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s lijevim bijelim rubom veli¢ine 4 cm. Treba izbjegavati kratice,
osim onih mjernih jedinica. Nije dopusteno koristiti sjencanje,
okvire, podcrtavanija i sli¢no.

Uvodnik i radovi mogu imati do 15, a ostali prilozi do 6
stranica. Treba pisati jasno i sazeto.

Prva stranica sadrZi kratak i jasan NASLOV RADA na hrvat-
skom i engleskom jeziku, imena i prezimena autora, puni naziv i
adresu ustanove autora, a na dnu stranice adresu autora s kojim ¢e
komunicirati Urednistvo i gdje se mogu traziti posebni otisci.

Druga stranica sadrzi naslov rada, SAZETAK na hrvatskom i
engleskom jeziku opsega do 150 rijeci (13 redaka) te 3-5 klju¢nih
rije¢i na hrvatskom i engleskom jeziku. Sazetak sadrzi prikaz
problema - svrhe rada, metodu, bitne rezultate (po moguénosti
brojéano izrazene) i osnovne zakljucke.

Treca stranica sadrzi naslov rada i UVOD koji prikazuje
bit problema, svrhu istraZivanija i $to je do sada ucinjeno na tom
podrudju.

MATERIJAL | METODA RADA sadrzi raspodjelu materijala i
sazet opis primijenjene metode koji omogucuje ponavljanje istra-
Zivanja. Metoda iz literature se ne opisuje nego se na nju upucuije.

REZULTATIISTRAZIVANJA su zorno prikazani i statisticki
obradeni. Pri izrazavaniju kvantitativnih veli¢ina treba rabiti jedi-
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RASPRAVA sadrzi opis problema doti¢nog istrazivania,
tumacenije rezultata i njihovu usporedbu s onima iz literature.
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jeno od rasprave.
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naziv rada, redni broj i naziv na hrvatskom i engleskom jeziku.
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njihova izdavada i autora. Ako se dostavljaju elektronicki, slike i
crtezi moraju biti u TIFF formatu, najmanje $irine 85 mm i naj-
manije razlucivosti 300 dpi.

LITERATURA se pise na posebnom listu papira i navodi
rednim brojem pojave u tekstu rada. Ako rad ima do $est autora
navode se sva imena, a kod sedam i viSe autora imena prva tri,
dok se za ostale napise i sur. Casopise treba prikazati skra¢enicom
koja se rabi u Index Medicus.

Clanak u Casopisu: Kranjc |. Autoantitijela i autoimune
reumatoloske bolesti. Reumatizam 1997;45(1):5-12.

Clanak u zborniku/poglavlie u knjizi: Durrigl T. Reu-
matologija. U: Zivkovi¢ R, Oberiter V, Vrhovac B, ur. Povijest
internisti¢kih struka u Hrvatskoj. Zagreb: Akademija medicin-
skih znanosti Hrvatske. 1998:105-116.

Knjiga/monografija: Durrigl T, lvani$evi¢ G. Reumatologija
u Hrvatskoj. Zagreb: Hrvatsko reumatolosko drustvo HLZ-a.
2005:1-222.

Urednik: Mal¢i¢ |, ur. Reumatske bolesti djecje dobi. Zag-
reb: Skolska knjiga.

Magisterij/disertacija: Ivani$evi¢ G. Procjena rasirenosti
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fakultet Sveucilista u Zagrebu. 1992:1-58.
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Zadar, 14.-17. listopada 2010.

Cetvrtak, 14. listopada 2010.
14:00-18:00  Prijava sudionika

18:15-18:45  Simpozij - Pharma Swiss
Moderator: Bozidar Curkovié

Sto moZemo saznati iz registara bolesnika lijecenih bioloskim lijekovima?

Jadranka Morovi¢-Vergles
SVRHA I CILJEVI PRACENJA BOLESNIKA KROZ REGISTRE
- OSVRT NA SIGURNOST BIOLOSKIH LIJEKOVA

Srdan Novak
UCINKOVITOST BIOLOSKIH LIJEKOVA PRACENA REGISTRIMA

19:00-19:15  Otvorenje Kongresa
19:15-20:00  Predavanje u spomen Drage Copa

Jadranka Morovi¢-Vergles
KARDIOVASKULARNE BOLESTI I REUMATOIDNI ARTRITIS

20:30  Domjenak

Petak, 15. listopada 2010.
8:00-12:00  Prijava sudionika

NEFARMAKOLOSKO LIJECENJE U REUMATOLOGJI

9:00-11:30  Moderator: Purdica Babi¢-Nagli¢
DPurdica Babic¢-Nagli¢
FIZIKALNA TERAPIJA U REUMATOLOGIJI

Bozidar Curkovi¢

FIZIKALNA TERAPIJA U REUMATOIDNOM ARTRITISU
Zoja Gnjidi¢

FIZIKALNA TERAPIJA OSTEOARTRITISA

Tonko Vlak
NACELA REHABILITACIJE BOLESNIKA SA SPONDILOARTRITISOM

Simeon Grazio
MEDUNARODNA KLASIFIKACIJA FUNKCIONIRANIJA,
NESPOSOBNOSTI I ZDRAVLIJA (ICF) l REUMATSKE BOLESTI

Kratka usmena priopéenja - najvise 5 minuta

P1  Vesna Budi$in, Daria Vuger-Kovaci¢,
Dragica Vrabec-Matkovi¢, Tomislav Nemc¢i¢, Simeon Grazio
USPOREDBA UCINKOVITOSTI TERAPIJSKIH VJIEZBI NA SUHOM
S VIEZBAMA U VODI NA STUPANJ BOLI I ONESPOSOBLJENOSTI ZBOG BOLI
U BOLESNIKA S KRONICNOM KRIZOBOLJOM
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P2 Senka Rendulié¢ Slivar
ODGODENA MISICNA REAKCIJA NA VIEZBU
-DOMS ILI/I BALNEOREAKCIJA?

P3 Vlatka Mati¢, Goran Marici¢, Melita Bahlen-Kramer
MOGUCNOSTI PRIMJENE NAFTALANA U REUMATOIDNOM ARTRITISU

P4 Bozidar Egi¢, Kristina Potocki
MANUALNA MEDICINA U LIJECENJU
“LEZIJE GORNJEG MOTORNOG NEURONA”
- PRIKAZ BOLESNIKA

12:00-13:30  Simpoziji - MSD
Moderator: Purdica Babi¢-Naglié

Golimumab (Simponi®)
- prvi subkutani anti-TNF koji se primjenjuje jedanput mjesecno

Branimir Ani¢
GOLIMUMARB (SIMPONI®) U REUMATOIDNOM ARTRITISU

Srdan Novak
GOLIMUMAB (SIMPONI®) U SPONDILOARTRITISIMA

Osteoporoza

Bozidar Curkovié¢, Simeon Grazio
OSTEOPOROZA - KOLIKO JE BOLESNICI POZNAJU?

13:30-15:30  Rucak
16:00-18:00  Prijava sudionika

ULTRAZVUCNA DIJAGNOSTIKA U BOLESTIMA SUSTAVA ZA KRETANJE

16:00-17:30 Moderator: Porin Peri¢

Marijana Pervan, Porin Peri¢

ULTRAZVUCNA DIJAGNOSTIKA

U BOLESTIMA SUSTAVA ZA KRETANJE

Nadica Laktagi¢-Zerjavié, Porin Peri¢

STANDARDIZIRANI ULTRAZVUCNI PREGLED RAMENA
-NORMALAN NALAZ I PRIKAZ OSNOVNIH PATOLOSKIH PROMJENA
Nadica Laktasi¢ Zerjavi¢

STANDARDIZIRANI ULTRAZVUCNI PREGLED LAKTA
Porin Peri¢, Marijana Pervan

DIJAGNOSTICKI ULTRAZVUK

U PODRUCJU MALIH ZGLOBOVA SAKA I STOPALA

S NAGLASKOM NA PRIMJENU U RANOM ARTRITISU

Tomislav Nemci¢, Porin Peri¢

DIJAGNOSTICKI ULTRAZVUK KUKA, KOLJENA I GLEZNJA

Kratka usmena priopéenja - najvise 5 minuta

P5 Branko Markulin¢i¢, Sonja Muraja

PRIKAZ ULTRAZVUCNIH NALAZA

[ UCINKOVITOSTI FIZIKALNE TERAPIJE

U BOLESNIKA SA SINDROMOM BOLNOG RAMENA
17:30-18:30 UZV radionica

(ovisno o broju UZ aparata - broj sudionika do 30)

Sudjeluju.

Marijana Pervan, Nadica Laktasié¢ Zerjavic’, Porin Perié, Tomislav Nemcic,

Mislav Cerovec, Kristina Kovac Durmis, Darija Granec
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8:00-10:00

8:30-11:30

P6

P7

P8

P9

12,00-13,30
12,00

Subota, 16. listopada 2010.

