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1. UVOD

Razvojem medicinske radiologije, koja je svoje znacenje stekla razvojem radiologije
kao znanosti o zracenju, zapocela je modernizacija medicinske znanosti. Zahvaljujuci
znanstveniku Rontgenu i klju¢noj 1895. godini koju se s pravom moze nazvati ,,okidatem®
radioloske znanosti, danas postoji Siroka paleta podznanosti utemeljenih na slucajno
otkrivenim X - zrakama. Wilhelm Conrad Rontgen postavio je temelje radiografije kao
znanosti te svojim otkricem obavijestio javnost o novom, uvrijezenom nazivu - rendgen.
Zracenje nije samo vazno u dijagnosticiranju razli¢itih bolesti ve¢ se koristi 1 u terapijske
svrhe. Upravo je zbog toga radiologija danas klju¢na stavka, koju se moze smatrati i jednom
od pocetnih stanica u lijeCenju pacijenata i pracenju njihovih zdravstvenih stanja. Podgrana
medicinske radiologije svakako je i mamografija koja koristi ionizirajuce zracenje U svrhu
prikupljanja dijagnostickih informacija o tkivu dojke. Radi se o snimanju dojki Zena (u
rijetkim slu¢ajevima muskaraca), radi otkrivanja patoloskih stanja u tkivu dojke. Obi¢no je
rije¢ o nativnoj mamografiji kao metodi prevencije u otkrivanju karcinoma dojke i
pravovremenom lije¢enju (NPP). Naglim razvijanjem moderne tehnologije, koja je popracena
ve¢im postotkom obolijevanja ili razvojem novih bolesti, znanstvenici u medicinske svrhe
uvode i novu metodu dijagnoze bolesti poznatu pod nazivom kontrastna mamografija.
Mamografiju s primjenom kontrasta s dvije energije prvi su opisali 2003. godine Lewin i
suradnici kao alternativu tehnici vremenskog oduzimanja (subtrakciji). To je metoda koja se
postepeno uvodi u zdravstvene ustanove i1 trebala bi omoguditi sigurniji 1 bolji uvid u

patoloski promjenjeno tkivo dojke.

1.1 POVIJEST MAMOGRAFIJE

Mamografija kao radioloSka djelatnost otpocela je svoj razvoj 1913. godine kada ju je
berlinski kirurg A. Salomon proslavio istrazivanjem provedenih na 3000 mastektomija.
Radilo se o rendgen - histoloskom istrazivanju koje je postalo temelj mamografske znanosti.
Do 1938. godine publicirano je nekoliko ¢lanaka o pojmu mamografije, ali se nisu daleko
plasirali u javnost niti ostavili traga na podru¢ju mamografske znanosti. Period od 1947. do
1970. godine donosi znacajne rezultate u korelaciji radioloske znanosti i klinicke znanosti dok
je dominantan bio znanstvenik R. Leborgne koji je bio prvi odgovoran za razvoj ove metode.

Od 1951. godine mnogi su americki i europski radiolozi dali svoj doprinos.



Tako je CH.Gros mamografiji dao svjetsko priznanje kao izuzetnoj metodi u dijagnostici
bolesti dojke. 70-tih godina 20. stolje¢a mamografija postaje osnova za dijagnosticiranje
karcinoma dojke (1).

Drugim rijecima, povijest mamografije moze se podijeliti u tri etape: doba pionira, kao
poceci uvodenja pojma mamografije u klinicku znanost gdje se ponajprije isti¢e rad
Salomona, a potom i Kleinschmidta, Warrena, Vogela, Seabolda, Gershon-Cohena,
Leborgnea, Egana, Gallagera, Martina, Dodda, Straxa i njihovih kolega; doba tehnickog
napretka dodaje imena Goulda, Wolfea i Grosa i njihovih suradnika, dok moderna era ubraja
doprinose Pricea, Butlera, Ostruma, Beckera, lIsarda, Moskowitza, Sicklesa, Kopansa,
Homera, Tabara i drugih. Ovi su znanstvenici svojim umije¢em, znanjem i sposobnoscu
omogucili da mamografija postane vrhunska metoda probira i ranog otkrivanja karcinoma
dojki, a da je pritom jednostavna i neinvazivna dijagnostika (2). Dokazali su ucinkovitost

mamografije za smanjenje smrtnosti od raka dojke.

1938., Jacob Gershon-Cohen i Albert Stnickber publiciraju ¢lanak koji govori kako
izgled mamograma uvelike ovisi o zivotnoj dobi 1 menstruacijskom statusu. Takoder su se
osvrnuli na cinjenicu kako ¢e razvojem modernije tehnologije do¢i do poboljSanja u
dijagnosticiranju tumora dojke, odnosno ranom otkrivanju istih. Kao predani studenti i
znanstvenici na podru¢ju mamografije, istaknuli su mamografiju kao izvrsnu metodu
otkrivanja patolo$kih stanja i ustrajali u upotrebi rendgenskog snimanja. 1964. godina bila je
uspjeSna po zacecima prvih mamografskih uredaja i komora za razvijanje mamografskog
filma $to je bila odli¢na veza izmedu industrijalizacije i medicine. Prva mamografska jedinica
namijenjena isklju¢ivo za mamografiju proizvedena je 1965. godine te je omogucila tehnicki
znantno napredniji mamografski prikaz (3). Do 1970-tih godina obi¢no su se mamografski
filmovi ruéno razvijali, ali se 1973. godina smatra prekretnicom jer na snagu nastupa nova
tehnologija koja omogucava mamografski sustav s ekranskim filmom i vakuumskom

kazetom.



1.2 TEHNICKI ASPEKT MAMOGRAFIJE

Razvojem tehnologije i usavrsavanjem mamografskih uredaja doze se zracenja na tkivo
dojke smanjuju (4). Prve mamografske metode utemeljene su na sustavu film — folija gdje se
mamogrami dobiju razvijanjem filmova u tamnim komorama. Radi se o materijalu na filmu
koji je fotoosjetljiv na zraCenje (Kkristali srebrovog bromida) i u doticaju s radijacijom
scintilira, a ovisno o gusto¢i u tkivu ostavlja traga na filmu (4). Filmovi se ¢uvaju u metalnim
kazetama oblozenima olovom koji propustaju ionizirajuée zraCenje, ali pak smanjuju
rasprSeno zracenje. Obi¢no se radi o dvjema dimenzijama filma, Sto ovisi o veli€ini dojki pa
se na temelju toga i upotrebljavaju. Kako bi se mamogram razvio potrebna su
sredstva/kemikalije u obliku razvijaca i fiksira koji su sastavni dio uredaja za razvijanje
filmova. Navedena tehnika smatra se jednom od mamografskih tehnika koja se gotovo vise i
ne upotrebljava.

Trenutno komercijalno dostupne mamografske tehnologije su mamografije s
detektorom koji koristi neizravnu pretvorbu (analogno — digitalna pretvorba), tj.mamografije
koje za nastanak slike koriste digitalizatore i mamografije s detektorom na izravnu pretvorbu
(5). Digitalizatori su uredaji za pretvorbu analogne slike na fosfornim ploc¢ama u digitalnu
sliku kakva se ubrzo moze vidjeti na rac¢unalu u realnom vremenu. Radiografija digitalnog
ravnog detektora pomocu neizravne konverzije odvija se u dva koraka. U prvom koraku,
scintilacijski sloj napravljen od gadolinijevog oksisulfida ili cezijevog jodida prikuplja
rendgenske zrake i pretvara ih u svjetlo. U drugom koraku, svjetlost se pretvara u elektricne
naboje u fotodiodama izradenim od amorfnog silicija. Danas se najviSe u klini¢koj praksi

upotrebljavaju digitalne metode izvedbe ili izravna digitalizacija.

U digitalnoj radiografiji s ravnim plo¢ama pomocu izravne pretvorbe, X - zrake se
pretvaraju izravno u elektri¢ne naboje u sloju amorfnog selena (5). Po namjeStaju pacijentice
na uredaj 1 eksponiranju dojke, mamografska slika dojke prikaZe se automatski na ekranu
uredaja Sto znacajno ubrzava dijagnosticki pregled. Za razliku od neizravne konverzije u dva
koraka, izravna konverzija, dakle, ¢ini samo jedan korak- automatsku pretvorbu. Istrazivanja
su pokazala kako nema drasticne razlike u kvaliteti i dijagnosti¢koj to¢nosti mamograma
nastalih direktnom ili indirektnom pretvorbom (ili film — folija sustava), ali se sitnija
patologija u obliku mikrokalcifikata lakse prepozna na digitalnom mamogramu. Zasto je tako
govori u prilog ¢injenica da se mamografske slike dobivene na raCunalu lakSe obraduju;
moderna je tehnologija omogucila jednostavnije uredivanje slike kao 1 njihovu analizu, a po

potrebi i nadopunu.



Najvaznija poboljSanja u mamografskoj tehnici bila su uvodenje jedno- ili dvostruko-
emulzijskih kombinacija filma i ekrana visokog kontrasta za mamografiju, koriStenje posebno
dizajnirane nisko-kilonaponske Buckyjeve mreze za smanjenje rasprsenog zrac¢enja i uvodenje

manjih zari$nih to¢aka za poboljSanje geometrije slike (6).

Mamografski je uredaj specijalno graden rendgenski uredaj za snimanje, a u suvremeno
ith doba mozemo podijeliti u Cetiri vrste: klasiéni mamografski uredaj sa sustavom film —
folija (radi se o mamografijama na rengenskom filmu koje se dobiju razvijanjem filmova u
tamnoj komori), uredaj za mamografiju s digitalnom ciljanom mamografijom koji sluzi za
stereotaksije ili oznacavanje dojki kod biopsija ili punkcija (eng. Digital spot mammography),
potom kompjutorska mamografija koja koristi fosforne plo¢e i sustav digitalizatora za
dobivanje slike te u konacnici digitalna mamografija, mamografija s ravnim detektorima koja

se danas naj¢esSée primjenjuje, a omogucuje direktno dobivanje slike na zaslonu racunala (4).

