לא מזיק בעל מסיסות  , אינרטיהקסהפלאורידשל גופרית

(.12/2014מאושר NICE, 2012 ;SPC)נמוכה 

sulphur hexafluoride (SF)

מה שמוביל לדיכוי יעיל  (  low MI)התכשיר מאפשר הדמיה במדד מכאני נמוך

.  של אות הרקמה

בועית לביו הסביבה המימית של הדם משמש  -שטח ההשקה בין המיקרו

מעלה , ועל ידי כך משפר את האקוגניות של הדם, אולטרסאונדכמחזיר של גל 

ולפיכך משפר את יחס האות לרעש  , את הניגודיות שבין הדם לרקמות

.אולטרסאונדבבדיקות 

SonoVueפרופיל פרמקולוגי של התכשיר 



The Ultrasound contrast agents consist of : 
● Microscopic small microbubbles  filled with an inert gas of poor aqueous 

solubility= sulphur hexafluoride (SF) –remains inside the bubble in a liquid 
environment (blood) 

 strong echogenicity

● surrounded and stabiliezed by a highly elastic  shell 

(membrane of phospholipids)

 increased stability

When the microbubbles come in close contact with the gas filled 

alveoli (gaseous  environment) the gas from the microbubble      

diffuses out  through rhe exhaled air = rapid pulmonary elimination -

Composition of US contrast agents



Sonovue-Pharmacokinetics & Safety 

SF6

SF6

SF6

SF6

● SonoVue® is a pure blood pool agent- stay in the 
bloos stream and thus enhance the intravascular 
compartement.

● It doesn’t extravagate in the interstitial space

( in contrary to CT & MRI contrast agents which 
distribute into the extracellular space)

● SonoVue® micro bubbles (2.5 microns) cross the 
pulmonary barrier and therefore are present in the 
arterial vascularisation

● SonoVue® is safe –low incidence of side effects

not nephrotoxic

● Not licensed in pregnancy or during breast feeding

● Hypersensitivity/ allergic reaction –very low 



Contents:                                                      Preparation:

 Vial with 25 mg lyophilizated powder                  Inject the saline into the vial

 Pre-filled syringe with   5 ml of saline solution       Shake vigorously for 20 sec

Remove the desired volume

Admnistration :(Low MI technique)

- baseline US +/ -Doppler

- tranducer stable on lesion-image changed to

low MI

- bolus administration of contrast agent followed              

by 5-10ml saline

- clip documention fo each vascular phase

SonoVue® packaging



Approved indications of SonoVue

● CARDIO - Sonovue is a trans pulmonary echocardiography contrast 
agent for use in patients with suspected or established cardiovascular 
disease to provide pacifications of cardiac chambers and enhance left 
ventricular endocardial border delineation.

● VASCULAR - Sonovue increases the accuracy in detection or exclusion of 
abnormalities in cerebral arteries and extra cranial carotid or peripheral 
arteries by improving the Doppler signal to noise ratio. SonoVue increases 
the quality of the Doppler flow image and the duration of clinically-useful 
signal enhancement in portal vein assessment.

Sonovue is for use with ultrasound imaging to enhance the echogenicity of 
the blood, which results in an improved signal to noise ratio. 

LIVER - Sonovue improves display of the vascularity of liver lesions during Doppler 
sonography, leading to more specific lesion characterisation.
FLL ( Focal Liver Lesions ) have characteristic enhancement patterns

which allows the deffintive diagnosis of lesion type



Enhancement Pattern : 

Liver receives blood from two sources:

Portal Vein (digestive blood)-------------------70%-75%

Hepatic Artery "Proper" (arterial blood)------25%-30%

- all blood leaves together via the hepatic veins to the inferior vena cava

Phase                   starts              end

Arterial – 10-20 sec        25-35 sec

 informaion about degree and pattern of vascularity

Portal venous      30-45 sec       120    sec

Late                       >120 sec        approx.  240-360sec

information about wash out from the lesion

approx.  240-360sec



Hepatocellular adenoma
Typical features           Hyperenhancing, complete                        Isoenhancing                                      Isoenhancing

Additional features      Nonenhancing regions                            Hyperenhancing                                      Slightly hypoenhancing
Focal fatty infiltration

Typical features                 Isoenhancing                                 Isoenhancing                                   Isoenhancing
Focal fatty sparing

Typical features                 Isoenhancing                                 Isoenhancing                                   Isoenhancing
Abscess

Typical features               Peripheral enhancement,           Hyper-/isoenhancing rim,                                Hyper-/isoenhancing rim
no central enhancement             no central  enhancement                             no central  enhancement