Prijava sudionika

SISTEMSKA SKLEROZA

Moderator: Dusanka Martinovié¢ Kaliterna

Dusanka Martinovi¢ Kaliterna, Mislav Radi¢
SISTEMSKA SKLEROZA - UVODNO PREDAVANIJE

Dusanka Martinovi¢ Kaliterna, Mislav Radi¢, Ana Pavié¢
INCIDENCIJA, PREVALENCIJA I KLINICKA OBILJEZJA
SISTEMSKE SKLEROZE U SPLITSKO-DALMATINSKOJ ZUPANIJI

Nada Cikes
OSTECENJE SRCA I PLUCNA ARTERIJSKA HIPERTENZIJA
U BOLESNIKA SA SISTEMSKOM SKLEROZOM

Srdan Novak
INTERSTICIJSKA BOLEST PLUCA (IBP) U SISTEMSKOJ SKLEROZI (SSc¢)

Jadranka Morovi¢-Vergles, Melanie Ivana Culo, Dugka Martinovi¢-Kaliterna
SKLERODERMIJSKA BUBREZNA KRIZA

Branimir Anié

ZAHVACANJE PROBAVNOG SUSTAVA

U BOLESNIKA SA SUSTAVNOM SKLEROZOM

Visnja Prus

DIGITALNE ULCERACIJE U SISTEMSKOJ SKLEROZI

Laszlo Czirjak
CLINICAL CHARACTERISTICS OF SCLERODERMA-LIKE DISORDERS

Nemanja Damjanov, Slavica Pavlov-Dolijanovi¢, Maja Zlatanovi¢
CAPILLAROSCOPY AS A PROGNOSTIC TOOL

FOR THE DEVELOPMENT OF CONNECTIVE TISSUE DISEASE
IN PATIENTS WITH RAYNAUD’S PHENOMENON

Kratka usmena priopcenja - najvise 5 minuta
Suada Muli¢, Drago Anti¢, Mario Krizi¢, Nedima Kapidzi¢-Basic,
Alma Hajdarovié, Enisa Ali¢, Pani HadZovi¢, Senija Kurali¢, Elmina Muli¢

PROGRESIVNA SISTEMSKA SKLEROZA
- KONTINUIRANI DIJAGNOSTICKI IZAZOV - PRIKAZ BOLESNIKA

Mislav Radi¢, Dusanka Martinovi¢ Kaliterna, Damir Bonacin, Josipa Radi¢
ERADIKACIJA HELICOBACTER PYLORI INFEKCIJE
UMANIJUJE AKTIVNOST SISTEMSKE SKLEROZE

Marinko Artukovié¢, Martina Janzekovié
INTERSTICIJSKA PLUCNA BOLEST U SISTEMSKOJ SKLEROZI
- NASA ISKUSTVA

Sylejman Rexhepi, Mjellma Rexhepi, Vjollca Sahat¢iu-Meka,
Argjend Tafaj, Remzi Izairi, Blerta Rexhepi

CLINICAL MANIFESTATIONS

OF PROGRESSIVE SYSTEMIC SCLEROSIS IN KOSOVA

Simpoziji Roche
Ibandronat (Bonviva®) - lije¢enje osteoporoze - pogled unaprijed

Tonko Vlak
IBANDRONAT (BONVIVA®) - HRVATSKI MODEL

Darko Kastelan
LIJUECENJE OSTEOPOROZE U BUDUCNOSTI

57(2) * Reumatizam 2010.



12,30 RA Simpozij: Individualni pristup u lije€enju reumatoidnog artritisa
Branimir Anié
ZA KOJE JE BOLESNIKE TOCILIZUMAB (ROACTEMRA®)
ODGOVARAJUCA TERAPIJA?
Durdica Babi¢-Nagli¢
INHIBICIJA RADIOLOSKE PROGRESIJE
- REZULTATI LITHE KLINICKOG ISPITIVANJA

Srdan Novak
OPTIMALNO LIJECENJE RITUKSIMABOM (MABTHERA®)
- INDIVIDUALNI PRISTUP

Jadranka Morovi¢ Vergles
SIGURNOST PRIMJENE RITUKSIMABA (MABTHERA®)

13,30-15,30  Rucak
15,30-16,00  Sponzorirano predavanje - PharmaSwiss

Simeon Grazio
TOPICKA PRIMJENA DIKLOFENAKA (DICLO DUO® SPREJ 4%)
S POBOLJSANIM UCINKOM

SLOBODNA PRIOPCENJA

16,00-17,30  Moderatori: Zoja Gnjidi¢, Miroslav Mayer
Kratka usmena priopcenja - najvise 5 minuta

Reumatoidni artritis

P10  Vjollca Sahat¢iu-Meka, Sylejman Rexhepi, Suzana Manxhuka-Kérliu,
Anton Kukeli, Mjellma Rexhepi
RADIOGRAPHIC FINDINGS
IN SEROPOSITIVE AND SERONEGATIVE RHEUMATOID ARTHRITIS

P11 Nives Stiglic’—Rogoznica, Doris Stamenkovié¢, Endi Radovic,
Tea Schnurrer Luke-Vrbani¢, Marija Rogoznica
PROMIJENE VRATNE KRALJEZNICE U REUMATOIDNOM ARTRITISU
- PRIKAZ BOLESNICE

P12 Tatjana Kehler, Vesna Pehar-Pe¢inovié¢
REUMATOIDNI ARTRITIS I INFARKT MIOKARDA
- PRIKAZ BOLESNICE

P13 Daria Vuger-Kovaci¢, Denis Kovacic,
Vesna Budisin, Biserka Sliepcevi¢, Zouhneir Bitar
EMOCIONALNE REAKCIJE
U OBOLJELIH OD REUMATOIDNOG ARTRITISA

P14 Doris Stamenkovié, Nives Stigli¢-Rogoznica,
Tea Schnurrer-Luke Vrbanié, Endi Radovié¢
STILLOVA BOLEST ODRASLE DOBI - PRIKAZ BOLESNIKA
Psorijaticki artritis
P15 Davor Stimac, Katarina étingl, Porin Peri¢,
Renata Zunec, Bozidar Curkovi¢, Zorana Grubié
MIKROSATELITI HLA (D6S248, D6S2674, D6S2811, D6S273)
I GEN HLA-B*27 U ETIOPATOGENEZI
PSORIJATICNOG ARTRITISA U HRVATSKOJ POPULACIHJI
P16 Miljenko Cvjeti¢anin, Zrinka Jajic,
KVANTITATIVNA ANALIZA DIGITOPALMARNIH DERMATOGLIFA
U PEDESETORICE BOLESNIKA S PSORIJATICNIM SPONDILITISOM
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P17

P18

P19

P20

P21

P22

P23

P24

P25

P26

P27

18,00-19,00

20,00

Ostalo

Agneza Marija Kapovi¢, Alenka Gagro, Jasminka Stepan,

Aleksandra Bonevski, Gordana Jakovljevi¢, Antonija Balenovi¢, Tomislav Dapi¢
KRONICNI REKURENTNI MULTIFOKALNI OSTEOMIJELITIS

U DVANAESTOGODISNJEG DJECAKA

DIJAGNOSTICIRAN POMOCU "FDG-PET/CT-A - PRIKAZ BOLESNIKA

Frane Grubisi¢, Martina Peloza, Igor Bori¢, Simeon Grazio
UDRUZENOST ANKILOZANTNOG SPONDILITISA I URICKOG ARTRITISA
- PRIKAZ BOLESNICE

Vesna BudiSin, Dragica Vrabec-Matkovi¢,
Radmila Belovi¢-Ivankovi¢, Visnja Milavac-Pureti¢
EOZINOFILNI FASCITIS - PRIKAZ BOLESNIKA

Vedrana Muzi¢, Ida Kovac, Miroslav Mayer, Ognjen Zivkovi¢, Miroslav Jeli¢
PROBLEMI REUMATOLOSKOG BOLESNIKA U PROTETICKOJ REHABILITACUI

Ana Aljinovi¢, Mirka Jaksi¢, Sanjica Vlasi¢, Antun Jurini¢, Marija Graberski Matasovi¢
KRONICNA VERTEBRALNA BOL KROZ MEPUNARODNU KLASIFIKACIJU
FUNKCIONIRANIJA, ONESPOSOBLJENJA I ZDRAVLIJA
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KARDIOVASKULARNE BOLESTI | REUMATOIDNI ARTRITIS
CARDIOVASCULAR DISEASES AND RHEUMATOID ARTHRITIS

Jadranka Morovié-Vergles

Rad je nastao iz projekta JMV “Patogeneza sustavnih poremecaja u reumatoidnom artritisu”

Sazetak

br. 198-1081874-0183 odobrenom od MZOS RH

Morbiditet i mortalitet bolesnika od reumatoidnog
artritisa (RA) je veéi nego u opcoj populaciji. RA je udru-
zen s povec¢anim rizikom od kardiovaskularnih (KV) bole-
sti. Sve sr¢ane strukture mogu biti zahvacene tijekom tra-
janja RA. Reumatoidni artritis, zasebno, je rizi¢ni ¢imbe-
nik za kardiovaskularne bolesti jednako kao hipertenzija,
dislipidemija, Secerna bolest i drugo. Usprkos saznanju o

Kljucne rijeci

povecanom riziku za kardiovaskularne bolesti u bolesni-
ka od RA i dalje je nedostatna pozornost posvecena pro-
nalazenju i lije¢enju kardiovaskularnih komorbidnih sta-
nja. Rano utvrdivanje KV rizi¢nih ¢imbenika te njihovo
adekvatno zbrinjavanje i pracenje od izuzetne je vaznosti
u smanjenju KV bolesti. Takoder, i u cilju smanjenja KV
rizika, neophodno je adekvatno lijeCenje artritisa.

reumatoidni artritis, kardiovaskularni rizi¢ni ¢imbenici, ateroskleroza, endotelna funkcija, srce

Summary

Morbidity and mortality rates are higher in rheu-
matoid arthritis (RA) patients than in the general pop-
ulation. RA is associated with an increased risk of car-
diovascular disease. All of the cardiac structures can be
affected during the course of RA. Rheumatoid arthri-
tis, per se, is a cardiovascular (CV) risk factor as ar-
terial hypertension, dyslipidemia and diabetes etc. Al-

Keywords

though the increased CV risk is acknowledged, limit-
ed attention is paid to detecting and managing CV co-
morbid conditions. Early identification, adequate CV
risk management and ongoing monitoring of risk fac-
tors are mandatory to reduce the CV risk. Also, ade-
quate control of arthritis disease activity is necessary
to lower CV risk.

rheumatoid artrhritis, cardiovascular risk factor, atherosclerosis, endothelial dysfunction, heart

Povezanost izmedu artritisa i bolesti srca prepo-
znata je prije mnogo godina. Neovisno jedan o drugo-
me, David Pitcairn 1788. godine u studentskom preda-
vanju skrece pozornost na ¢estu pojavu bolesti srca u re-
umatskih bolesnika, a godinu dana kasnije na sastanku
lijecnickog drustva Edward Jenner izvjestava o zahva-
¢enosti srca nakon akutne reumatske bolesti (1). Pisani
trag o Pitcairnovom originalnom zapazanju potjece od
njegovog prijatelja Mathew Bailliea u drugom izdanju
djela Morbid Anatomy iz 1797. godine. Godine 1812.

prof.dr.sc. Jadranka Morovi¢-Vergles

William Wells prvi objavljuje klasi¢ni rad pod nazivom
“Reumatizam srca” u kojem isti¢e udruzenost artritisa i
bolesti srca uz detaljne prikaze bolesnika (1).