Rendgenski uredaj za mamografiju ima rendgensku cijev s dvostrukom rotiraju¢om
anodom maloga zari$ta (od 0.1 mm do 0.3 mm) i filtar, gradeni najc¢esc¢e od molibdena ili
rodija (molibden - molibden / rodij - rodij), a pogodan je za snimanje dojki bez obzira na
njihovu veli¢inu. Moderni mamografski uredaji imaju ravne detektorske ploce te kompresivne
lopatice za kompresiju dojki. Kompresivhom se tehnikom dobije bolja kvaliteta slike i veca
rezolucija, a smanjuje se rasprSeno zracenje. Po potrebi, kompresijske se lopatice mogu
mijenjati u ovisnosti o veli¢ini dojke zbog ¢ega dolaze u nekoliko dimenzija. Takoder, osim
samog mamomata, u prostoru za mamografsko snimanje nalazi se i staklenom olovnom
pregradom odijeljena radiografska konzola s raCunalom za ekspoziciju te poseban zaslon na
kojem se prikaZe mamografska slika po eksponiranju. InZenjer radiologije prilikom snimanja
nalazi se iza zaStitne pregrade ili u drugoj prostoriji kako bi se zaStitio od ionizirajuceg
zraCenja. Konzola modernih mamografskih uredaja sadrZi racunalo sa tipkovnicom pomocu
kojih se na ekranu odabiru pacijenti, projekcije snimanja 1 vrSe uredivanja slike. S obzirom da
se slike dobiju direktnom pretvorbom, one se odmah prikazu na posebnim zaslonima za
pregled. Prednost ove metode je brzina dobivanja slika, jednostavnija ekspozicija, mogucnost

naknadne obrade slike 1 krace trajanje pregleda.

Mamografija je neinvazivna metoda snimanja dojki koja koristi X - zrake ili
ionizirajuce zracenje. Radi se 0 metodi probira (ranog otkrivanja karcinoma dojke) zbog cega

je redovan mamografski pregled od velike vaznosti.



Vecina zdravstvenih ustanova koje promi¢u screening, zalazu se za mamografski pregled
barem jednom u dvije godine kod Zena u Cetrdesetim godinama i barem jednom godisnje
zenama izmedu 50 i 70 godina. Naime, Zene izmedu pedesete i sedamdesete godine zivota

spadaju u rizi¢nu skupinu jer je incidencija karcinoma dojke najveca u toj dobi (7).

1.3 DOZE ZRACENJA

Klasi¢nih kontraindikacija za mamografiju nema jer je metoda neinvazivna. Jedina
prava kontraindikacija je trudnoc¢a. Doza zrafenja koja se dobije tijekom mamografije ovisit
¢e o koli¢ini masnog tkiva u dojkama i o broju napravljenih snimki. Doza zracenja jednog
mamograma u prosjeku je jednaka dozi zraCenja koju bi tijelo dobilo u razdoblju od tri
mjeseca od prirodnog (pozadinskog) zradenja (sunce, zrak, hrana, itd.). Rendgenske zrake
nastale mamografskim snimanjem obi¢no su nizih energija, izmedu 25 i 35 kV, a dojka kao
mekotkivni organ manje gustoce ne apsorbira veliku koli¢inu zra¢enja. Doza zracenja po dojci
obi¢no ovisi o veli¢ini same dojke pri cemu ¢e dojke veéeg volumena primiti i nesto vecu
dozu (4). Osim velicine i obujma dojke, drugi su faktor takoder vazni pokazatelji ukupne doze
koju ¢e dojka po zracenju primiti: materijal anode 1 filtra rendgenske cijevi, energije upadnog
zraCenja (cca 20 keV), protokoli snimanja, jac¢ina kompresije, gusto¢a dojke i njezin sastav.
Ako je uzeti u obzir omjer rizika i koristi prakticiranjem mamografskih pregleda, dokazano je
kako se godinama i tehnickim razvitkom ukupna apsorbirana doza zracenja zljezdanoga tkiva
dojke smanjuje (8). Izvodenje mamografije zahtijeva precizno pozicioniranje za dobivanje
optimalnih mamograma (7). Za svaku se dojku vrse po dvije kompresije (minimalno) kako bi
se dobile razli¢ite projekcije: kraniokaudalna projekcija (CC) i mediolateralna kosa projekcija
(MLO). Redoslijed snimanja nije bitan faktor, ali je dogovoreni protokol snimanja u vecini
zdravstvenih ustanova. Kako bi se dobili dobri radiogrami, vazno je obratiti paznju na visinu
mamomata, pravilno pozicioniranje zene i dobru kompresiju. Adekvatna kompresija

omogucava bolji prikaz tkiva (vecu dijagnosti¢ku to¢nost) i Smanjuje dozu zracenja (7).

Tri su osnovna nacela zastite od zraCenja: opravdanje, optimizacija 1 ograni¢enje doze
(ALARA kodeks). Potrebno je smanjiti doze zracenja i prilagoditi ih snimanju, drzati se

zaStitnih mjera propisanih pravilnikom, a pritom zadrzati kvalitetu dijagnosticke snimke (9).



InZenjer radioloSke tehnologije ima klju¢nu ulogu u pripremi pacijentice za pregled i
izvrSavanje mamografskog pregleda poStujuéi pritom sve norme pravilnog izvodenja
mamografije. One ukljucuju: pravilni namjestaj pacijentice na mamografu, pravilan odabir
ekspozicije, zadovoljavajucu kompresiju, primjenu svih zastitnih sredstava tijekom izvedbe i
dobivanje tocne 1 dijagnosticki prihvatljive radiografske snimke. Kako bi nalaz bio §to tocniji
I precizniji, od velike je vaznosti prikaz svih anatomskih struktura dojke (izvucen pektoralni

misi¢, bradavica u ¢istom profilu i inframamarni nabor).

1.4 ANATOMIJA DOJKE

»,Dojka (lat. mamma, gré. mastos) je simetri¢ni parni organ koji se nalazi na zidu
prsnoga kosa.”“ (10) Radi se o modificiranoj Zlijezdi znojnici i najvecoj zlijezdi na povrSini
tijela koja se svojom duzinom proteze do pazuha. Razdoblje formiranja i rasta dojki obic¢no je
izmedu Sesnaeste i devetnaeste godine zivota. Korijen dojke (lat. radix mammae) zapocinje
uglavnom od drugoga rebra i oznac¢ava vrh dojke. Dojka se dalje Siri od lateralnog ruba prsne
kosti do srednje pazusne linije. Bradavica je izbo€enje na dojci 1 sadrzava izvodne mlije¢ne
kanali¢e koji su sastavni dio mlije¢ne zlijezde dojke. Svaka je dojka gradena iz tri osnovna
dijela: vezivnog, Zljezdanog i masnog tkiva. ,,Zljezdano tkivo mlije¢ne Zlijezde obloZeno je s
masti i umetnuto je u vezivno tkivo. Vezivno tkivo formira oblik dojke i njen polozaj.© (10)
U strukturi dojke nalazi se krvni 1 limfni sustav. Limfni sustav ¢ine limfni ¢vorovi koji su
poput zrnatih struktura rasporedeni po Citavom tijelu te limfne Zile koje prenose limfu izmedu
limfnih ¢vorova. Limfni sustav ¢ini imunoloski sustav u borbi protiv nekih bolesti i infekcija
u tijelu. Ako je uzeti u obzir polozaj dojke, limfni su ¢vorovi smjesteni u pazuhu, na podrucju
prsne kosti te iznad kljuéne kosti. Tijelo dojke (lat. corpus mammae) omedeno je s dva sloja
fascije 1 masti, prednjom i straZznjom laminom. Prednja i straznja lamina spajaju se s dubokom
fascijom stijenke prsnog kosa cirkumamarnim ligamentom na prsiste, a Koji pruza potporu i

strukturu dojci (11).

1.5 KARCINOM DOJKE | EPIDEMIOLOGIJA
»Svake godine brojka novih dijagnosticiranih sluc¢ajeva raka dojke veca je od 1 700

000, a oko 500 000 oboljelih zena umre od ove zlo¢udne bolesti. Zanimljivo je, ova vrsta raka

znatno je ¢eSc¢a u razvijenim i zemljama u razvoju.* (12)



Karcinom dojke postao je vodeci uzrok smrtnosti od raka medu Zenama diljem svijeta.
U otprilike 60% slucajeva radi se o zenama starije Zivotne dobi (iznad 60 godina). Osim
zivotne dobi, mnogi su drugi ¢imbenici rizika: genetska predispozicija ili obiteljska anamneza
(rak dojke prisutne u obitelji od prvoga koljena poput sestre, majke, kéeri Cesto povecavaju
incidenciju bolesti za oko 2 — 3 puta), gen za rak dojke (otkrivena dva najéeS$¢a gena koja
dovode do oboljenja), prerana menstruacija, rana menopauza (prije 55.-te godine), kasnija
trudno¢a (iznad 30.-te godine), Zene nerotkinje, dugotrajno uzimanje kontracepcijskih
sredstava ili nadomjesnog lijeCenja estrogenom, debljina, prethodne dobro¢udne bolesti dojke
i prethodni karcinom dojke. Karcinom in situ, $to u prijevodu oznac¢ava karcinom na jednom
mjestu, najces¢i je karcinom dojki Zena. Radi se o ranom stadiju karcinoma koji se nije
prosirio izvan mjesta svog nastanka, a dijeli se na dva naj¢e$ca oblika: duktalni karcinom in
situ i lobularni karcinom in situ. Razlikuju se po mjestu svoga razvoja. Duktalni karcinom
razvija se u stijenci mlijecnih kanali¢a dok se lobularni razvija unutar mlije¢ne Zlijezde dojke.

Oko 80% invazivnih karcinoma su duktalni, a oko 10% lobularni (13).

Najces¢i je prvi simptom bolesti kvrzica koja je jasno opipljiva i u pocetnim se
stadijima moze slobodno pokretati pod kozom pri dodiru prstima. Kad se radi o
uznapredovalim stadijima bolesti, kvrzica se obi¢no ucahuri u jednom mjestu, postaje
nepokretna, koza iznad nje zadebljana i poput naran¢ine kore. Takoder, ne treba zanemariti i
pojavu uvlafenja bradavice, nabiranja koze, promjenu oblika dojke i iscjedak iz bradavice
(narocito ako je krvav). Kod popratnih upalnih procesa (karcinoma) dojke, koza je na tom

mjestu topla, oteCena 1 crvena. U takvim se slucajevima kvrzica u dojci rijetko moze opipati
(13).