Enhanced septa                          Enhanced septa
Simple cyst

Typical features                  Nonenhancing                              Nonenhancing                                     NonenhancinEnhancement patterns of benign focal liver lesions

in the non cirrhotic and cirrhotic liver

Lesion                              Arterial phase                                                Portal venous phase        Late phase

Hemangioma

Typical features           Peripheral nodular enhancement         Partial/complete centripetal fill in                 Complete enhancement

FNH

Typical features                 Hyperenhancing from the center,          Hyperenhancing Iso/                                             hyperenhancing

central scar                            Spoke-wheel arteries                              Unenhanced central scar               Unenhanced                            

Feeding artery   

Hepatocellular adenoma

Typical features                    Hyperenhancing, complete                        Isoenhancing Isoenhancing

Additional features                Nonenhancing regions                            Hyperenhancing Slightly hypoenhancing

Focal fatty infiltration

Typical features                          Isoenhancing Isoenhancing Isoenhancing

Focal fatty sparing

Typical features                        Isoenhancing Isoenhancing Isoenhancing

Abscess

Typical features              Peripheral enhancement,                   Hyper-/isoenhancing rim,                                           Hyper  

/isoenhancing rim no central enhancement                   no central  enhancement                             no central  enhancement
Enhanced septa                                             Enhanced septa

Characteristic Enhancement Patterns of FLL



Characteristic Enhancement Patterns of 

Benign  & Malignant  FLL



Benign FLL - Hemangioma
CEUS



Benign FLL - Hemangioma
CEUS

Hemangioma 

Concordance of arterial phase imaging. Transverse 

images of right lobe of liver at arterial phase

(a) microbubbleenhanced US and 

(b) iodine-enhanced CT and 

(c) portal venous phase gadolinium-enhanced T1-

All images show a similar pattern of bright peripheral 

nodular enhancement (arrow). 
This pattern progressed to complete fill-in on images (not shown). 



Benign FLL - Hemangioma
CEUS



HCC -CEUS 



HCC -CEUS 



Benign FLL - HCC
CEUS



Benign FLL - HCC
CEUS



Benign FLL - HCC
CEUS



Benign FLL - FNH 
CEUS



Benign FLL
CEUS

TRAUMA- CONTUSION



US -incidental findingsשהתגלו כבדרך אגב בבדיקת FLLsאפיון של •

אפיון של נגע בכבד בחולים עם   ממאירות ברקע•

נגעים בכבד שהתגלו במעקב   - FLLs ( Focal Liver Lesion)אפיון של •

.שיגרתי בחולים עם הפטיטיס כרונית או שחמת כבדסונוגרפי

PVTשל איפיון•

MRI  /CTעזרה נוספת באבחון נגעים לא ברורים  •

עזרה נוספת באבחון נגעים בהם לא התקבלה תוצאה ביופסיה חד  •

משמעית

מעקב אחר נגעים ממאירים לאחר טיפול או חזרת המחלה  •

:מיגבלות

ירודים כאשר הנגע ממוקם עמוק בכבדsensitivity & secificity-ה•

סונוגרפיתובכבדים קשים לחדירה 

CEUS

אינדיקציות להזרקת חומרי ניגוד







על פני טכנולוגיות אחרותCEUSיתרונות שיטת  

MRIו CTללב או לכבד בהשוואה ל , אינו רעיל לכליה -בטיחותי•

פחות תופעות לוואי ורגישויות  -

.לא דווחו מקרי מוות-

קיים מכשור מתקדם עם תוכנות מובנות לשימוש בחומרי ניגוד-זמינות•

מיעוט תופעות לוואי בהשוואה לשיטות הדמיה אחרות     -נוחות למטופל  •

אינו פולשני ואינו הגורם לכאב  

MRI-ולCT-מבלי להמתין לתור ל–אבחנות יותר מהירות •

שניתן  MRI-וCTעשויות למנוע בדיקות -הורדת עלויות מערכתיות •

להימנע מהן שבדרך כלל עלויותיהן גבוהות יותר 



 SonoVueהבטיחות של 

חולים 4653-הוערכה ב

58-מבוגרים שהשתתפו ב 

.מחקרים קליניים

תופעות הלוואי מסווגות על ידי  

System Organ Classקלסיפיקציית 

(SOC)ושכיחות כלהלן:

,  (1/10≤ )מאוד נפוצה 

,  (10/> -ל1/100≤ )נפוצה 

, (1/100>ל 1,000/ 1≤ )לא נפוצה 

,  (1/1000> ל10,000/ 1≤ )נדירה 

,  (10,000/ 1>)נדירה מאוד 

לא ניתן להעריך מהנתונים  )לא ידועה 

(.הזמינים

Sonovue תופעות לוואי של

System Organ 

Class

תופעות לוואי 

שכיחות

לא נפוצה  

( ≥1 /1,000

(1/100>ל 

נדירה

( ≥1 /10,000

(1/1000> ל

לא ידועה  

(.לא ניתן להעריך מהנתונים הזמינים)