Krajem 19. stoljeca razlucuje se akutni od kroni¢-
nog reumatizma, a pocetkom 20. stoljeca jasno se raza-
znaje da srce moze biti zahvaceno u obje bolesti i reumat-
skoj vrucici 1 reumatoidnom artritisu (1,2). Prvih godi-
na 20. stoljeca za reumatsku vruéicu, tada najces¢i oblik
upalnog artritisa, nastaje i danas poznata izreka “da zglo-
bove lizne, a srce ugrizne”, dok se za reumatoidni artritis,

Zavod za klini¢ku imunologiju i reumatologiju ¢ Klinika za unutarnje bolesti

Klinika bolnica “Dubrava” ¢ Avenija G. Suska 6 * 10000 Zagreb
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posebice u posljednjih dvadesetak godina, uocava da su
kardiovaskularne i druge bolesti koje su posljedica ate-
roskleroze odgovorne za skracenje zivotnog vijeka bole-
snika, premda je upala i destrukacija zglobova odgovor-
na za invalidnost i smanjenu kvalitetu Zivota.

Ocekivano trajanje zivota bolesnika od RA kra-
¢e je za oko 3 do 18 godina (3). Epidemioloske studi-
je jasno ukazuju da su morbiditet 1 mortalitet bolesnika
od RA povecani u odnosu na op¢u populaciju (3,4). Da-
nas su kardiovaskularne bolesti jedan od vode¢ih izvan-
zglobnih uzroka morbiditeta i mortaliteta bolesnika od
RA (4). RA je udruzen s povecanim kardiovaskularnim
mortalitetom zbog povecane prevalencije komorbidite-
ta, primjerice infarkta miokarda, sr¢ane dekompenzaci-
je imozdanog udara. Relativni rizik (RR) za infarkt mi-
okarda u Zena koje boluju od RA u usporedbi s onima
bez RA je oko 2,0 (4). Brojne studije upucuju da je bo-
lest koronarnih arterija jedan od najces¢ih uzroka smr-
ti bolesnika od RA, a javlja se u mladoj Zivotnoj dobi
u odnosu na opcu populaciju (4). Prevalencija “tihog”
infarkta miokarda i nagle smrti takoder je veca nego u
opcoj populaciji (4,5).

Tradicionalni kardiovaskularni rizi¢ni ¢imbenici,
ukljucujuci muski spol, nasljede, dob, dislipidemiju, ar-
terijsku hipertenziju, Secernu bolest, pretilost, pusenje,
nisu dostatni za objasnjenje ucestalosti kardiovaskular-
nih bolesti u RA (6-8). Poznato je da je u bolesnika od
RA ubrzan nastanak ateroskleroze. Nastanak ateroskle-
roze, koja se Cesto razvija subklini¢ki tijekom duljeg
vremenskog razdoblja, povezan je s brojnim ¢imbeni-
cima rizika ukljucujuéi i genetske, kao i zivotne navi-
ke. Prevladava misljenje da je ubrzana atreoskleroza u
RA posljedica kroni¢ne upale niskog intenziteta i oksi-
dativnog stresa (9). Proces ateroskleroze zapocinje ak-
tivacijom endotelnih stanica (9,10). Citokini oslobodeni
primarnim upalnim procesom sinovije sustavnim djelo-
vanjem neposredno aktiviraju/ostecuju endotelne stani-
ce 1 pokrecu proces aterogeneze u kojem se iz aktivi-
ranih endotelnih stanica i makrofaga oslobadaju dodat-
ne koli¢ine citokina i upalnih medijatora. Interleukin-6
(IL-6) u jetri pobuduje sintezu bjelancevina akutne fa-
ze ukljucujudi i C reaktivni protein (CRP) (11). CRP uz
proupalne citokine aktivira/ostecuje endotelne stanice s
brojnim ucincima koje posreduje aktivirani NF-xB su-
stav. Primjerice, aktivirani NF-«xB sustav potiskuje stva-
ranje dusi¢nog I1 oksida (NO), inducira sintezu proupal-
nih citokina (TNF-a, IL-1, IL-6 i drugih), endotelina 1,
adhezijskih molekula, tkivnog ¢imbenika koagulacije,
inhibitora plazminogen aktivatora 1 te inhibira preziv-
ljenje i diferencijaciju endotelnih progenitornih stanica
kostane srzi. Sve to rezultira stvaranjem aterosklerotskih
plakova u kojma oSteé¢ene endotelne stanice i same stva-
raju CRP. Poznato je da je i u opéoj populaciji CRP ne-
zavisni, nepovoljni prediktivni ¢imbenik za razvoj ate-

12

roskleroze i njenih komplikacija (10,11). Slobodni radi-
kali kisika koji nastaju u upali posreduju pri aktivaciji/
osStec¢enju endotela. Stvaranjem oksidacijskih proizvo-
da, prvenstveno oksi-LDL ali i drugih patobiokemijskih
reaktanata, bitno doprinose ostecenju endotela i atero-
genezi. S obzirom, da su u bolesnika s RA ustanovljeni
pokazatelji oksidativnog stresa, pretpostavlja se da ok-
sidativni stres sudjeluje u patogenezi tkivnih osteéenja
uRA (9,10,12). U RA se javlja i insulinska rezistencija
(13), vjerojatno kao posljedica povecane razine citokina
(TNF-a, IL-2) i CRP, koja moze sudjelovati u nastanku
dislipidemije, endotelne disfunkcije i mozebitnog pri-
krivenog metabolickog sindroma.

Pocetno ostecenje endotela u RA uzrokuje en-
dotelnu disfunkciju koja se ocituje smanjenim ili pa-
radoksnim odgovorom na vazodilatacijske podrazaje
(14). Endotelna disfunkcija moze se utvrditi ultrazvuc-
nim odredenjem vazodilatacije posredovane protokom
krvi - flow mediated vasodilatation (FMV) odnosno ra-
zinom asimetri¢nog dimetilarginina (ADMA) u plazmi
(15). Brojni radovi objavljeni posljednjih godina upu-
¢uju da je razina ADMA u plazmi dobar marker endo-
telne disfunkcije (15). Nadalje, zadebljanje intime-me-
dije karotidnih arterija (mjerenje debljine je neinvaziv-
no - ultrazvukom) smatra se ranim klini¢kim markerom
ateroskleroze, a transtorakalno ehokardiografsko odre-
divanje koronarne rezerve uz primjenu adenozina ili di-
piridamola visoko osjetljivim (>90%) markerom bole-
sti koronarnih zila (15). Stoga, Turiel i suradnici navo-
de da je izuzetno vazno u snizavanju rizika od kardio-
vaskularnih bolesti vrsiti probir bolesnika od RA (koji
nemaju simptoma i znakova kardiovaskularnih bolesti)
na endotelnu disfunkciju i/ili oStecenje koronarne mi-
krocirkulacije te predlazu redovite neinvazivne UZV
preglede, odredivanje razine ADMA u plazmi i transto-
rakalno UZV odredivanje koronarne rezerve kao rane
markere funkcijskog kardivaskularnog ostecenja (16). S
obzirom da upala pospjesuje razvoj ateroskleroze vazno
je u upalnim reumatskim bolestima smanjiti /potisnuti/
sistemsku upalu jer to moze voditi poboljSanju kardio-
vaskularne prognoze. Cini se da je smirivanje upalnog
procesa u RA primjenom bioloskih lijekova (prvenstve-
no, anti TNFa lijekova) i/ili u¢inkovitih temeljnih lije-
kova povezana s usporednim smanjenjem rizika od kar-
diovaskularnih ostecenja.

Hipertenzija je kvantitativno najvazniji rizi¢ni
¢imbenik za kardiovaskularnu bolest, ¢es¢i od pusenja,
dislipidemije ili Secerne bolesti (17). Poznato je da hi-
pertenzija povecéava rizik od koronarne i cerebrovasku-
larne bolesti u opcoj populaciji. Rizik za kardiovaskular-
ne bolesti u opéoj populaciji povecava se usporedo s po-
viSenjem sistolickog ili dijastolickog krvnog tlaka, oko
dvostruko za svakih 20/10 mmHg povisenja krvnog tla-
ka koji se javlja unutar raspona od 115-185/75-115 mm
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Hg (18). U RA kroni¢na, sistemska upala moze voditi k
povecanju krutosti stijenke krvnih zila (arterija), jednog
od fizikalnih uzroka povisenog sistolickog tlaka, §to pru-
za potencijalnu vezu izmedu upale i hipertenzije u ovoj
bolesti. Dakle, smatra se da sistemska upala u RA vodi
k ostec¢enju mikrocirkulacijske reaktivnosti, endotelnoj
disfunkeciji, povecanoj krutosti arterijskih stijenki i tako
povecanju krvnog tlaka tj. hipertenziji. Lijekovi koji se
¢esto primjenjuju u bolesnika od RA (NSAR, koksibi,
glukokortikoidi i neki temeljni lijekovi kao, primjeri-
ce leflunomid i ciklosporin) mogu, takoder, uzrokovati
manja ili veca poviSenja krvnog tlaka. Panopulas i su-
radnici (19) utvrdili su visoku prevalenciju (70%) arte-
rijske hipertenzije u RA bolesnika, a znacajan broj hi-
pertenzivnih RA bolesnika u ovoj kohorti (35% muska-
raca 1 41% zena) nije bio dijagnosticiran te zbog toga
niti lije¢en. Usprkos visokoj prevalenciji hipertenzije i
vaznosti njenih komplikacije, kontrola hipertenzije tj.
lijecenje daleko je od adekvatnog kako u opéoj tako i u
populaciji bolesnika od RA. Spoznaja da je optimalna
antihipertenzivna terapija udruZena sa smanjenjem po-
jave mozdanog udara (40%), infarkta miokarda (20%)
i sréanog zatajivanja (>50%) u op¢oj populaciji upucu-
je na vaznost postizanja i odrzavanja optimalnih vrijed-
nosti krvnog tlaka u svakoj populaciji, pa tako i u bole-
snika od RA. Stoja je vazno traziti i adekvatno lijeciti
hipertenziju u bolesnika od RA. Panopulus i suradnici u
svom istrazivanju utvrdili su ¢imbenike koji mogu biti
udruzeni s hipertenzijom u RA: prijasnja navika puse-
nja, inzulinska rezistencija i dislipidemija.