Zene s vise ¢imbenika rizika imaju i ve¢u moguénost dobivanja karcinoma dojke, ali
mogu primijeniti mjere predostroznosti redovnim pregledima: samopregledom dojke ili
probirom, eng. Screening. Vazno je napomenuti kako samopregled nije zamjena za
mamografiju i ostale specijalisti¢ke preglede. Nacionalnim programom ranog otkrivanja raka
dojke (NPP) obuhvaéene su sve zene u RH u dobi od 50 - 69 godina (screening). Cilj je
programa otkriti rak dojke u $to ranijoj fazi te smanjiti smrtnost od raka dojke za 25 - 30%

(Hrvatski zavod za javno zdravstvo, 14).



2. CILJ RADA

Cilj je rada prikazati uporabu kontrastne mamografije i razinu njezine Kkoristi u
dijagnostici patoloskih stanja dojki (poglavito tumori) te ukazati na neke prednosti i
nedostatke u odnosu na konvencionalnu (klasi¢nu) mamografiju ili magnetsku rezonancu.
Ocekuju se rezultati koji ¢e prikazati kako je kontrastna mamografija (CEM) dovoljno
osjetljiva metoda izbora za procjenu novonastalih tvorbi u tkivu dojke uz ranije metode

izbora kao $to su tomosinteza ili MRI.



3. 1ZVORI PODATAKA | METODE

Rad ¢e biti koncipiran kao literaturni pregled i bazirat ¢e se na sustavnom pretrazivanju
podataka koriste¢i platformu PubMed uz uporabu kljucnih rije¢i mamografija, kontrastna
mamografija i karcinom dojke. Koristene su publikacije od 2012. do 2021. godine kao i
nekoliko starijih clanaka objavljenih u periodu od 1990. do 1998. godine.

Rezultati studija provedenih na temu kontrastne mamografije prikazani su u narativnom
obliku.



4. RASPRAVA

4.1 KONTRASTNA MAMOGRAFIJA

Kontrastna mamografija (eng. Contrast - Enhanced Mammography, CEM) predstavlja
novu dijagnosticku metodu u borbi protiv karcinoma dojke. Sli¢cna standardnom
mamografskom pregledu, ali upotpunjena uporabom jodnog kontrastnog sredstva, omogucuje
bolji uvid i analizu u patoloski promijenjeno tkivo dojke (15). Kontrastno sredstvo omogucuje
povecanu dijagnosticku to¢nost jer se neki karcinomi na standardnim mamografskim
pregledima jasno ne prikazuju. Najceséi je to slucaj s dojkama visoke gustoce, a potencijalnim
suspektnim lezijama koje se upravo zbog gustoce parenhima preklapaju sa tkivom dojke i ne
ostavljaju jasan trag na snimci. Brza, specifi¢na i relativno jeftina radioloska dijagnostika koja
omogucava prikaz suspektnih lezija automatski na ekranu, u samoj jednoj kompresiji, pri
¢emu se dobiju dvije snimke uporabom akvizicije dual-energy. Dual — energy je tehnika koja
koristi dvije razliCite energije pri ¢emu se subtrakcijom dviju snimki razli¢itih energija dobije
slika dostatna za analizu. Dakle, energije od 35 keV se smatraju niZim energijama i obi¢no se
koriste u suvremenim digitalnim mamografskim pregledima, dok su energije 45 — 49 keV
iznimno visoke pri ¢emu ¢e dobivene snimke biti preeksponirane. Snimka dobivena
kombinacijom snimke niske i visoke energije (eng. Insight cem image) izdvaja suspektne
lezije koje ¢e se uporabom kontrasta obojati. Osnovna karakteristika CEM-a je dobivanje
dvostruke snimke (eng. Twin view) na ekranu: jedna je snimka niskih energija koja je
dostatna za analizu i u standardnim mamografskim pregledima (25 — 35 keV), a druga je
kombinirana slika nastala upravo kombiniranjem snimke nize i vise energije. Dual — energy
omogucava odli¢no vizualiziranje postojecih malignih lezija koje eventualno nisu bile vidljive

kod standardne mamografije (16).

Princip rada mamografije s uporabom kontrasta zasnovan je na aplikaciji kontrastnog
sredstva intravenski ¢ime se postiZe njegova akumulacija iz abnormalnih, propusnih krvnih
zila u potencijalno prisutno tumorsko tkivo dojke (16). Tumorska tvorba obojana kontrastom

postaje jasno vidljiva na dobivenoj snimci visoke kvalitete.
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4.2 POVIJEST CEM-A

CEM tehnika dozivljava svoj postepeni razvoj od 1985. godine poznata pod nazivom
digitalna subtrakcijska angiografija dojke. Cilj pretrage bilo je identificirati razliku izmedu
benignih i malignih tvorbi kako bi se smanjila uporaba biopsija i kirurSkih zahvata. Tehnika
se izvodila postavljanjem katetera u gornju Suplju venu i injiciranjem kontrasta, nakon ¢ega su
uslijedile visestruke ekspozicije i1 prikaz ulaska kontrasta u slobodne krvne zile dojke. Uzevsi
u obzir duzinu postupka i nedovoljno tocne rezultate, pretraga je iziSla iz svakodnevne prakse.
Nakon toga, CEM je izveden kao tehnika vremenskog oduzimanja. Ova metoda sadrzavala je
predkontrastne i postkontrastne snimke jer se ponajprije radila kompresija dojke prije
injiciranja kontrasta, a potom nakon injiciranja jodnog kontrasta u venu. Predkontrastna slika

oduzimala se od postkontrastnih slika, naglasavajuci podrucja upijanja kontrasta - tumor (17).

Mamografiju s primjenom kontrasta s dvije energije prvi su opisali 2003. godine Lewin
i suradnici kao alternativu tehnici vremenskog oduzimanja (subtrakciji), (16). Ovim se
na¢inom u samo jednoj eskpoziciji, a koriStenjem dviju razli¢itih energija, dobiva slika
njihovim kombiniranjem. Dvoenergetska slika utemeljena je na razliCitim prigusenjima
rendgenskih zraka koje produ kroz tkivo dojke ili jodno kontrastno sredstvo. Moze se izvesti
koriStenjem standardne mamografske opreme uz dodatak bakrene filtracije 1 nadogradnje

softvera kako bi jedinica bila sposobna za dvoenergetsko snimanje (17).

Takva se mamografska metoda primjenjuje i danas u vrlo malo zdravstvenih ustanova i
jos uvijek je u ekspanziji. Jedna od rijetkih ustanova koja koristi ovu mamografsku tehniku je
Dom zdravlja Primorsko — goranske zupanije (Rijeka). Snimka koja se dobije na ekranu
visoke je kvalitete i spremna na o€itanje. Radi se o digitalnoj tehnici dobivanja mamograma u
realnome vremenu i u vrlo kratkom vremenu. Ponekad je neposredno prije mamografije s
kontrastom, a po uputama lije¢nika, potrebno obaviti nativno snimanje dojke standardnom
mamografijom ili tomosintezom kako bi se Sto to€nije lokalizirala patoloska tvorba ili
sumnjiva lezija. Tomosinteza je snimanje dojke po slojevima. Na takav se nacin sitne, teze
nadopune mamografije s kontrastom. Cilj kontrastne mamografije je precizan prikaz patoloski

promijenjenog segmenta dojke jer se ciljana tvorba oboji i lako vizualizira.
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4.3 MEHANIZAM RADA CEM - A

Kao $to je ve¢ navedeno u tekstu prije, mamografska slika s kontrastom nastaje
kombiniranjem slika dviju razli¢itih energija ili dual — energy tehnike, (slika 1). Radi se o
energijama nastalim pri eksponiranju dojke X — zrakama pri ¢emu jod kao kontrastno sredstvo
poprima razli¢ite grani¢ne energije koje predstavljaju energije ionizirajuceg zracenja. Naime,
niskoenergetske slike dobivaju se ispod takozvanog K — ruba joda (cca 28 — 33 keV) i
prikazat ¢e iskljucivo izgled tkiva dojke, $to odgovara i danasnjim digitalnim mamografskim
pregledima punog polja (eng. Full-Field Digital Mammography (FFDM)). IstraZzivanja su
pokazala kako su te energije ekvivalentne upravo energijama zracenja koje su potrebne za
dobivanje digitalnog mamografa koji se svakodnevno prakticiraju. Nadalje, visokoenergetske
slike iznad grani¢nog K — ruba joda od cca 45 do 49 keV prikazuju unos joda u tkivo dojke,
ali se zbog preeksponiranog izgleda ne mogu interpretirati. Fizi¢ka naknadna obrada generira
rekombinaciju slika niZih i vi$ih energija i stvaranje optimalne slike za analizu. Na takav se
nacin isticu podruc¢ja nakupljanja joda u mamografskom tkivu, a briSu pozadinske strukture
Sto se smatra potiskivanjem signala pozadinskog tkiva. Upijanje joda u dojci znak je
vaskularizacije tumora ili neke benigne lezije na CEM —u (17). Ovakav se prikaz odnosi i na

kraniokaudalni kao i mediolateralni namjestaj dojki.

Slika 1. A — niskoenergetska kraniokaudalna snimka po aplciranju joda. B — visokoenergetska kraniokaudalna
snimka po apliciranju joda. C — rekombinirana snimka dviju energija koja bi trebala naglasiti nakupljanje joda. U

ovom je slu¢aju nalaz negativan zbog ¢ega nakupljanja nema.

Izvor: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8494428/
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Optimalno snimanje dojki vr$i se u periodu od dvije do osam minuta po aplikaciji
kontrasta i to redoslijedom kako je dogovoreno u klini¢koj praksi (nije odredeno). Kontrast se
u dojci zadrzava do 10 minuta nakon injiciranja pa je po potrebi moguce izvesti i nadopune
poput magnifikacije dojke ili standardnog, konvencionalnog snimanja. Vazno je ne odgadati
snimanje predugo kako kontrast ne bi izcirkulirao iz dojke. Leksikon izvje$¢ivanja o statusu
dojke (BI — RADS) za mamografije s kontrastom nije uveden u praksu i jo§ uvijek je u
razvoju. Radit ¢e se o kombinaciji RADS ocjene i CEM ocjene na ljestvici od cetiri razine
koje govore o intenzitetu razvoja neke lezije u rasponu od negativnog do pozitivhog nalaza.
Izvjestavanje bi takoder trebalo ukljuCivati 1 procjenu gusto¢e dojki na temelju
niskoenergetskih slika i pozadinskoga tkiva dojke (BPE; eng. Background parenchymal
enhancement). Istrazivanja su pokazala kako ¢e ovakva kombinacija izvjestaja (MPS rezultat
utemeljen i na postojeCem leksikonu kao i gusto¢i dojke, eng. Malignancy potential score),
poboljsati dijagnosticku tocnost u otkrivanju karcinoma dojke vise nego sami FFDM ili CEM

rezultati (17).