הפרעות במערכת  

חיסונית

תגובה  , תגובה אנפילקטית, רגישות יתר

אנפילקטואידית

נדודי שינההפרעות פסיכיאטריות

הפרעות במערכת  

עצבים

,  נימול, כאב ראש

הפרעה  , סחרחורת

בחוש הטעם

ואגאלית-תגובה ואזו, איבוד ההכרהכאב ראש בסינוס

ראייה מטושטשתהפרעות עיניים

אפיזודות של יתר לחץ דם , הפרעות קצבתת לחץ דםהסמקההפרעות לב וכלי דם

הפרעות בדרכי  

, בבית חזה, הנשימה

מדיאסטינליות

דלקת הלוע

הפרעות במערכת  

העיכול

כאבי בטןבחילה

הפרעות עוריות  

ורקמות תת עוריות

פריחה, גרד

,  שלד-הפרעות שריר

רקמות חיבור ועצמות

כאבי גב

,  הפרעות כלליות

ומצבים הקשורים  

לאתר מתן התכשיר  

חוסר  , כאבים בחזה

, כאב, נוחות בחזה

תגובה באתר , עייפות

, כולל כאב)הזרקה 

הרגשת חום, (חום

רמת סוכר בדם בדיקות

מוגברת



או לאחד  ( Sulphur Hexafluoride)רגישות יתר לחומר הפעיל •

:מהחומרים בלתי הפעילים

Macrogol 4000; Distearoylphosphatidylcholine; 

Dipalmitoylphosphatidylglycerol Sodium; Palmitic acid; 

Sodium chloride 9 mg/ml (0.9%) solution for injection

,  בחולים הידועים או חשודים בדלף לבבי מימין לשמאלSonoVue-אין להשתמש ב•

כיווני או חולף מימין לשמאל-דו

( מ כספית"מ90< לחץ בעורק ריאה)יתר לחץ דם ריאתי חמור •

,יתר לחץ דם מערכתי בלתי מבוקר•

(.ARDS)בחולים עם תסמונת מצוקה נשימתית של מבוגרים •

בחולים עם מצבים dobutamineבשילוב עם SonoVue-אין להשתמש ב•

.הוא התווית נגדdobutamineהמצביעים על חוסר יציבות קרדיווסקולרית שבה 

אין לתת , לא נחקרו בנשים בהריון ומניקות ולכןSonoVueהבטיחות והיעילות של •

SonoVueבזמן הריון והנקה.

Sonovue הוריות נגד למתן 



מאושר במדינות אירופה רבות  Sonovueהתכשיר 

סינגפור וברזיל, הונג קונג , דרום קוריאה , כמו כן הוא מאושר בסין 

.ב"אושר  התכשיר בארה2015בשנת 

.   ®Lumasonלהיות משווק תחת שם מותג 1Q ,2015ב FDAוקיבל אישור 



בישראל …

● :שם התרופה SONOVUE  

● *:התוויה רשומה בישראל

This medicinal product is for diagnostic use only.

SonoVue is for use with ultrasound imaging to enhance the echogenicity of the blood, which results in an

improved signal to noise ratio.

SonoVue should only be used in patients where study without contrast enhancement is inconclusive.

Echocardiography: 16.12.2014-אושרה ב

SonoVue is a transpulmonary echocardiographic contrast agent for use in patients with suspected or

established cardiovascular disease to provide opacification of cardiac chambers and enhance left ventricular

endocardial border delineation

Doppler of macrovasculature: 16.12.2014-אושרה ב

SonoVue increases the accuracy in detection or exclusion of abnormalities in cerebral arteries and extracranial

carotid or peripheral arteries by improving the Doppler signal to noise ratio.

SonoVue increases the quality of the Doppler flow image and the duration of clinically useful signal

enhancement in portal vein assessment.

Doppler of microvasculature: 16.12.2014-אושרה ב

SonoVue improves display of the vascularity of liver and breast lesions during Doppler sonography, leading to

more specific lesion characterisation.
● רלוונטילא : לתרופה הקיימות כבר בסלהתוויות 

או העומדת להירשם במשרד הבריאות*
המחלקה להערכת טכנולוגיות תרופתיות

משרד הרופא הראשי

:  2016התוויה מבוקשת לסל 

לצוות רפואי בלבד