Osim ishemicne bolesti srca, sr¢ana dekompenza-
cija je jedna od teskih komplikacija u bolesnika od RA.
U bolesnika od RA dvostruko je ve¢i rizik za nastanak
sr¢ane dekompenzacije u odnosu na opéu populaciju. Sa-
mo djelomicno se to moze objasniti tradicionalnim kar-
diovaskularnim ¢imbenicima (20). Cest nalaz u bolesni-
ka od RA je i ostecenje dijastolicke funkcije lijeve kli-
jetke (21-25). Visoka prevalencija dijastolicke disfunk-
cije nalazi se i u hipertenzivnih starijih bolesnika (26).
U nekih bolesnika s dijastolickom disfunkcijom tako-
der napreduje osStecenje sistolicke funkcije i moze biti
uzrokom smrti. Nedavne epidemioloske studije, ukazuju
da prognoza bolesnika s kroni¢nim sré¢anim zatajenjem
koji imaju urednu sistolicku funkciju nije uvijek bolja
od bolesnika s kroni¢nim sréanim zatajenjem s oStece-
nom sistolickom funkcijom. Poznato je da su hipertrofi-
jamiocita i fibroza miokarda vazni adaptivni mehanizmi
u odgovoru na povecani tlak punjenja u lijevom ventri-
klu (26). Spoznaja da u osnovi poveéane kardiovasku-
larne smrtnosti reumatskih bolesnika je sréano zatajenje
uslijed, najcesce asimptomatske, dijastolicke disfunkcije
potaknula je ¢eSc¢e ehokardiografsko pracenje ovih bo-
lesnika. U procjeni sr¢anih zbivanja u bolesnika od RA
najcesée se primjenjuje transtorakalni ehokardiografski

pregled, a s pomocu doplera mitralnog utoka mjere se
parametari dijastolicke funkcije. Jo§ diskretnije smet-
ke otkrivaju se primjenom tissue-dopler tehnike (TDI)
(27). Nedavno istrazivanje, Wislowske i suradnika, di-
jastolicke disfunkciije u 30 RA bolesnika konvencio-
nalnom ehokardiografijom i TDI, utvrdilo je znacajno
veci indeks mase lijeve klijetke uz poveéanu debljina
interventrikulskog septuma i zna¢ajno reducirane para-
metre dijastolicke funkcije u odnosu na kontrolnu sku-
pinu. Utvrdena je i znacajno niza istisna frakcija i veca
ucestalost valvularne bolesti u RA bolesnika bez pove-
zanosti s reumatoidnim faktorom (28).

Sve strukture srca (valvule, perikard, provodni su-
stav, miokard, endokard, koronrne krvne zile) mogu biti
zahvacene tijekom reumatoidnog artritisa. Najéesce za-
hvadena struktura srca u bolesnika od RA je perikard. Pe-
rikarditis, ovisno o dijagnostickom postupku odnosno teh-
nici (UZV 1ili obdukcija) nalazi se u od 30 do 50% bole-
snika (29). Klini¢ki se, uglavnom, ne o€ituje (29). U oko
39% bolesnika od RA zahvacene su valvule (30). Uobi-
¢ajeno je samo jedna valvula zahvacena (Cvoriéi i fibroza
listi¢a) s posljedicnom insuficijencijom a izuzetno rijetko
stenozom (30). Kardiomiopatije udruzene s RA su etio-
loski raznolike. Amiloidoza je jedan od glavnih uzroka
restriktivne kardiomiopatije (31). Sréane aritmije su glav-
ni uzrok morbiditeta 1 mortaliteta u bolesnika od RA, a
posljedica su ishemije miokarda, kroni¢nog vaskulitisa,
pluéne hipertenzije, miokarditisa, amiloidoze i dr.

S obzirom da se povecani kardiovaskularni mor-
talitet u RA (4,6) ne moZe objasniti samo uobicajenim
¢imbenicima kardiovaskularnog rizika, prevladava mi-
Sljenje da je trajna sistemska upala glavni ¢imbenik
ubrzane ateroskleroze i posljedicnog kardiovaskular-
nog morbiditeta (7,8). Rizik kardiovaskularne smrtno-
sti povezuje se sa stupnjem aktivnosti reumatske bole-
sti, opsegom zglobnih ostec¢enja i izvanzglobnih zbiva-
nja (32,33). Pozitivni seroloski pokazatelji poput reuma-
toidnog faktora (RF) i antinuklearnih protutijela (ANA)
Cesce se nalaze u bolesnika kojima su zahvaceni i unu-
tras$nji organi (33,34). Protutijela na cikli¢ke citrulirane
peptide (anti-CCP) seroloski su marker visoko specifi-
¢an za RA 1 bolji predskazatelj bolesti zglobova. Gerli
1 suradnici su u 75 bolesnika od RA dokazali znacajno
vece vrijednosti debljine intime-medije karotidnih arte-
rija u odnosu na kontrolnu skupinu i uocili povezanost
anti-CCP protutijela s poc¢etnom aterosklerozom u reu-
matskoj bolesti (35). Stoga je i u cilju snizavanja kardi-
ovaskularnog rizika vazno i neophodno adekvatno lije-
¢enje reumatoidnog artritisa postizanjem remisije i/ili
niske aktivnosti osnovne bolesti.

Zaklju¢no treba naglasiti da je u bolesnika od RA
povecan rizik za razvoj kardiovaskularnih bolesti u od-
nosu na op¢u populaciju. Reumatoidni artritis je rizi¢ni
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¢imbenik za kardiovaskularne bolesti kao dijabetes, hi-
pertenzija, dislipidemija i drugo. EULAR je 2009. go-
dine dao preporuke za probir bolesnika s kardiovasku-
larnim rizikom te za njihovo pracenje i lije¢enje. Prepo-
rucuju se redoviti jednogodisnji pregledi bolesnika od
RA s procjenom kardiovaskularnog rizika sukladno na-
cionalnim smjernicama, a kad se identificiraju kardio-
vaskularni rizi¢ni ¢imbenici bolesnici od RA trebaju bi-
ti i lije€eni sukladno nacionalnim smjernicama. U cilju
daljnjeg snizavanja rizika od kardiovaskularnih bolesti
preporuca se agresivno lijecenje (supresija upalnog pro-
cesa) osnove bolesti. Usprkos saznanju da bolesnici od
RA imaju povecan rizik za kardiovaskularne bolesti i da-
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FIZIKALNA TERAPIJA U REUMATOLOGUI
PHYSICAL THERAPY IN RHEUMATOLOGY

Purdica Babié-Naglié¢

Fizikalna terapija u reumatologiji: “djeluj lokalno, misli sistemski”

Farmakoterapija u reumatologiji: “djeluj sistemski, misli lokalno’

Sazetak

’

Reumatske bolesti su vodeci uzrok kroni¢ne nes-
posobnosti. Fizikalna terapija i rehabilitacija dio su strate-
gije lijeCenja reumatskih bolesti sa ciljem odrzanja funk-
cije sustava za kretanje. Rano otkrivanje nesposobnosti
omogucava efikasniju primjenu svih mjera fizijatrijskog
lijecenja. Vjezbe su najvrijedniji oblik fizikalne terapije.
Dugoroc¢ni efekt vjezbi mogu¢ je samo ako se postigne
adherencija bolesnika za program. Upitnici aktivnosti

Kljuéne rijeci

svakodnevnog zivota ocjenjuju funkcionalni status bole-
snika, mogu biti vodi€ za planiranje rehabilitacijskog pro-
grama i pokazatelj djelotvornosti terapijske intervencije.
Metode fizikalne i rehabilitacijske medicine navedene su
u svim objavljenim smjernicama za lijeCenje reumatoid-
nog artritisa, spondiloartritisa, osteoartritisa, osteoporo-
ze, kronicne krizobolje, kroni¢ne nemaligne boli i fibro-
mijalgije kao dio slozenog terapijskog pristupa.

reumatske bolesti, fizikalna terapija, rehabilitacija

Summary

Rheumatic diseases are the leading cause of
chronic disability. Physical therapy and rehabilitation
are an integral part of the strategy of treatment of rheu-
matic diseases in order to maintain the function of the
musculoskeletal system. Early detection of disability
provides a more efficient implementation of all measures
of physiotherapy treatment. Exercises are the most im-
portant form of physiotherapy. Long-term effect of ex-
ercise is possible only if patients achieve adherence to

Keywords

the program. Questionnaires activities of daily living
asses functional status of patients, can be a guide for
planning the rehabilitation program and indicator of the
effectiveness of therapeutic intervention as well. Meth-
ods of physical therapy and rehabilitation are part of all
published guidelines for the management of rheuma-
toid arthritis, spondyloarthritides, osteoarthritis, osteo-
porosis, chronic back pain, chronic non-malignant pain
and fibromyalgia.

rheumatic diseases, physical therapy, rehabilitation

Uvod

Reumatske bolesti su vodeci uzrok kroni¢ne nes-
posobnosti, a zbog ranog gubitka radne sposobnosti, di-
rektnih i indirektnih troskova lije¢enja predstavljaju ve-
liko gospodarstveno opterecenje za pojedinca, zdrav-
stvena osiguranja i drustvo u cjelini (1,2). Stoga je vaz-
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no maksimalno iskoristiti sva raspoloziva sredstva ne
samo rane dijagnostike i rane farmakoterapije bolesti
nego i rane detekcije nesposobnosti te pravovremeno
primjeniti fizijatrijsko lijeCenje. Pitanje je ¢ini li se do-
voljno u prevenciji nesposobnosti i moze li se ciljanim
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klinickim trazenjem disfunkcije poboljsati funkcionalni
ishod u reumatskih bolesnika? Standardni reumatoloski
pregled sastoji se od opéeg klinickog pregleda, ocjene
broja bolnih i ote¢enih zglobova dok je klinicka ocjena
funkcije zglobova u drugom planu. Etioloske terapije
nema, a ono $to nudi suvremena farmakoterapija je do-
bra kontrola upalne aktivnosti za nekoliko bolesti ¢ime

Fizikalna terapija

se postize bolji funkcionalni ishod. Ipak, mnogo je bole-
snika s narusenom funkcijom sustava za kretanje i kro-
ni¢nom boli. Ako se i mora dogoditi neka kontraktura
vazno ju je rano prepoznati i lijeciti lokalnim mjerama
da se odrzi funkcionalni opseg pokreta. Fizikalnom te-
rapijom i rehabilitacijom ne lijeci se patofizioloski pro-
ces, ali se moze mijenjati funkcionalni ishod.