4.4 INTERPRETACIJA CEM NALAZA

Prilikom tumacenja mamografskih slika s kontrastom, vazno je usporedno razmatrati
niskoenergetsku i rekombiniranu snimku jer nalazi identificirani na niskoenergetskoj snimci
moraju biti u korelaciji s nalazom na rekombiniranoj slici i obrnuto. Ovisno u intenzitetu
zasjenjenja kontrasta na leziji, zakljucuje se o stupnju invazivnosti lezije. Obi¢no jace upijanje
kontrasta, odnosno jaCe zasjenjenje (srednje ili jako pojacanje), oznaCava invazivne oblike
karcinoma dojke. Medutim, vazno je istaknuti kako se ovakvim prikazom cesto ne moze
odrediti malignitet tumora jer neki invazivni karcinomi (lobularni, mucinozni) ponekad ne
prikazuju jako pojacanje kontrasta. Pozitivna stvar CEM metode je i prikaz sitne patologije na
niskoenergetskim snimkama kao Sto su mikrokalcifikati, $to u slucaju s nekim drugim
dijagnostickim metodama, kao $to je MRI, nije moguce. Ako se, pak, primjecuje asimetrija ili
razlika u korelaciji niskoenergetske snimke i kombinirane snimke, tada je CEM dobra opcija
za iskljuCivanje tumora. U takvim se slucajevima preporucuje daljnja obrada u obliku
biopsije, ultrazvuka ili MRI dijagnostike. Za identifikaciju patoloskog pojacanja na CEM-u
neophodno je poznavanje izgleda normalnog BPE (pozadinskog tkiva dojke) kako bi se s

to¢nos¢u utvrdilo koje je tkivo zdravo, a koje patoloski promjenjivog karaktera (17).
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4.4.1 LaZno pozitivni nalazi

S obzirom na osjetljivost ove metode, Cesto se moze dogoditi prisutnost lazno
pozitivnih nalaza jer ¢e se na CEM - u obojati i one strukture koje nisu malignoga karaktera.
Benigni nalaz moZe ukljucivati fibroadenome, atipi¢nu duktalnu hiperplaziju, papilom,
apsces, oziljak, skleroziraju¢u leziju ili druge poremecaje. Takoder, nerijetki mogu biti i
artefakti snimanja poput artefakata ruba koze, pomicanja pacijenata, koznih nabora,
izlijevanja kontrasta ili oziljaka (slika 2). Vazno je poznavati razlike izmedu artefakata

snimanja i prave patologije za ispravno pisanje nalaza (17).

Slika 2. Artefakt ruba (A) i artefakt linije koZe (B) od neujednacenog rasprenog zracenja u dojci i kozi. Artefakt

valovitosti (C) od pokreta. Artefakt kontaminacije koze (D) zbog izlijevanja kontrasta.

Izvor: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8494428/

4.5 INDIKACIJE | KONTRAINDIKACIJE CEM - A

45.1 Indikacije

- Pacijenti sa sumnjom na karcinom dojke,

- pacijenti s novootkrivenim karcinomom dojke,
- pozitivna obiteljska anamneza,

- gusto Zljezdano tkivo (velika gustoca dojki),

- kad je MRI kontraindicirana metoda.
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4.5.1.1 Karcinom dojke muskaraca

,Mutirani gen BRCA1 ili BRCA2 moze se naslijedivati i po zenskoj i po muskoj liniji s
jednakom vjerojatnos¢u. U normalnim stanicama ovi geni pomazu u sprijeCavanju raka
stvaraju¢i proteine koji Cuvaju stanice od abnormalnog rasta. Ako osoba ima nasljedeni
mutirani gen postoji visoki rizik za razvoj raka dojke tijekom Zivota. Sama prisutnost jednog
mutiranog gena nije dovoljna za razvoj bolesti, ali ako se tijekom zivota dogodi spontana
mutacija (npr. pod djelovanjem nekog okoliSnog ¢imbenika ili stresa), u preostaloj zdravoj
kopiji gena, moze do¢i do razvoja tumora. Zbog toga osobe s obiteljskom sklonos¢u imaju
vecu vjerojatnost nastanka raka dojke od onih bez obiteljske sklonosti. U obiteljima s
mutacijama na genu BRCAI rizik za razvoj raka dojke krece se od 55% do 65%, a s
mutacijama na genu BRCAZ2 rizik je oko 45%.“ (Zavod za javno zdravstvo Dubrovacko —

neretvanske Zupanije)

BRCA1 i BRCA2 su geni supresori tumora ukljuceni u popravak DNK i odrzavanje
genomske stabilnosti. MuSkarci s BRCA1/2 mutacijama imaju povecan rizik od raka dojke,
prostate, guSteraCe i drugih karcinoma. Rak dojke muskaraca je obi¢no vrlo rijedak i u
ukupnoj populaciji iznosi oko 0.1%, ali je znacajno povecan ukoliko je nastao mutacijama
BRCAT1/2. Utvrdeno je kako je rizik od karcinoma dojki muskaraca uzrokovan BRCA?2
otprilike 7 — 8%, a BRCA1 oko 1%. Desetogodisnja retrospektivna studija provedena na 102
muskarca zrele Zivotne dobi (35 — 75 god.) pokazala je kako mutirani BRCA 1 i BRCA 2 gen

povecavaju rizik od karcinoma dojke kod muskaraca kao i neke druge karcinome (18).

4.5.2 Kontraindikacije

- Preosjetljivost na jod (alergijske reakcije),
- bubrezna insuficijencija,

- implantati dojke.
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4.6 PRIPREMA PACIJENATA ZA PREGLED

Spektralna mamografija s kontrastom (CEM) vrijedan je alat u dijagnozi i odredivanju
stadija primarnog raka dojke. Kombinira jodno kontrastno sredstvo s konvencionalnom
mamografijom radi poboljSanja dijagnosticke tocnosti, osobito kod Zena s gus¢om
parenhimskom pozadinom (19). Na spektralnu mamografiju obi¢no dolaze Zzene sa sumnjom
na karcinom dojke ili zene kod kojih je karcinom unaprijed dijagnosticiran. Radi se o
kontrolnim pregledima kontrastnom mamografijom po lijecenju karcinoma kemoterapijom ili
zracenjem. Na takav se nacin moze odrediti koliki je stupanj izlijeCenja karcinoma, odnosno
koliko se karcinom lijeCenjem smanjio. Takoder, indikacije za pregled su i pozitivna
obiteljska anamneza i slucajevi kada je magnetska rezonanca kontraindicirana. Jedna od
najznacajnijih indikacija ipak je gusti zljezdani parenhim, odnosno gustoca dojke. Dojke vece

gustoce Cesto kriju pozitivne nalaze, ali se tesko interpretiraju.

Kontrastna mamografija ne zahtijeva izrazitu pripremu pacijentica za pregled. Dom
zdravlja PGZ koristi jednostavne protokole pripreme: dobrovoljni informirani pristanak i
popunjavanje formulara za pregled. Prije pregleda, pacijentica je duzna ispuniti upitnik
(uzimanje anamneze) koji ¢e ukazati na lijekove koje pacijent uzima, povijest bolesti (bolesti
bubrega, Stitnjace, pluéa), postoje li sréana oboljenja, visoki krvni tlak, astma, giht ili
dijabetes. Vazni su nalazi uree i kreatinina. Takoder, vazno je provjeriti postoje li alergijske

reakcije na jod ili lijekove. U slucaju da postoje, pregled se ne smije obavljati (slika 3).

Nakon potpisivanja upitnika i informiranog pristanka, inzenjer radiologije zaduzen je
pripremiti potrebnu opremu za pregled. To ukljucuje pripremu mamomata 1 kompresijske
lopatice, pripremu injektora kontrasta te unos podataka o pacijentu na radnoj mamografskoj
stanici. Osim osobnih podataka, odreduju se i vrijednosti koli¢ine kontrasta 1 fizioloske
otopine (koje ovise o tjelesnoj tezini pacijenta) te brzina protoka kontrastnog sredstva.
Tijekom injiciranja kontrastnog sredstva vazno je upozoriti pacijenta da Su osjecaj vrucine i

nagon na mokrenje normalne reakcije na kontrast.
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UPITNIK ZA UPUCIVANJE PACLJENTA NA PRETRAGE
DOM ZDRAVLJA TIJEKOM KOJIH SE APLICTRA JODNO KONTRASNO

Primorsko-goranske upanye SREDSTVO
wJ

Ime & prezame pacyenta

Datum rodeng:

JESTE LI IKADA INALIILI TRENUTNO IMATE: DA NE
1 e it tedkcu alergipsio kciga na jodno k sredstvo unutas 1h od pretrage tyekom koje ste dobali
2. bilo kop reakayu preosjeth vost (npr. k ki onp, dsanye 1 rvied u prsuma, otok yezika)

koja ye zahyevals hyedeme
3. oestabilou astmu
4 bolest ittnjpade (poremeda) rada e, vibak b [ S0, Gravesovu bolest, astomnunu bolest ttnjade,

teinod, A rad Sumjace, op ? ace)

5. planwate I u sipededa dva mpeseca fiyu & &oal pyu radoaktrvom jodom radi tumora iamjade
6 ratapnjeilislablienje sica
7. ledernu bolest
g bubreZou bolest
9 operaciju bubrega
10. podank o protemurys (vilak profena v unou)
11, povilen krve thak
12, gt

nedavno wmm). ped ser 2 n

sryednost: umolL

13,

uzsnate i neke od navedends lyckova

METFORMIN (Gluk Megh Gl h Aglunb, Swfor, Glucovance)

INTERLEUKIN 2

NESTEROIDNE ANTIREUMATSKE LUEKOVE ~ lijekove protiv bolova 1 temperature (Aspinn, Andol,
Volta Py p Foy N )

up P ap

14.

AMINOGLIKOZIDE — antibiotike (Amkacm, Tobmmscm, Gentamxin)

BETA - BLOKATORE - lipkove za lyetenye povilenog kevnog tlaka 1 ub g rada srea (A ol
Buoprolol, Nebrvolol, Karvedilol, Trasicor, Concor)

Dodatne zabiljeske i opaZanja:

Podatke prikupio/la:

Potpis i faksimil Datum

Slika 3. Upitnik za upuéivanje pacijenta na pretrage tijekom kojih se aplicira jodno kontrastno sredstvo.