Fizikalna terapija je primjena fizikalnog agensa i
vjezbi u svrhu ublazavanja boli, pripreme zgloba za po-
kret i Sto brzeg ostvarenja tog pokreta. Cilj fizikalne te-
rapije je obnoviti funkciju organa za kretanje, a kreta-
nje je osnovni atribut covjeka, prema nekima prozvano
6. vitalnim znakom (3,4).

Na mjestu aplikacije fizikalne procedure mijenja-
ju se biofizikalnokemijski odnosi na lokalnoj razini (npr.
zagrijavanjem tkiva povecava se ekstenzibilnost kola-
genih vlakana i izaziva hiperemija, hladenjem tkiva us-
porava se provodljivost zivaca i izaziva vazokonstrikci-
ja) koji izazivaju odredeni klinicki odgovor. NanoSenje
nekog sredstva na tijelo je pasivni oblik lijecenja koji je
iznimno dobro prihvacen od strane bolesnika i samo po
sebi nije dovoljno za povratak funkcije, ali u kombina-
ciji s vjezbama definitivno potpomaze proces oporavka.
Fizikalna terapija je indicirana u svim reumatskim bole-
stima i lijeCenju kroni¢ne nemaligne boli.

Najcesci modaliteti fizikalne terapije koji se kori-
ste u reumatologiji su termoterapijski (krioterapija, topli
oblozi, ultrazvuk, kratki val, infracrvene zrake), elektro-
terapijski (niskofrekventne izmjeni¢ne struje, interferen-
tne struje, magnetoterapija, elektrostimulacije, transku-
tana elektri¢na nervna stimulacija /TENS/ i laser) i bal-
neoterapijski (peloidi, hidroterapija u termomineralnim
vodama). Nema striktnih preporuka za odredenu meto-
du, a odabir modaliteta ovisi o fazi bolesti, afinitetu li-
jecnika i preferenciji bolesnika (5).

U akutnim stanjima bitno je djelovati analgetski
pa vecina propisuje krioterapiju, TENS, dijadinamske
struje 1 laser, a u kroni¢nim stanjima prikladnije su ter-
moterapijske procedure koje imaju relaksirajuc¢i u¢inak
na tkiva. U pravilu se termoterapijsko sredstvo aplici-
ra prije pocetka kineziterapije da se organizam pripre-
mi za pokret (6,7,8).

Tradicionalno se pojam balneoterapije povezuje s
reumatskim bolestima jer ranije nije bilo drugacijeg na-
¢ina lijecenja, a svima je nakon boravka u “toplicama”
barem neko vrijeme “bolje”. Bolesnici vjeruju u prirod-
ne ljekovite Cinitelje ne pitajuci se je li to medicinski i
financijski opravdano. Za sada nema valjane potvrde re-
levantne djelotvornosti balneoterapije kao samostalnog
ljekovitog sredstva (9).

Objavljeni su brojni radovi kojima je potvrde-
na ucinkovitost svih spomenutih modaliteta iako su
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trajno prisutne zamjerke u smislu nedostatka cvrstih
dokaza djelotvornosti pojedinih procedura zbog ne-
zadovoljavaju¢e metodologije klinic¢kih istrazivanja
(10,11,12,13,14). Bez obzira na primjedbe, metode fi-
zikalne terapije Siroko se primjenjuju diljem Svijeta u
svim reumatoloskim indikacijama.

Vjezbe su kruna fizikalne terapije, a sve ostale
procedure su u funkciji pripreme zgloba za aktivni po-
kret. Prema cilju, najvaznije su vjeZbe istezanja, pove-
¢anja opsega pokreta i snazenja miSi¢a koje se mogu
izvoditi pasivno, aktivno-potpomognuto (u suspenziji),
aktivno i s otporom. Aerobne vjezbe za oCuvanje kar-
diorespiratorne i misi¢ne sposobnosti su opéa preporu-
ka za oCuvanje zdravlja i trebaju biti dio svakog kine-
ziterapijskog programa (15,16). Vjezbama za ravnote-
7u postize se svjesna kontrola polozaja zgloba i tijela u
prostoru, smanjuje rizik pada, poboljSava koordinacija
i sigurnost pokreta.

U optimalnim okolnostima od vjezbi se ocekuje
postic¢i aktivni, bezbolni i svrsishodni pokret punog ili
barem funkcionalnog opsega, podnosljiva tolerancija
dnevnih aktivnosti i normalna misi¢na snaga. Formalna
fizikalna terapija ima funkciju edukacije bolesnika koji
trajno mora nastaviti s programom vjezbi. Adherencija
bolesnika za vjezbe i promjenu nacina Zivota veliki je
terapijski izazov u sveobuhvatnoj skrbi bolesnika s kro-
ni¢nom reumatskom bolesti (17,18).

Bilo koje nefarmakolosko (isklju¢ujuéi kirursko)
lijeCenje uobicajeno je u reumatologiji i bez rezerve pri-
hvaceno od strane gotovo svih bolesnika. Oko 99% bo-
lesnika s osteoartritisom (OA) provodi neku vrstu ne-
farmakoloskog lije¢enja iako samo 73% ima preporu-
ku lije¢nika, a 97% bolesnika s reumatoidnim artriti-
som (RA) ima indikaciju i provodi nefarmakolosko li-
jecenje (19).

Radna terapija je specifican oblik terapije u ko-
jem se osoba u¢i izvodenju svakodnevnih radnji s ili
bez pomagala, ortoza, proteza, longeta; s ili bez prila-
godbe okoline. U reumatskih bolesti vazno je rastere-
titi aficirane zglobove i racionalizirati izvodenje dnev-
nih aktivnosti. Na pocetku RA ogranic¢enje funkcije je
posljedica upalne aktivnosti, a u kasnijim godinama ra-
zlog su kumulirana strukturna oStec¢enja organa za kre-
tanje. Sto je slabija kontrola upalne aktivnosti vise je
aficiranih zglobova, a morfoloske promjene izrazenije




i pogubnije za funkciju. U takvih bolesnika radnom te-
rapijom moze se rasteretiti aficirani zglob ili kompen-

Rehabilitacija

zirati deficit tako da se radnja izvede na drugi nacin s
istim rezultatom (20).

Rehabilitacija je koncept temeljen na nizu koor-
dinarinih postupaka usmjerenih prema bolesniku koji-
ma se zbrinjavaju posljedice bolesti, poti¢e aktivnost i
participacija bolesnika (21).

Bolesnik se maksimalno osposobljava, reaktivi-
ra, reintegrira, uci kako prihvatiti novonastalo stanje i
kako S$to kvalitetnije zivjeti sa svojim ograni¢enjem ili
kroni¢nom bolesti. Aplikacija fizikalnog agensa samo
je dio slozene rehabilitacijske strategije.

Kada se zna da od reumatskih bolesti boluju sve
dobne skupine medu kojima su djeca i mlade osobe ko-
je tek zapoc€inju produktivni Zivotni vijek, a da su dija-
gnoza i terapija dozivotne, tada je jasno da je klasi¢ni
biomedicinski model nedostatan i da je bitno postivati
nacela biopsihosocijalnog pristupa bolesniku s kronic-
nom boles¢u Sto znaci timski rad razlicitih profila struc-
njaka. Takav pristup njeguje rehabilitacijska medicina
jer respektira razli¢ite dimenzije zdravlja na bioloskoj,
individualnoj i socijalnoj razini (22,23,24).

Medicinska rehabilitacija provodi se multidisci-
plinarno i u uzem smislu indicirana je u bolesnika ko-
ji imaju teza oStecenja, insuficijentnu funkciju i nespo-
sobnost. Gubitak funkcije je posljedica reumatske bo-
lesti koji moze progredirati unato¢ postignuca remisije
bolesti i to zbog razvoja misi¢ne slabosti, kontraktura,
inaktiviteta, depresije, gubitka samopouzdanja i radne
nesposobnosti. Reumatoloska rehabilitacija ima trostru-
ku ulogu: lijecenje strukturnih oStec¢enja i disfunkcije
(terapijska strategija), kompenzacija nastale nesposob-
nosti i ogranicene participacije (rehabilitacijska strate-
gija) i prevencija novih simptoma i nesposobnosti (pre-
ventivna strategija) (25).

Rehabilitacijski pregled bolesnika je evaluaci-
ja funkcije s aspekta lijeCnika i aspekta bolesnika. As-
pekt lijeCnika znaci objektivnu ocjenu aktivnosti i te-
zine bolesti, stupnja strukturnih promjena i komplika-
cija bolesti, klasi¢ni klinicki pregled i ciljani pregled
muskuloskeletnog sustava. Klinicki pregled sustava za
kretanje ukljucuje ocjenu posture i hoda, broja bolnih
i ote¢enih zglobova, mjerenja opsega pokreta i misic-
ne snage. Kakav je utjecaj bolesti i okoline na zivot
bolesnika ili kakav je dozivljaj bolesnika moze se sa-
znati samo od njega samog. U tu svrhu primjenjuju se
razli¢iti generiCki i bolest specifi¢ni upitnici aktivno-
sti svakodnevnog Zivota (ASZ). Neki od njih zadiru
u afektivnu i kognitivnu sferu osobe. Standardno se u
reumatoloSkom klinickom pregledu ispituje broj bol-
nih i ote¢enih zglobova i ispunjavaju upitnici kakvoce
zivota Sto nije dovoljno za plan fizikalne terapije jer
izostaje mjerenje opsega pokreta zglobova i ocjena mi-
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$iéne snage. Upitnici ASZ su ogledalo funkcionalnog
statusa i ne definiraju konkretan klinicki problem koji
se treba rjeSavati, a nisu ni dovoljno osjetljivi u pocet-
nim strukturnim ostecenjima. Detaljnijim pregledom
zglobova mogu se registrirati kontrakture ili instabili-
tet koji inicijalno ne predstavljaju veliki funkcionalni
deficit i pravovremenom intervencijom mogu biti re-
verzibilne. Ako ogranicenje pokreta perzistira dolazi
do ostecenja svih zglobnih struktura, promjene su or-
ganske 1 ireverzibilne. Iznimno je vazna kriti¢na pro-
cjena uzroka lokalnog pogorsanja na nekom zglobu, je
li to nagovjestaj ukupnog pogorsanja sistemske bolesti
ili je razlog u mehanickoj leziji strukture zgloba, pre-
naprezanja, ozljede? Lokalni problem lijeci se lokal-
nim, fizikalnim, ortopedskim i rehabilitacijskim mje-
rama, a egzacerbacija patofizioloskog procesa promje-
nom farmakoterapije.