Izvor: DZ PGZ (PP prezentacija : KONTRASTNA MAMOGRAFIJA; Ti-CEM — titanium contrast enhanced

mammography)
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4.6.1 CEM pregled

TICEM (eng. Titanium contrast enhanced mammography), kontrastna je mamografska
dijagnostika zasnovana na uporabi titana/titanija, laganoga i snaznog metala velike ¢vrstoce i
visokog taliSta potrebnog za jacu filtraciju rtg zraka kod druge snimke visoke energije (16).
Ova je praksa uvedena u DZ PGZ kao tehnika vremenskog oduzimanja, pri ¢emu se po
eskponiranju dojke dobije slika nize energije i kombinirana slika na kojoj se izdvaja struktura
benignoga ili malignog karaktera obojana kontrastom. Prije samog pregleda, najvaznije je
ispravno identificirati pacijenta i utvrditi je li CEM sustav spreman za pregled (odabir
kompresijske plo¢e koja odgovara pregledu). Potom se odreduje koncentracija kontrasta i
fizioloske otopine ovisno o tezini pacijenta (obicno oko 1.5ml/kg kontrasta) te protok
apliciranja (oko 3ml/s). Inzenjer medicinske radiologije ili medicinska sestra otvaraju venski
put za injekciju kontrasta nakon cega slijedi njegova aplikacija po unaprijed odredenim
vrijednostima koje odgovaraju svakom pacijentu zasebno. Snimanje se provodi u rasponu od
1.30 minute do 5 minuta po aplikaciji kontrasta (dogovoreno nakon 3 minute), §to zurnije i s
onom dojkom koja je sumnjiva, a nastavlja se drugom dojkom. CEM se obvezno radi na obje
dojke, a kod snimanja provode se klasi¢ne kraniokaudalne i mediolateralne projekcije
(redoslijedom po dogovoru, najces¢e prvo CC pa MLO projekcija). Za pretragu je vazno
koristiti neko jodno kontrastno sredstvo (npr. lomeron) te provjeriti postoji li potencijalna
opasnost za pacijenta uporabom kontrasta. TiCEM pregled moze se izvoditi dok pacijent
sjedi ili stoji. Sve pripreme za pregled moraju se napraviti prije kompresije. Dojka mora ostati
komprimirana dok se ne izvede zracenje. Nedovoljna jac¢ina kompresije tijekom TiCEM
pregleda moze dovesti do pomicanja pacijenata izmedu ekspozicija stoga je potrebno osigurati

dovoljnu kompresiju dojke tijekom postupka (20).

Vazno je pravilno identificirati pacijenta na radnoj konzoli i odabrati ciljanu pretragu.
DrZanjem dugmeta za ekspoziciju zraci se dojka nekoliko sekundi. Po zavrSetku kompresije 1
ekspozicije prvo se na ekranu prikaze slika niske energije, a nakon nekoliko trenutaka
kombinirana slika (dual — energy tehnika). Proces se ponavlja na drugoj dojci. Slika niske
energije prikazuje izgled dojke kao i1 na klasicnom mamografskom pregledu, sa svim
strukturama 1 gustoCom dojke, dok kombinirana slika viSe energije briSe sve pozadinske

strukture i izdvaja obojanu patologiju (slike 4 i 5).
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Po potrebama moguce je raditi i odgodenu fazu mamografije na ciljanoj dojci, obi¢no
nekih 8 minuta od pregleda, kako bi lije¢nici potvrdili moguée sumnje i lakSe interpretirali
nalaz. Pozitivan nalaz ili karcinom dojke obi¢no se potvrdi i odgodenom fazom jer zbog svoje
vaskularizacije tumor ostaje obojan. Slike nastale dual — energy tehnikom su 2D slike koje se
potom $alju na odrediSne adrese za pisanje nalaza. U slucaju alergijskih reakcija na kontrast
bitno je pripremiti anti — Sok terapiju prije pregleda, a pacijentica se promatra 10. — tak minuta
nakon pregleda.

Slika 4. Prikaz slu¢ajnog pozitivnog nalaza na TICEM. Kraniokaudalni i mediolateralni kosi prikaz desne dojke;

na kombiniranim slikama vece energije vidi se kontrastom obojan tumor.

Izvor: DZ Primorsko — goranske Zzupanije (baza podataka)

T

&
LT

Slika 5. Slu¢ajno otkriven tumor lijeve dojke primjenom CEM tehnike.

Izvor: DZ Primorsko — goranske Zzupanije (baza podataka)
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4.6.2 Kontrastno sredstvo

Kontrastno je sredstvo kemijska tvar ili supstanca koja se koristi u invazivnim ili
neinvazivnim radioloSkim pretragama sa funkcijom pojacavanja intenziteta sumnjivih lezija.
Zbog sposobnosti apsorpcije rendgenskog zracenja, na tkivima i organima ostavlja specifi¢an
trag koji se razmatra kao neka patoloska promjena malignog ili benignog karaktera. Koristi se
u mnogobrojnim dijagnostikama, izmedu ostaloga i na mamografskim pretragama. Kontrastna
se sredstva primjenjuju na razli¢ite na¢ine (oralno, rektalno, intraarterijski, intravenski), ali se

kod mamografskog pregleda unosi otvaranjem venskoga puta.

Jodna kontrastna sredstva, s primjenom u mamografiji, spadaju u skupinu pozitivnih
kontrastnih sredstava. Na rendgenskim se snimkama prikazuju kao zasjen¢enja. Kontrastna
sredstva sadrzavaju tvari visokog protonskog broja i vece su gustoce, zbog cega je njihov
intenzitet na slikama mnogo ja¢i nego intenzitet i gusto¢a okolnoga tkiva. Jod je kemijski

element dovoljno velikog atomskog broja (Z=53) koji stvara zadovoljavajucu sjenu.

Kontrastna sredstva na bazi joda su vodotopiva, imaju visoku gustocu (viskoznost) i
osmolalnost. Spojevi koji ¢ine kontrastna sredstva brzo se distribuiraju u tijelu 1 mogu se naci
u nemetaboliziranom obliku u urinu unutar 24 sata jer se izluéuju van bubrezima (21). S
obzirom na svoju viskoznost, uvijek dolazi u kombinaciji s fizioloSkom otopinom. Brzina
ubrizgavanja kontrastnog sredstva ovisi 0 viskoznosti i temperaturi kontrastnog sredstva,
debljini igle, duzini igle kao i o sili ubrizgavanja kontrasta iz $price u zilu. Jodni se kontrasti
naj¢eS¢e upotrebljavaju za snimanje angiografija (prikaz krvnih Zila). Kod kontrastne
mamografije kontrast pojac¢ava intenzitet sumnjivih lezija, odnosno abnormalnosti krvnih zila

koje ospkrbljuju lezije (tumore).

4.6.2.1 Pozeljne karakteristike konstrastnoga sredstva

- visoka gustoca (viskoznost) koja pojacava kontrastnost na radiogramu

- bioloski inertan (da ne izaziva bilo kakve biokemijske reakcije ili promjene u tijelu)
- fizicko — kemijski stabilan (ne stvara toksi¢ne supstance, ne razlaze se prebrzo)

- jednostavna uporaba

- pristupacna cijena
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- dobra topljivost u vodi (hidrofilan), (22).

4.6.2.2 Nuspojave kontrastnoga sredstva

Jod je prirodni element koji se osim u ljudskom tijelu javlja i u nekim izvorima hrane,
suplementima i lijekovima. S obzirom da je neophodan element za funkcioniranje Stitnjace, ne
smatra se pokretaCem alergijske reakcije. Ipak, reakcije na kontrast mogu biti raznovrsne.
Prije injiciranja jodnoga kontrastnog sredstva, potrebno je provijeriti postoje li alergijske
reakcije na jod. Alergijske reakcije ili nuspojave mogu biti jednostavnijega ili jaCeg
intenziteta. Umjerene ili blage su crvenilo (osip ili urtikarija), mu¢nina i probavne smetnje, a
jake otok vrata i osjecaj gusenja (nedostatak zraka i otezano disanje) koji moze dovesti i do
anafilaktickog Soka, §to moze biti i smtonosno, ako se ne reagira na vrijeme. Zbog toga je
vazno pacijente pitati jesu li do sada imali reakciju na jod, a nakon pregleda pratiti pacijenta
barem 10 minuta. U slucaju jakih alergijskih reakcija potrebno je primjenjivati antiSok

terapiju.

4.6.3 Pozitivne i negativne strane primjene CEM - a

CEM je visokoosjetljiva metoda probira i otkrivanja karcinoma dojke. Velika je
prednost ove tehnike, u odnosu na klasi¢ni mamografski pregled, ta $to se patologija lako
prikaze kod izrazito gustih dojki, kod kojih se kod uobicajenih pregleda moze propustiti. Rak
dojke moze se sakriti neprozirnim gustim tkivom zbog nedostatka razlike u priguSenju
rendgenskih zraka izmedu lezija i pozadinskog tkiva. CEM je, dakle, metoda osjetljiva za
dijagnosticiranje invazivnih tumora i to u otprilike 98% slu¢ajeva. Takoder, tehnika je jeftina i
relativno brza jer omogucuje dostupnost nalaza u kratko vrijeme nakon pregleda. Kontrastna
mamografija smanjuje broj nepotrebnih biopsija dojke 1 omogucava rano otkrivanje
karcinoma dojke, provjeru stadija karcinoma dojke po lijeCenju kemoterapijom ili zracenjem
te razlikovanje benignih i malignih tvorbi. Doza zracenja iskoriStena za pregled kontrastnom
mamografijom prihvatljiva je u dijagnostickim uvjetima i niza od preporuc¢ene mamografske
doze. CEM pruza morfoloske i fizioloske informacije slicne MRI dojke s kontrastom, za koju
se pokazalo da je najosjetljivija slikovna tehnika u otkrivanju raka s osjetljivoséu od 96-99 %.
Stoga se CEM uzima kao alternativa magnetskoj rezonanci kada je ona kontraindicirana kod
pacijenata s klaustrofobijom, alergijom na kontrast, pretilos¢u ili zbog prisutnosti stranih
objekata u tijelu (16).
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CESM pruza i morfoloske informacije, slicne mamografiji i funkcionalne informacije o
perfuziji tumora (23). Dijagnosticka tocnost i preciznost, kvalitetna oprema koja ukljucuje
dobar injektor i mamomat te zaslon za prikaz mamografskih snimki uz digitalizaciju koja je
omogucila teleradiografiju (pisanje nalaza s udaljenih podru¢ja), svakako spadaju u prednosti

ove metode.