Rehabilitacijski plan kreira se prema specificnim
potrebama pojedinca koje se odreduju na temelju kli-
ni¢kog pregleda i evaluacije funkcije, postavljanja di-
jagnoze i prognoze nesposobnosti. Bitno je konzisten-
tno provoditi postavljeni program i redovito provjera-
vati u¢inak primijenjenih mjera. Osnovni ¢lanovi multi-
disciplinarnog rehabilitacijskog tima u reumatologiji su
fizijatar, fizioterapeut, radni terapeut, medicinska sestra
u rehabilitaciji, psiholog, socijalni radnik i ortoticar, a
po potrebi se zovu druge specijalnosti. Bolesnik i nje-
gova obitelj zauzimaju sredi$nje mjesto i sve aktivnosti
usmjerene su prema potrebama bolesnika.

Prema rehabiliticijskim standardima evaluacije
funkcije u osnovne aktivnosti svrstane su: sposobnost
kretanja, transport, transfer, osobna higijena, odijevanje,
hranjenje, kontrola ambijenta, komunikacija, kognitivna
i socijalna komponenta, rekreacija, vodenje kucanstva
i posao. Ovi parametri dio su rehabilitacijskih upitnika
za ocjenu nesposobnosti od kojih je napoznatiji Functi-
onal Independence Measure (FIM) koji respektira mo-
tornu i kognitivnu sferu. Primarno je kreiran za neuro-
rehabilitacijske potrebe, a moze se primijeniti i u dru-
gim bolestima (26,27).

Brojni upitnici kvalitete zivota i opéi generic-
ki upitnici koji se koriste u reumatologiji u svrhu ocje-
ne funkcionalnog statusa i prac¢enja bolesnika, u reha-
bilitaciji imaju dvojaku ulogu. S jedne strane nalazu re-
habilitacijski prioritet izdvajanjem najlosijih odgovora
(npr. “ne moZze otvoriti ve¢ otvaranu staklenku” sugeri-
ra detaljniji klinicki pregled i intenzivan rad s Sakom),
a s druge strane nakon tretmana pokazuju ucinak inter-
vencije. Najcitiraniji upitnik u reumatologiji je Health
Assessment Questionaire (HAQ) i medu prvima kojim
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se odreduje stupanj nesposobnosti iz perspektive bole-
snika (28). Obavezni je dio klinickih ispitivanja kao pa-
rametar u¢inka terapije u RA i drugih bolesti. Rutinski
bi se trebao primjenjivati u stacionarnim rehabilitacij-
skim ustanovama.

Razvojem moéne farmakoterapije za neke bolesti
stacionarno rehabilitacijsko lijeCenje u toplicama izgu-
bilo je onu “tezinu” kakvu je imalo pred 20 i vise godi-
na. Hrvatska je zemlja bogata termomineralnim izvori-
ma gdje su izgradeni rehabilitacijski centri u kojima ra-
de specijalizirani rehabilitacijski timovi uz sve prirodne
prednosti podneblja. Prirodni faktor je u ovom slucaju
samo luksuzni dodatak medicinskoj rehabilitaciji, a za
konacni rezultat odgovorno je zalaganje tima i motiva-
cija bolesnika.

Ni rehabilitacijska medicina u potpunosti ne za-
dovoljava zahtjeve medicine temeljene na dokazima jer
je vrlo tesko kreirati klinicka istrazivanja koja bi pouz-
dano potvrdila ucinak i isplativost multidisciplinarnog
rehabilitacijskog programa (29,30). Fizikalna i rehabi-
litacijska medicina su u funkciji tretmana pojedinca dok
je medikamentna terapija u funkciji lijecenja patofizio-
loskog procesa. Stoga je tesko primijeniti iste kriterije
evaluacije u¢inka u farmakoterapiji i rehabilitacijskim
mjerama lijeCenja. Dakle, jedan od razloga je individu-
alni pristup 1 program lijecenja za svakog bolesnika, a
drugi nedostatak dovoljno osjetljivog psihometrijskog
instrumenta za ocjenu ucinka tretmana. Ako se navede
primjer RA 1 ocjene funkcionalnog statusa HAQ-om u
kojem rezultat ovisi o aktivnosti RA, strukturnim oste-
¢enjima i psihosocijalnim faktorima tada se varijablama
vezanim za bolest (aktivnost, strukturno osteéenje, bol)
moze tumaciti 50% do 70% ishoda HAQ-a. Drugim ri-
je€ima za funkciju je najvaznija kontrola bolesti §to se
postize farmakoloskim sredstvima i namece se pitanje
ima li prostora za rehabilitacijski program, a da bude
relevantno za funkcionalni ishod. MiSi¢na snaga vazna
je za funkciju i u ukupnom rezultatu HAQ-a sudjeluje
s 12%. S obzirom na ovako mali udio miSi¢ne snage u
funkcionalnom ishodu nepravedno je komparirati rezul-
tate rehabilitacijskih i medikamentnih tretmana u RA
tim viSe $to nema niti adekvatnog nacina te usporedbe
(31,32). Kontraktura i bol zgloba znacajno narusavaju
normalnu funkciju muskuloskeletnog sustava. Nekoli-
ko je radova koji evaluiraju udio kontraktura zglobova
u ishodu HAQ-a. Aktivnost bolesti, bol, ekstenzija ko-
ljena i snaga stiska Sake izdvojeni su kao najvazniji pa-
rametri funkcionalnog ishoda u skupini bolesnika s RA
(33). U drugom istrazivanju vise od 300 bolesnika s RA
bol i opseg pokreta zgloba presudni su za pojedine su-

Zakljuéak

bkomponente HAQ-a dok su radioloska oStecenja peri-
fernih zglobova, broj bolnih i otecenih zglobova manje
vazna za ocjenu funkcije (34).

Svaki reumatolog trebao bi prepoznati potrebu
za fizikalno-rehabilitacijskim postupcima i na vrijeme
uputiti bolesnika na lijeenje. Svjetska zdravstvena or-
ganizacija (SZO) definirala je osnovne rehabilitacijske
pojmove koji su okosnica planiranja rehabilitacijskog
programa sukladno funkcionalnom statusu i potrebama
pojedinca. Kao $to postoji Medunarodna klasifikacija
bolesti tako postoji i Medunarodna klasifikacija funkci-
oniranja, nesposobnosti i zdravlja (ICF) kojom se u $ifra-
ma izrazava funkcionalna sposobnost pojedinca (21,35).
U ovom broju Reumatizma Simeon Grazio podrobnije
opisuje ICF i primjenu u reumatologiji. Istice se pove-
zanost posljedica bolesti na organizam (tjelesne funkci-
je i strukture), na funkcioniranje pojedinca u prostoru i
zivotnim situacijama (aktivnost i participacija), a sve u
kontekstu vanjskih faktora (materijalno okruzenje, so-
cijalna i kulturoloska obiljezja sredine) (36). Najvazni-
je reumatske bolesti su OA, RA i spondiloartritisi (SpA)
koje najvise narusavaju kakvocu Zivota oboljelih. U RA
i SpA danas je temeljno nacelo lijecenja rana dijagno-
za bolesti, egzaktno postavljanje cilja lijecenja, maksi-
malno koriStenje konvencionalnih i bioloskih lijekova
uz redovito praéenje bolesnika i brza promjena terapije
ako nije postignut zadani cilj. Ovom strategijom bitno
je poboljsan ishod lijecenja u vise od 50% bolesnika sa
spomenutim bolestima. Bez obzira na nedvojbenu dje-
lotvornost bioloskih lijekova na patofizioloski proces, u
vecine bolesnika nalazi se rezidualna aktivnost bolesti
te radioloska i klinicka ireverzibilna strukturna ostece-
nja aficiranih zglobnih mjesta, deformacije, kontrakture
1 instabilitet koji im ometaju normalnu funkciju i spo-
sobnost za rad. Ove promjene zahtijevaju ciljano plani-
ranu fizikalnu terapiju i trajan nadzor nad funkcional-
nim statusom svih zglobova zbog prevencije sekundar-
ne nesposobnosti §to detaljnije elaboriraju Bozidar Cur-
kovi¢ 1 Tonko Vlak (37,38).

Osteoartritis je degenerativna reumatska bolest za
koju jo$ nema etablirane diferentne terapije pa je farma-
kolosko lijecenje simptomatsko, a fizijatrijsko prakti¢no
trajni i najvazniji dio terapijske strategije (39).

Brojne nefarmakoloske mjere lijeCenja od eduka-
cije, samopomoci, spoznajno-bihejvioralnih intervenci-
ja, fizikalna i radna terapija, balneoterapija te rehabilita-
cijski postupci navedeni su u gotovo svim objavljenim
smjernicama za lijeCenje RA, SpA, OA, osteoporoze
(OP), kroni¢ne krizobolje i fibromijalgije (FM) kao dio
sloZenog terapijskog pristupa (40-49).

U svim reumatskim bolestima fizijatrijsko-reha-
bilitacijski postupci imaju svoje mjesto kada bolesnici

imaju bol, ograni¢enje opsega pokreta, oslabljenu mi-
Si¢nu snagu ili gubitak opée kondicije organizma. Rano
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prepoznavanje disfunkcije organa za kretanje jednako
je vazno kao rana dijagnoza i farmakoloska terapija re-
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FIZIKALNA TERAPIJA U REUMATOIDNOM ARTRITISU
NON-PHARMACOLOGIC TREATMENT OF RHEUMATOID ARTHRITIS

Bozidar Curkovié

Sazetak

Nefarmakoloski postupci su sastavni dio lijecenja
bolesnika s reumatoidnim artritisom (RA) predlozeni u
svim vodi¢ima i preporukama. Bolesnici s reumatoidnim
artritisom imaju bolove, ograni¢enu funkciju zglobova i

Kljuéne rijeci

smanjenu kvalitetu zivota. Sve procedure fizikalne terapije
propisuju se upravo s namjerom da smanje bol, pobolj$aju
funkeciju i kvalitetu Zivota bolesnika s RA. Opcenito su si-
gurne za primjenu s malo nuspojava ili kontraindikacija.

fizikalna terapija, reumatoidni artritis, vjezbe

Summary

Non-pharmacologic interventions are the part
of comprehensive therapy of rheumatoid arthritis, pro-
posed by all guidelines and recommendations. Patients
with rheumatoid arthritis have pain, limited joint mobil-

Keywords

ity, and impaired quality of life. Physical modalities are
prescribed exactly with idea to diminish pain, iprove joint
mobility and quality of life. Physical procedures are gen-
erally safe and well tolerated.

physical therapy, rheumatoid arthritis, exercises

Uvod

Zadnjih godina dogodili su se bitni pomaci u di-
jagnostici 1 lijeCenju reumatoidnog artritisa (RA). Rana
dijagnoza i rano otpoceta primjena lijekova koji modi-
ficiraju bolest, glukokortikoida i bioloskih lijekova nes-
porno je doprinijela boljoj kontroli bolesti, prognozi i
ishodu. Cilj lijecenja reumatoidnog artritisa je remisija
koja se postize u manjeg broja bolesnika ili minimalna
aktivnost bolesti koja se doseze u veceg broja bolesni-
ka. No jos uvijek, znacajan broj bolesnika s reumatoid-
nim artritisom ima relativno blago ali perzistirajuce ak-
tivnu bolest §to u veéem ili manjem opsegu interferira s
funkcionalnom sposobnoscu i fiziCkom aktivnoscu (1).
Bolesnici s RA su umorni, trpe bolove, imaju ogranice-
nu funkciju zglobova, slabost misi¢a i smanjen aerobni
kapacitet §to znacajno utjece na njihovo funkcioniranje
odnosno kvalitetu zZivota (2,3) pa su nefarmakoloski po-
stupci prepoznati kao sastavni dio kompleksnog lijece-
nja bolesnika s RA (4-6).

prof.dr.sc. Bozidar Curkovi¢

U recentnih 10 preporuka za ostvarivanje cilja li-
jecenja RA, sedma se odnosi na strukturne promjene i
funkcionalni status koji u slu¢aju kontinuiranog pogor-
Sanja bez obzira na postizanje minimalne aktivnosti bo-
lesti zahtijeva promjenu terapijskog plana, ¢ime se da-
je znacaj nefarmakoloSkim postupcima za poboljSanje
funkcionalnog statusa (7).

Nefarmakolosko lijecenje (fizikalna terapija) uklju-
Cuje Siroki dijapazon modaliteta poput vjezbi, fizikalnih
procedura, ortoza, naprava za samopomoc etc. koje pro-
pisuju razliciti profili stru¢njaka u okviru multidiscipli-
narnog tima. I, dok, je primjena fizikalne terapije u eta-
bliranom RA opéenito prihvaéena, nemamo podataka o
njenom ucinku u ranom reumatoidnom artritisu. Pa ipak,
ekstrapolacijom podataka iz etabliranog RA za pretposta-
viti je da fizikalna terapija moze imati pozitivne uc¢inke na
funkcionalni status pa je i preporucena u preporukama za
za lijeenje ranog RA (6). Nefarmakoloske intervencije
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kao dinamicke vjezbe, radna terapija, i hidroterapija su dio
kompleksnog lijecenja RA. Fizikalna terapija je percipi-
rana opéenito kao metoda za smanjenje boli i poboljsanje
funkcije. Rehabilitacijski gledano u lijecenju RA ciljevi
su: smanjiti bol, otekline, zako¢enost i umor, prevenirati

Medicinske vjezbe

deformacije, povecati opseg pokreta, poboljsati funkcio-
nalni status, povecati mis$i¢nu snagu, poboljsati mobilnost,
povecati fizicku aktivnost i time kvalitetu zivota. lako su
dokazi za to relativno slabi ¢injenica je da bolesnici takve
postupke vole i ocjenjuju ih djelotvornim.

Vjezbe su najéesce propisivani modalitet fizikal-
ne terapije. Vjezbe su planirane, strukturirane i ponav-
ljajuée aktivnosti za ocuvanje funkcije i fizicke aktivno-
sti. Cilj provodenja vjezbi u bolesnika s RA je restaura-
cija, ocuvanje ili poboljSanje opsega pokreta, snage, ae-
robnog kapaciteta i performansi specificnih aktivnosti ili
vjestina. Podatci iz literature se uglavnom odnose na di-
namicke vjezbe dovoljnog intenziteta, trajanja i frekven-
cije da poboljsaju aerobni kapacitet i/ili misi¢nu snagu a
bez negativnih ucinaka na aktivnost bolesti i radiolosku
progresiju (8). lako nema standariziranog programa dina-
mickih vjezbi za bolesnike s RA preporuca se postizanje
60% vrijednosti maksimalnog sréanog rada kroz 20 mi-
nuta barem 2 x tjedno da bi se postiglo poboljsanje misic-
ne snage i aerobnog kapaciteta (9). Ocjenu djelotvornosti
vjezbi tesko je donijeti jer velik broj studija ima relativ-
no malu snagu zakljucivanja. Pa ipak, pozitivan uc¢inak
vjezbi evidentiran je u svim vodi¢ima, preporukama i si-
stematskim revijama (10). U metaanalizi 9 studija s vi-
sokim stupnjem pouzdanosti pokazano je da dinamicke
vjezbe poboljSavaju aerobni kapacitet i mi§i¢nu snagu u
bolesnika s RA. Ucinak na funkcionalni kapacitet i radi-
olosku progresiju nije jasno definiran (11). U drugoj me-
taanalizi 6 randomiziranih kontroliranih studija i 2 studi-
je o hidrogimnastici evidentiran je pozitivan u¢inak regu-
larnih aerobnih vjezbi ili vjezbi snazenja na funkcionalni
status, bol, umor i kvalitetu Zivota a nije opazen u¢inak na
aktivnost bolesti (9). U dugotrajnoj studiji u¢inka vjezbi
u 70 bolesnika s RA propisane su vjezbe s intenzitetom
50-70% od maksimalnih repeticija ili vjezbe opsega po-
kreta. K tomu, svi su bolesnici bili potaknuti da rade ae-
robne aktivnosti 2-3 x tjedno. Suradljivost bolesnika bila
je dobra i 62 bolesnika zavrsila su studiju kroz 2 godine
a ¢ak 59 u trajanju od 5 godina. Rezultati pokazuju stati-
sticki znacajno poboljSanje snage kvadricepsa, stiska Sa-
ke, snage fleksora trupa i ekstenzora leda. Nije bilo razlike

Fizikalne procedure

u aktivnosti bolesti (DAS), fkcionalnom statusu (HAQ),
ni radioloskoj progresiji (12).

Dvije metaanalize u razmaku od 10 godina koje
su ukljucile 6 odnosno 8 studija (polovina dobre kvalite-
te) gdje su bolesnici vjezbali pod nadzorom najmanje 2
x tjedno barem 20 minuta, duZe od 6 tjedana, intenzite-
tom ve¢im od 55% maksimalnog sr¢anog rada i/ili pro-
vodili vjezbe snazenja s pocetnih 30-50% maksimalnih
repeticija, pokazale su pozitivan u¢inak na aerobni kapa-
citet i miSi¢nu snagu kratkotrajnih i dugotrajnih vjezbi.
Vjezbe u vodi imale su limitiran u¢inak na funkcional-
nu sposobnost i aerobni kapacitet. Autori zakljucuju da
se aerobni trening i vjezbe snazenja mogu preporuciti u
svakodnevnoj praksi u bolesnika s RA (13,14).

Ottawa Panel (skupina neovisnih eksperata) na
osnovi podataka iz literature (2280 potencijalnih ¢lanaka
o0 vjezbama u reumatskim bolestima, 90 relevantnih za RA
i konac¢no 16 uklju¢enih u analizu) zakljucuje da su vjez-
be u RA korisne a klinicki u¢inak prepoznat je u smanjenu
boli, povecanju snage gornjih i donjih udova i funkcional-
nog statusa. Programi vjezbi manjeg intenziteta imaju bolji
uc¢inak u odnosu na vjezbe jakog intenziteta (10) a skloniji
su im 1 bolesnici i reumatolozi i fizioterapeuti (15).

lako vjezbe u RA imaju pozitivne uc¢inke neaktiv-
nost je jos uvijek evidentna i relativno malo bolesnika s
RA vjezba regularno. Ucestalost (3 ili vise puta tjedno;
1-2 x tjedno; 1-2 x mjesecno; ili uopée ne) provodenja
vjezbi (vise od 30 minuta s intenzitetom do skracenja da-
ha ili pojave znojenja) ispitivana je, na osnovi upitnika,
u 21 zemlji, u 5235 bolesnika iz 58 centara. Samo 13,8%
bolesnika odgovorilo je da vjezbaju 3 ili vise puta tjedno.
Vecina bolesnika je fizi¢ki, regularno, neaktivna (80% u
7 zemalja, 60-80% u 12 zemalja 1 45% 1 29% u ostale 2
zemlje). Neaktivnost je CeS¢a u Zena, starijoj dobi, preti-
lih, nizeg obrazovanja, s komorbiditetom i viS§im stupnjem
aktivnosti bolesti, bolovima i umorom (16).

Rezultati o djelotvornosti fizikalnih procedura su
kontradiktorni a k tomu i temeljeni na studijama, rela-
tivno, slabe kvalitete. Ne pomazu nam puno ni podatci
iz sistematskih revija upravo zbog konfliktnih rezultata
iz randomiziranih studija (17-24).