Nedostatak mamografije s uporabom kontrasta je njezina mala dostupnost, s obzirom
da je metoda koja se tek uvodi u zdravstvene ustanove i istrazuje. (Ustanove koje koriste ovu
metodu su bolnica u Karlovcu, KBC Rebro u Zagrebu i DZ PGZ u Rijeci.) Kao i kod drugih
dijagnostika s uporabom kontrasta, ne smije se primjenjivati kod pacijenata s reakcijama
preosjetljivosti na kontrast. Takoder, artefakti opisani u poglavlju 4.4.1, koji se stvaraju na
CEM snimkama, mogu utjecati na interpretaciju nalaza i stvaranje lazno pozitivnih rezultata
kao i otezavati dijagnosticiranje. Nerijetko je prisutan takozvani ,,efekt maskiranja“, pri cemu
se pojacava intenzitet pozadinskog guséeg parenhima, a smanjuje intenzitet pojacanja

karcinoma dojke (19).

Slika 6. Injektor uredaja TiCEM u DZ PGZ.

Izvor: DZ PGZ
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4.7 USPOREDBA CEM | MR DIJAGNOSTIKE

Godinama unatrag otpocela je era uporabe kontrastnih sredstava u dijagnostikama
poput kompjutorizirane tomografije (CT) ili magnetske rezonance (MR) u svrhu otkrivanja
karcinoma dojki. Angiogeneza (stvaranje krvnih zila s pomocu odgovaraju¢ih ¢imbenika
rasta), procijenjivala se protokom kontrasta kroz tumorske zile i njegovim ispiranjem iz
ciljanog tkiva. 1974. godina oznacila je prvi unos radioaktivnog joda u tkivo dojke, nakon
cega je, dvije godine kasnije, znastvenik Chang napravio prvo preliminirano izvjesée o
primjeni kontrastnog sredstva (u ovom slucaju radioaktivnoga joda) u dojci na CT
dijagnostici. Prva suptrakcijska angiografija dojke s kontrastom napravljena je 1985. godine, a
nakon toga je uslijedila prva magnetna rezonanca dojke s kontrastom godinu dana kasnije
(23).

Rekombinacijom slike niske 1 visoke energije, na kontrastnoj mamografiji nastaje
takozvana ,,0duzeta slika“, koja po svom karakteru daje sli¢ne informacije kao i ponderirane
MR slike na T1 sekvencama. Kao i na MR slikama, procjena stanja dojki na CESM

zasnovana je na analizi unosa i ispiranja kontrasta na sumnjivim lezijama.

Ipak, postoji nekoliko znacajnih tehnic¢kih razlika u provodenju pregleda magnetskom

rezonancom i kontrastnom mamografijom.
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Tablica 1. Glavne razlike u tehnici i interpretaciji izmedu CESM i MRI pregleda

CESM MRI
Tehnika snimanja 2D 3D projekcija (slojevi),
prikaz u 3 ravnine
Kontrastno sredstvo Jod (npr. lomeron) Gadolinij (GBCA)
Vremenska razludivost | Prikaz jedne po jedne dojke Obostrani prikaz dojki,
u razli¢itom vremenu istovremeno
snimanja

(asimetrija)

Koli¢ina kontrastnog Ovisno o tjelesnoj tezini Bolus
sredstva i pocetak pacijentice Peak: 1.30min
snimanja (odgoda/peak) Peak: 2-3min
Kompresija Tijekom pretrage Bez kompresije
NamjeStaj Najmanje 2 projekcije za | Prokubitalni polozaj (lezeéi
svaku dojku (CC i MLO) na stomaku)
Prikaz Twin view (slika niske T1i T2 sekvence (sa i bez
energije i rekombinirana supresije masti)
slika s jasnim prikazanim DWI pogled

lezijama, kalcifikatima)

Kineti¢ka analiza NE DA

Kao $to je navedeno u tablici, radi se o dvjema u potpunosti drugacijim dijagnostikama
s uporabom kontrasta. Mamografija je dvodimenzionalni prikaz dojki u dvjema razli¢itim
projekcijama, dok ¢e se magnetskom rezonancom prikazati tri sloja ili presjeka koji
odgovaraju osima tijela. Takoder, kontrastno sredstvo na bazi joda koristi se u pregledu
kontrastnom mamografijom dok se za magnetsku rezonancu koriste GBCA (eng. Gadolinium
based contrast agents) sa razliCitim svojstvima, ali istom svrhom — jasniji prikaz patoloske
lezije. Nadalje, tijekom snimanja magnetskom rezonancom, pacijenticu se postavlja u polozaj
potrbuske kako bi se dojke slobodno izdvojile u poseban nastavak za dojke, dok se MMG

pregledom vrsi kompresija dojke tijekom ¢itavog pregleda.
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U konacnici se dobije 2D prikaz dojki klasi¢nim Twin view pogledom (MMG), gdje ¢e
se jasno iscrtati rubovi sumnjivih lezija ili mikrokalcifikata. Kod MRI dijagnostike, kontrast
¢e takoder obojiti patologiju, ali rijetko ¢e se prikazati mikrokalcifikati. Magnetska rezonanca
za prikaz dojke koristi specificne T1 i T2 sekvence prilikom kojih ¢e se istaknuti parenhim
dojke, a suprimirati mast (slika 7). Peak ili odgoda snimanja kra¢a je u MR dijagnostici (cca 1

minuta i 30 sekundi), a kod MMG iznosi izmedu 2 ili 3 minute po injiciranju kontrasta.

Dakle, projekcijske CESM slike nastaju rekombiniranjem parenhimskih pozadinskih
struktura koje bi se vidjele jasno i na klasicnoj mamografiji s kontrastno obojenim
strukturama. Takvo preklapanje dovodi do pobolj$anja intenziteta tumora jer se on oduzima
od preostalih, okolnih struktura i prikaze na slici neSto viSe energije. Intenzitet prigusenja
kontrasta na tumorskoj tvorbi ovisi o veli€ini i prokrvljenosti samog tumora (izrazeniji ¢e biti
na ve¢im lezijama). Istrazivanja su pokazala kako je osjetljivost kontrastne mamografije na
tumore velika (preko 90%), a vrijednosti pozitivnih nalaza mogu se usporediti i s onima na
magnetskoj rezonanci koja se pokazala jednom od najspecifi¢nijih metoda u otkrivanju raka.
Ipak, MR, za razliku od mamografije s uporabom kontrasta, ¢esto ne prikazuje nakupine
sitnih mikrokalcifikata koji mogu biti malignoga karaktera. Vazno je naglasiti da, kada su
kalcifikacije vidljive na niskoenergetskim slikama i smatraju se sumnjivim, CESM se mora

smatrati sumnjivim (pozitivnim) ¢ak i ako nema pobolj$anja na rekombiniranoj slici (23).

Sto se osjetljivosti pretraga tiGe, istrazivanja su pokazala podudarnost nalaza u obje
dijagnostike (slika 7). Ipak, CESM je tehnika koju su pacijentice puno bolje podnijele u
odnosu na MR (veca brzina pretrage, udobniji poloZaj, bez buke, smanjenog osjecaja
anksioznosti, bez klaustrofobije). S druge strane, MRI ne Kkoristi kompresivnu tehniku
izvodenja ¢ime se smanjuje osjecaj boli za pacijenticu, a i smanjena je moguénost nuspojava
po intravenskom injiciranju kontrastnog sredstva. Takoder, mnogobrojni su nalazi pokazali i
veéu stopu probira karcinoma dojke koristenjem CEM — a u odnosu na klasi¢nu digitalnu
mamografiju. CEM digitalna mamografija je prikazala dodatne karcinome u dojci s boljom

specificnoséu od MR snimanja (23).

S obzirom na visoku osjetljivost i specificnost metode, jednostavnost izvodenja i dobrih
iskustava pacijenata, CEM se danas koristi kao izuzetna zamjena za magnetsku rezonancu, a

posebice kad je ona kontraindicirana pretraga ili nedovoljno pristupacéna.
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Slika 7. Lobularni karcinom dojke prikazan kontrastnom mamografijom (a) i magnetskom rezonancom (b).

Izvor: https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2211568419300361?via%3Dihub

4.8 NISKODOZNA KONTRASTNA MAMOGRAFIJA U USPOREDBI S
MR DOJKE S KONTRASTOM,; prospektivna studija

Prospektivna studija objasnjava kako je magnetska rezonanca najosjetljivija metoda
izbora otkrivanja karcinoma dojke. Kontrastna mamografija (CEM) pojavljuje se kao
alternativa MRI. Svrha studije bila je procijeniti dijagnosticku ucinkovitost CEM-a koja
koristi nisku dozu zra¢enja, u Zena sa sumnjivim nalazima. Takoder, zamisao studije bila je

usporediti tehniku CEM s magnetskom rezonancom dojke.

Ovu je studiju odobrilo eticko povjerenstvo, a svi su pacijenti dali pisani, informirani

pristanak. Autori su imali punu kontrolu nad svim podacima i statistickim rezultatima.
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rjesavanje dijagnostickih problema u pacijentica s dvosmislenim nalazima na mamografiji ili
ultrazvuku i pracenje stadija bolesnika s otkrivenim karcinomima. Posljednjih godina, magnet
se sve viSe upotrebljava u dijagnostici bolesti dojke, ali ima nekoliko nedostataka. Jedno od
ogranicenja je nedostupnost metode zbog visokih troskova, a drugo Cinjenica da snimanje

traje dugo i nerijetko izaziva klaustrofobiju kod pacijenata (24).

Za razliku od MRI, mamografija s upotrebom kontrasta, nova je digitalna dijagnostika
koja omogucava detaljniji uvid u neku patolosku leziju. Prve su studije pokazale kako je ova
metoda vrlo osjetljiva za procjenu karcinoma dojke i pacijenti su ju dobro prihvatili. Ve¢ina
retrospektivnih studija isticu CEM kao izuzetnu metodu zamjene za MRI. Nedostaci
kontrastne mamografije, u odnosu na MRI, su ionizirajuée zrac¢enje (iako nije znacajno vece
od zrafenja potrebnog za dobivanje slike na klasicnoj mamografiji punoga polja ili 3D
mamografiji), (24).

U studiji su sudjelovale pacijentice s 21 godinom ili starije, sa sumnjivim lezijama
otkrivenim na probirnom mamografskom pregledu, tomosintezi ili ultrazvuku (nalaz je morao
biti klasificiran u skupini Bl — RADS 4 ili 5). Kriteriji za iskljuenje bili su: trudnice ili
dojilje, zene koje su ve¢ bile podvrgnute operaciji raka dojke, Zene s implantatima u grudima,
zene koje su podvrgnute neoadjuvantnoj kemoterapiji, zene koje nisu u stanju dati pisment,
informirani pristanak, Zene s kontraindikacijama za MRI i Zene osjetljive na kontrastna
sredstva na bazi gadolinija i/ili joda. Svi pacijenti koji su pristali sudjelovati u studiji
podvrgnuti su MRI s kontrastom i bilateralnom CEM-u unutar minimalnog intervala od 24 i
maksimalnog intervala od 72 sata. CEM je izveden prije ili nakon MRI, ovisno o dostupnosti

uredaja 1 opreme. Prikupljeni su podaci o nuspojavama uslijed primjene kontrastnog sredstva
(24).

4.8.1 Optimizacija doze zra¢enja CEM — a i prosjecna doza u Zlijezdama

CEM je izveden digitalnim mamografskim uredajem punog polja, Siemens
Mammomat Inspiration (FFDM, Siemens Healthineers). Kako bi se smanjila doza zracenja
(rasprSenosti), a posebice za vece grudi, koristila se reSetka za smanjenje rasprSenosti koja se
postavljala izmedu detektora i pacijentice. Funkcija resetke bila je apsorbirati visak x — zraka

koje ne putuju paralelno s primarnim snopom zracenja.
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U dijagnostici dojki viSak rasprSenog zracenja smanjuje kontrastnu rezoluciju slike pa je u tu
svrhu iskoriSten i program za softversku obradu slike. S obzirom na slike visokih energija,
odobren je sustav PRIME (eng. Progressive Reconstruction Intelligently Minimizing
Exposure) ili Algoritam progresivne rekonstrukcije za optimizaciju doze zracenja. To je
omogucilo smanjenje doze zracenja Zlijezde za 27%. Visokoenergetske slike dobivene su
pomocu filtra od titana debljine 1 mm te volframove anode pri fiksnom naponu cijevi od 49
kVp. Niskoenergetske slike dobivene su pomocu volframove anodne mete i rodijevog filtra od
55 um pri naponu cijevi od 28 - 32 kVp. Niskoenergetski parametri snimanja i obrade slike
bili su ekvivalentni standardnim mamografima (energije fotona znatno ispod K - ruba joda).
Ukupan broj mamografskih pregleda u ovoj studiji bio je 640. U samo 36 (5,6%, 12
kraniokaudalnih i 24 mediolateralno-kosih pogleda) koriStena je resSetka protiv rasprSivanja
zracenja kod dojki debljine vece od 70 mm (24), (slika 9).

4.8.2 Priprema pacijenata za pregled i uporaba kontrasta u dijagnostici

Neposredno prije snimanja izvedena je priprema uredaja i pacijentice. U sjede¢em
polozaju, pacijentici je injicirano jodno kontrastno sredstvo intravenski i to 2 ml/kg tjelesne
mase. Brzina primjene kontrasta bila je 3 ml/s pomocu injektora te oko 20 ml fizioloske
otopine. Nakon 1 do 2 minute po davanju kontrasta vrSila se kompresija dojke 1 snimanje u
standardnim mamografskim projekcijama. Na kraju ekspozicije dobivene su slike niskih i

visokih energija (24).

MRI pregled izveden je magnetom jacine magnetnog polja 1.5 T ili 3 T, s pacijentima u
leze¢em polozaju. Proveden je standardni protokol, ukljucuju¢i T2 - ponderiran slijed i
gradijentni eho T1 - ponderiran slijed prije i nakon injekcije jedne doze kontrastnog sredstva
na bazi gadolinija. Dobivene su najmanje tri postkontrastne serije i dostupne su bile snimke

po vremenskom oduzimanju (24).
4.8.3 Analiza i interpretacija mamograma

Radioloski nalaz pisala su tri neovisna radiologa s dugogodis$njim iskustvom na MRI
(15 godina) 1 CEM (5 godina) 1 na medusobnoj udaljenosti (teleradiologija). Ocitanja su

obavljena na posebnim zaslonima visoke rezolucije. Nalaz se o¢itavao u dva navrata tako da

se izbjegne pristranost pamcenja.

28



Radiolozi su trebali definirati: prisutnost/odsutnost lezije, mjesto lezije (kvadranti dojke) i tip
lezije (za CEM: masa, mikrokalcifikacije, asimetrija, izobli¢enje; za MRI: povecanje mase,
bez mase), veli¢inu lezije (mm) te BI - RADS rezultat za svaku leziju. Isti BI - RADS
deskriptori koriSteni za ocjenu MRI takoder su primijenjeni za CEM. Razmatrana je samo
jedna lezija po dojci. Kada je opisano viSe lezija, razmatrana je samo najsumnjivija lezija po

dojci, za koju je bila dostupna histoloska provjera (24).

4.8.4 Statisticka analiza

Statisticki izratun dobiven racunalnim programom IBM SPSS Statistics for Windows,
predstavljen je pomocu srednjih vrijednosti i standardne devijacije, a nominalni podaci
prikazani su u obliku postotaka. Analiza je provedena po dojci. Ako je bilo prisutno vise od
jedne lezije, samo je najsumnjivija lezija uzeta u obzir za analizu. Stopa detekcije izracunata
je uzimajuéi u obzir broj lezija koje je otkrio lijecnik na apsolutnom broju biopsiranih lezija
ukljucenih u analizu (benigne i maligne). Osim toga, stopa detekcije izracunata je odvojeno za
benigne i maligne lezije bez obzira na BI-RADS klasifikaciju. Pregledi klasificirani kao Bl-
RADS 1-3 smatrani su negativnim (nesumnjive), a BI-RADS 4 i 5 pozitivnim (sumnjivim).
Zbog osjetljivosti, otkrivene lezije klasificirane kao nesumnjive, i neotkrivene lezije tretirane
su kao lazno negativne. Smatralo se da P - vrijednost jednaka ili manja od 0,05 ukazuje na
znaajne rezultate (GEE - Generalizirane jednadzbe procjene). Veli¢ina uzorka od 80
odabrana je kako bi se osigurala snaga od 80% za razliku u tocnosti od 10% kada se

usporeduje CEM i MRI, uz oko 11% neskladnih ocjena (24).

Od ukupno 80 pacijentica ukljucenih u istrazivanje, srednje zZivotne dobi (34 — 83
godine), s 93 histoloski dokazane lezije dojke, uocene su 32 benigne i 61 maligna lezija (slika

8). Ukupno 67 dojki bilo je bez lezija. Nije bilo nuspojava ili reakcija na kontrastna sredstva.

Velic¢ina lezije kretala se u rasponu od 4 - 120 mm kod procjene sva tri radiologa. Za
CEM, rezultati su bili: srednja i standardna devijacija za radl. 22,6 +20,7 mm; za rad 2.
23,9+20,7mm; za rad 3. 23,3+27,1.mm. Kod MRI rezultati su bili: srednja vrijednost i
standardna devijacija za rad 1. 21,9+153mm; za rad 2. 25,1+17,8mm; za rad 3.
23,5+ 15,6 mm.
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Lezije su prikazane na CEM - u kao povecanje mase u 66 slucajeva (71,0%) i kao poveéanje
bez mase u 19 slucajeva (20,4%). Preostalih osam (8,6%) lezija bile su mikrokalcifikati na
mamografiji. Lezije prikazane na MRI kao masa bile su u 75 slucajeva (80,7%) i kao ,,ne
definirana masa“ u 18 slucajeva (19,3%). Ukupna stopa detekcije bila je znacajno visa kod

MRI u usporedbi s CEM (P = 0,014).

Kada se benigne i maligne lezije razmatraju odvojeno, znacajno visa stopa otkrivanja
pokazala se kod benignih u odnosu na maligne lezije. Osjetljivost i specificnost obiju metoda
bila je visoka, iako je nesto vecu specifi¢nost pokazala kontrastna mamografija. Ipak,
dokazano je da i osjetljivost 1 specificnost metode uvelike ovisi i o subjektivnom dojmu

radiologa koji Cita nalaz (24).

4.8.4 Lazno pozitivni i laZno negativni nalazi

Rezultati CEM — a i MRI s kontrastom prikazali su sljedece: laZzno negativnih nalaza
bilo je dva po snimanju magnetskom rezonancom (dva duktalna karcinoma in situ) te Cetiri
nalaza CEM — a od ¢ega su dva invazivna duktalna karcinoma i dva duktalna karcinoma in
situ. Osim toga, rezultati su prikazali i nekoliko laZno pozitivnih nalaza. Tako je trinaest lezija
na MRI prikazano kao lazno pozitivan nalaz, a odnosilo se na tri fibroadenomatozne
hiperplazije, dvije fibrocisticne promjene, dva papiloma, dvije masne nekroze, dvije upalne
promjene, jedan fibroadenom 1 jednu pseudoangiomatoznu stromalnu hiperplaziju. LaZzno
pozitivnih nalaza koriStenjem kontrastne mamografije bila su dva od cega je jedan bio

atipi¢na duktalna hiperplazija, a drugi masna nekroza (24).
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Slika 8. CEM i MRI desne dojke 69 —ogodisnje Zene. Slika a) rekombinirana mamografska snimka. Slike b) i ¢)
MRI slike po aplikaciji kontrasta. Strelice pokazuju invazivni duktalni karcinom otkriven na obe tehnike

snimanja. Vrhovi strelica prikazuju nepravilne tvorbe koje odgovaraju benignoj leziji (papilom).

Izvor: https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/jmri.27079
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Slika 9. Grafi¢ki prikaz srednje prosje¢ne doze zraCenja koje je primilo tkivo dojke u ovisnosti 0 njezinoj
debljini (AGD). AGD se povecava s pove¢anom debljinom dojke. Maksimalna doza na CEM — u bila je do
2.49mQGy.

Izvor: https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/jmri.27079
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Temeljni zakljucci studije:

-Visoka osjetljivost i tocnost CEM pretrage u otkrivanju karcinoma dojke,
-Osjetljivost MRI izmedu 72% 1 80%; osjetljivost CEM izmedu 66% 1 77%,
-CEM ima vecu specifi¢nost u odnosu na MRI (90%),

-Kontrastna mamografija smanjuje postotak nepotrebnih biopsija,

-Veca stopa lazno pozitivnih nalaza na MRI,

-Doza zracenja koju dojka primi na CEM — u ovisi 0 volumenu dojke,

-CEM bi zbog manjeg troska i veée dostupnosti mogla biti dobra alternativa za MRI (24).

Kontrastna mamografija (CEM) prikazala je visoku osjetljivost i to¢nost u otkrivanju
karcinoma dojke, ba$ kao i magnetska rezonanca. Osim toga, CEM se pokazala kao visoko
specifi¢na metoda koja bi mogla smanjiti broj nepotrebnih biopsija i lazno pozitivnih nalaza.
Zbog svega navedenog CEM je tehnika odlicna u kombinaciji s ultrazvukom ili 3D

mamografijom, a mogla bi posluziti kao alternativa MRI kada je ona kontraindicirana.

4.9 BUDUCNOST KONTRASTNE MAMOGRAFIJE

CEM pruZa niskoenergetske 2D mamografske slike analogne digitalnoj mamografiji 1
rekombinirane slike s kontrastom koje omogucuju procjenu vaskularnosti sliénu onoj koju
nudi MRI. CEM je trenutno dostupan u malom broju centara za snimanje dojki. Niska stopa
usvajanja CEM-a moze biti posljedica nepoznavanja ove tehnologije i nesigurnosti u nac¢inu
ukljucivanja kontrastne mamografije u postojece prakse snimanja dojki. Jedna od drzava koja

postepeno implementira CEM u svoje klini¢ke centre je i SAD (25).

Prikupljanje i interpretacija mamografskih slika s kontrastom traje otprilike izmedu 8 i
10 minuta po eksponiranju. Po davanju kontrasta i zavrSetku snimanja ukupno se dobije 8
dijagnostickih slika, od cega su cetiri koje odgovaraju niskoenergetskim snimkama
analognima 2D mamografijama punoga polja (FFDM), kao i cetiri rekombinirane slike s

pojacanjem kontrasta.
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Rekombinirane slike pokazuju podru¢ja pojacanog kontrasta uz oduzimanje pozadinskog
parenhima dojke, slicno kao MRI dojke s oduzimanjem kontrasta. Klinika Mayo u Arizoni
koristi jodno kontrastno sredstvo (Omnipaque 350, GE Healthcare) i to oko 1,5 mL/kg, s
brzinom protoka od 3 mL/s, a optimalnim prikazom slike od 2 - 6 minuta nakon injekcije

kontrasta. Prosje¢no vrijeme interpretacije slika je izmedu jedne i dvije minute (25).

MRI pregledi dojki zauzimaju prvo mjesto u otkrivanju zlocudnih bolesti dojke u
odnosu na ultrazvuk ili mamografske probire. Medutim, MRI je isplativ samo za dopunski
probir Zena s zivotnim rizikom od raka dojke ve¢im od 20%, kao $to su zene s genetskim
mutacijama BRCAL ili BRCA2. Osjetljivost CEM-a za otkrivanje raka moze biti priblizna
MRI, a njezina blaga prednost lezi u ¢injenici kako je MRI poprili¢no skuplja pretraga. Podaci
iz klinike Mayo pokazuju kako je CEM 25% jeftinija pretraga u odnosu na magnetsku
rezonancu. Ovakva bi cijena znacajno utjecala na smanjenje troskova pregleda Zenama sa

srednjim ili visokim rizikom od maligniteta, a posebno onima s vrlo gustim dojkama (25).

Studije u Americi su pokazale kako bi se, hipotetski, CEM mogao smatrati primarnom
ili sekundarnom metodom probira za zene s izrazito gustim dojkama. Takoder, tomosinteza
(3D mamografija) znantno bi pomogla u otkrivanju raka u gustom tkivu dojke zbog Cega se
danas i sve viSe prakticira uz CEM. CEM se obi¢no izvodi na klinici Mayo kao dodatak MRI
za procjenu odgovora na neoadjuvantnu terapiju (24,8 %), za koju se MRI smatra zlatnim
standardom (slike 10 i 11). Medutim, Cesto se izvodi umjesto MRI za druge indikacije, kao
§to je procjena abnormalnih nalaza na probirnoj mamografiji (39,8%) ili predkirur§ko
planiranje. CEM se takoder koristi kada je MRI kontraindicirana zbog klaustrofobije,
tjelesnog habitusa, ograni¢enja teZine stola ili drugih kontraindikacija kao $to je prisutnost
elektrostimulatora, od kojih su pojedini gradeni od materijala koji ne smiju u magnetsko polje.
Za razliku od MRI, CEM nema komercijalno dostupan sustav za biopsiju podrucja sumnjivog
poboljSanja. Prema dosadasnjim saznanjima, nejasno je hoce li komercijalni sustav biopsije
voden CEM - om postati dostupan. Mayo u SAD — u koristi kontrastnu mamografiju kao
nadopunu nalazima, po obavljenim pretragama, u sluc¢aju nesigurnosti prilikom analiziranja.

Tehnika je brza, jednostavna i u realnom vremenu (25).
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Usvajanje CEM-a u praksi snimanja u Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama potencijalno
bi moglo biti brzo s obzirom na sve veéi broj centara koji koriste mamografske jedinice
sposobne za CEM, $§to zahtijeva samo manje modifikacije postoje¢e opreme kako bi se
postigla puna CEM sposobnost. Ovakva fleksibinost trebala bi smanjiti ukupne dodatne
troskove nabave i instalacije opreme: umetanje bakrenog filtra u postoje¢cu mamografsku
jedinicu i nabava standardnog kontrastnog injektora (slika 6), Sto iskljucuje potrebu za
dodatnim prostorom. Troskovi nabave CEM-a bit ¢e veéi za ordinacije koje ne posjeduju
mamografske sustave sposobne za CEM (22). Zbog svega navedenoga, CEM bi se trebao
razmotriti kao tehnika od izuzetne vaznosti za klini¢ku upotrebu i u drugim centrima za

snimanje dojki, u bliskoj buducnosti.

Slika 10. Duktalni karcinom lijeve dojke 44.-godi$njakinje otkriven na 2D digitalnom mamografskom prikazu

(a) 1 potvrden digitalnom subtrakcijskom mamografijom s kontrastom (b).

Izvor: https://www.ajronline.org/doi/10.2214/AJR.17.18749
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Slika 11. Duktalni karcinom dojke 44.-godi$njakinje na MRI s kontrastom.

lzvor: https://www.ajronline.org/doi/10.2214/AJR.17.18749
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5. ZAKLJUCAK

Kontrastna se mamografija, kao relativno nova metoda probira, postepeno uvodi u
klini¢ku praksu kao alternativa ve¢ ranije poznatih dijagnostika ili kao njihova nadopuna (3D
mamografija, magnetska rezonanca). Relativno jeftina i brza metoda, visoke osjetljivosti i
preciznosti, omogucila je izuzetan uvid u tkivo dojke, neovisno radi li se o Zenskoj ili muskoj
dojci. Radi na principu dual — energy tehnike koja koristi dvostruke energije za dobivanje
kombinirane, visokoenergetske slike na zaslonima visoke rezolucije. X — zrake niskih energija
(25 — 35 keV) te visokih energija (45 — 49 keV) omogucavaju energetsko rekombiniranje i
konacni twin view, prilikom cega ¢e se na mamografskom ekranu prikazati slika niske
energije te kombinirana slika nastala subtrakcijom. Subtrakcija ili vremensko oduzimanje
znaci prikaz struktura benignog ili malignog karaktera (novonastale tvorbe), a brisanje manje
vaznih, pozadinskih struktura tkiva dojke. Slike niskih energija obi¢no su jednake slikama
klasiénih mamografskih pregleda, a doza zracenja kod mamografije uz koristenje kontrasta
nije znacajno veca od doza koju tkivo primi klasiénim mamografskim pregledom. Nize
energije ispod K — ruba joda prikazuju samo tkivo dojke koje odgovara i mamografijama
punoga polja (FFDM), a energije iznad grani¢nog K — ruba joda unos kontrasta u tkivo. Slika
nastala subtrakcijom prikazuje obojanu patoloSku tvorbu bez prikaza okolnih struktura u
dojci. Prilikom unosa jodnoga kontrastnog sredstva vazan je informirani pristanak i potpis
pacijenta, kao i promatranje pacijenta desetak minuta nakon pregleda zbog potencijalnih
reakcija na kontrast. Kao 1 kod klasi¢ne mamografije, kontrastna se mamografija vrsi u dva
smjera (CC i MLO), a kriteriji za procjenu radiograma moraju biti zadovoljeni. Prednosti
kontrastne mamografije su njezina visoka osjetljivost i specificnost za otkrivanje tumora,
smanjenje broja biopsijskih pretraga, kontroliranje onkoloskih bolesnika 1 pra¢enje promjena
te niska cijena koja ne zahtjeva mnogo dodatne opreme. Nedostaci su nedovoljna dostupnost
jer je metoda nova i tek se uvodi u zdravstveni sustav pa ju je potrebno dodatno ispitivati,
mogucée kontrastne reakcije preosjetljivosti, ionizirajuce zracenje te moguénost lazno
pozitivnih nalaza. Istrazivanja su pokazala kako bi se metoda trebala Sto vise koristiti, a

posebice kad je MRI kontraindicirana pretraga.
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7. POPIS KRATICA

ALARA — As Low As Reasonably Achievable (Smanjiti zracenje na najmanju mogucéu

mjeru i pridrzavati se svih pravila zastite od zracenja, a pritom zadrzati kvalitetu slike.)

NPP — National preventive program (Preventivni program ranog otkrivanja karcinoma dojke)
CC - Craniocaudal (Kraniokaudalna projekcija snimanja dojke)

MLO — Mediolateral (Mediolateralna projekcija snimanja dojke)

LMLO - Left mediolateral (Mediolateralna projekcija lijeve dojke)

RMLO - Right mediolateral (Mediolateralna projekcija desne dojke)

CEM - Contrast Enhanced Mammography (Mamografija s uporabom kontrasta)

CESM - Contrast Enhanced Spectral Mammography (Spektralna mamografija)

Ti-CEM - Titanium Contrast Enhanced Mammography (Kontrastna mamografija pobolj$ana

titanskom rtg cijevi)
FFDM - Full Field Digital Mammaography (Konvencionalna mamografija punoga polja)
BPE — Background Paranchymal Enhancement (Pozadinske strukture dojke)

MRI — Magnetic Resonance Imaging (Magnetska rezonanca)
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