Termoterapija podrazumijeva aplikaciju topline
ili hladnoc¢e kako bi se promjenila temperatura koze ili
zgloba, povecao protok krvi, metabolizam i ekstenzi-
bilnost tkiva ili smanjio protok (vazokonstrikcija koju

slijedi vazodilatacija), smanjio metabolizam i neuralna
provodljivost.

U metaanalizi 7 studija nije, medutim, naden sta-
tisticki znacajan ucinak toplih ili hladnih obloga, ni kri-
oterapije na otekline, bolove ili funkciju u bolesnika s
RA (17). Suprotno, nakon primjene krioterapije ili tople
kupke registriran je ucinak obje procedure na povisenje
praga boli u bolesnika s RA. U 30 bolesnika s RA, na-
ime, mjeren je prag boli uniformnim pritsikom na oda-
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brani proksimalni interfalangealni zglob Sake. Bolesnici
s RA imaju manji prag boli od kontrole. Nakon primje-
ne tople kupke ili kriomasaze prag boli bio je statisticki
znacajno visi neposredno po aplikaciji a pozitivan uci-
nak bio je odrzan kroz 60 minuta (18).

Elektroterapija je popularna medu bolesnicima s
muskuloskeletnim bolestima pa tako i u bolesnika s RA
a predmnijeva aplikaciju vanjske energije za promjenu
fizioloskih procesa ¢ime se smanjuje bol, upala i pobolj-
Sava funkcija (24).

Terapijski ultrazvuk frekvencije 0,5-5 MHz (naj-
¢eS¢e 1MHz) proizvodi mehanicke vibracije unutar tki-
va s termalnim i netermalnim u¢incima. Smanjuje bol,
upalu, poboljsava protok krvi i metabolizam. U analizi
2 studije primjene ultrazvuka (na dorzalnu i palmarnu
stranu Sake) u RA naden je statisticki znacajan ucinak
na povecanje snage stiska Sake i u manjoj mjeri na dru-
ge ispitivane parametre (dorzalna fleksija, jutarnja zako-
¢enost, broj bolnih i ote¢enih zglobova) (19). Transku-
tana elektri¢na nervna stimulacija (TENS) (primjenjuje
se na vise nacina) dovodi do smanjenja boli Sto se, naj-
Cesce, objasnjava teorijom kontrole ulaza (stimulacija
Sirokih mijeliniziranih A vlakana inhibira prolaz C vla-
knima u dorzalnoj kolumni) ili djelovanjem na opiodni
sustav. Analizom 3 studije o primjeni transkutane elek-

Zastita zglobova i primjena ortoza

tricne nervne stimulacije u reumatoidnom artritisu nade-
ni su kontradiktorni rezultati o u¢inku konvencionalnog
ili akupunkturi slicnog TENS-a u odnosu na smanjenje
boli, povecanje misiéne snage ili promjenu u aktivno-
sti bolesti (20). U 33 bolesnika s RA pokazano je sma-
njenje boli za vise od 40% konvencionalnim ili akupun-
kturi sliécnim TENSom (21). Laser niskog intenziteta je
energija ekstremno ¢istog svjetlosnog snopa jedne valne
duzine koja dovodi do fotokemijskih reakcija u stanica-
ma i biomoduliraju¢ih u¢inaka na tkiva. U metaanalizi
5 studija pokazano je da laser niskog intenziteta (LLLT)
moze biti djelotvoran, kratkoro¢no, za smanjenje boli (-
1,10 na vizualnoj analognoj skali - VAS) i jutarnje za-
kocenosti (za -27,5 minuta) te povecati fleksibilnost pr-
stiju Sake (udaljenost jagodica-dlan) (22).

Usprkos potesko¢ama u zakljucivanju o djelo-
tvornosti fizikalne terapije u bolesnika s reumatoidnim
artritisom, “Ottawa Panel” sistematska revija sugeri-
ra da 1 ili viSe studija pokazuje klinicki znacajnu dje-
lotvornost termoterapije i elektroterapije u bolesnika s
RA (23). Autori zakljucuju da usprkos manjku podata-
ka iz literature postoje dobri dokazi za podupiranje pri-
mjene termoterapije, ultrazvuka, TENSa i lasera u tre-
tmanu RA. Radi se o neinvazivnim metodama s malo
nuspojava i kontraindikacija.

Preporuke za zastitu zglobova i o¢uvanje ener-
gije su s ograni¢enim dokazima za pozitivne u¢inke na
funkcionalnu sposobnost (25).

Kvaliteta Zivota i participacija

Ipak, bolovi se mogu znacajno smanjiti a fizic-
ka funkcija poboljsati s primjenom ortoza za Sake i sto-
pala (12).

Kvaliteta zivota je termin koji izraZava zadovolj-
stvo koje proistiCe iz Zivota, sree i na¢ina kako osoba se-
be pronalazi unutar sustava vrijednosti. Naj¢esc¢e koriste-
ne kategorije za procjenu kvalitete zivota u miSi¢nokosta-
nim bolestima su bolovi, funcionalna nesposobnost, umor,
mentalni poremecaji ali uz njih i dob i socioekonomski
¢imbenici kao zaposlenje, ekonomski status i edukacija

Zakljué¢ak

(26,27). Bolovi i funkcionalni status vodeci su parametri
koji utjecu na kvalitetu Zivota bolesnika s reumatoidnim
artritisom (28-30). U smanjenju boli i poboljSanju funkci-
jenezaobilazni su nefarmakoloski postupci, shodno tome i
poboljsanju kvalitete zivota i participaciji bolesnika s RA.
Rehabilitacijski postupci provode se u RAupravo s idejom
da se smanje bolovi i sprijeci funkcionalni deficit.

Sve procedure fizikalne terapije propisuju se s na-
mjerom da smanje bol, poboljsaju funkciju i kvalitetu zivo-
ta bolesnika s RA. Opcenito su sigurne za primjenu s malo
nuspojava ili kontraindikacija. Postoje dokazi da termote-
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FIZIKALNA TERAPIJA OSTEOARTRITISA
PHYSICAL THERAPY IN OSTEOARTHRITIS

Zoja Gnjidi¢

Sazetak

Fizikalna terapija igra znacajnu ulogu u kom-
pleksnom lijeCenju reumatskih bolesnika sa ciljem
smanjenja boli, otekline i odrzanja pokretljivosti za-
hvaéenih zglobova. Uz farmakolosko lijecenje, pri-
mjena razlicitih fizickih agensa je temelj terapije. Fi-
zikalna terapija u osteoartritisu je dio multimodalnog
plana lijecenja.

Kljuéne rijeci

Princip primjene fizikalne terapije odreden je te-
meljem preporuka struke te znanstvene utemeljenosti fi-
zikalne medicine, sukladno strukturnom ostecenju i pro-
blemu funkcije. Sistematskim pregledom znanstvene li-
terature 1 postupnika lijecenja (2000.-2010.), identifici-
rani su terapijski postupci za koje postoje ¢vrsti dokazi
ucinkovitosti u klinickim istrazivanjima.

osteoartritis, fizikalna terapija, nefarmakolosko lije¢enje

Summary

Physical therapy has an important role in treating
rheumatic diseases; its goal is to reduced pain, swelling
and to keep joints mobile. The properly manage osteoar-
thritis is nonpharmacological and pharmacological mo-
dalities. Physical therapy applied as a remedy for osteo-
arthritis is a part of multimodal therapy.

The basis for physical therapy management is de-
termined by the recommendation of the physical ther-
apeutic science and evidence-based medicine. When
making a decision about application of different meth-

Keywords

ods of treatment in physical therapy, it is important to
correctly diagnose a structural transformation and func-
tional problem. Systematic review of the scientific, evi-
dence-based, international concensus recommendations
for the management of the osteoarthritis published be-
tween 2000 and 2010 were identified high-quality evi-
dence therapy practice that is efficient and effective in
increasing movement capability function, and reduce
pain, disability, medical intake and improved physical
function for patients with osteoarthritis

osteoarthritis, physical therapy, nonpharmacologic treatment

Uvod

Osteoartritis (OA) je najc¢esca vrsta artritisa. To
je klini¢ki sindrom prezentiran zglobnom boli i razlici-
tim stupnjevima o$te¢enja funkcije te smanjenom kva-
litetom zivota. OA je metabolicki aktivan i dinamic¢an
proces koji zahvaca sve zglobne strukture (hrskavicu,
kost, sinoviju/kapsulu, ligamente i miSiée). To je proces
aktivne razgradnje i reparacije hrskavice i subhondral-
ne kosti potpomognuti sinovijalnom upalom. OA defi-
niramo i kao lokalnu leziju zglobne hrskavice, kombi-
niranu s hipertroficnom reakcijom (sklerozacija) u sub-

prim.mr.sc. Zoja Gnjidi¢

hondralnoj kosti, te stvaranjem nove kosti (osteofiti) na
zglobnim marginama. Klju¢nu ulogu rizi¢nih ¢imbeni-
ka u tom procesu igraju: mehanicki stres, biokemijski i
genetski ¢imbenici. Genetski ¢imbenici na primjer he-
reditet u OA Saka, kukova ili koljena moze predstav-
ljati 40-60% rizika. Konstitucionalni ¢imbenici (dob,
zenski spol, debljina, koStana gustoca), i biomehanic-
ko optereéenje (ozljede, radno mjesto, rekreacija, sma-
njena misi¢na snaga ili ligamentarna slabost), pogodu-
ju nastanku OA.
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Epidemiologija osteoartritisa

Prevalenciju OA je tesko utvrditi jer klinicki simp-
tomi kao bol i zakocenost ne moraju uvijek korespondi-
rati sa strukturnim promjenama. Jednako tako ona vari-
ra i spram definicije OA. Simptomatski OA nije strogo
povezan s dobi, ali uCestalost OA raste s dobi.

Tablica. Prevalencija radioloskih i simptomatskih promjena
u osteoartritisu odraslih
Table. Prevalence of radiological and symptomatic changes
in adult osteoarthritis

Zalob Radioloske Simptomatski lzvor

9 promjene OA
Koljena 25% 13 % Peatetal. 2001
Kuk 11% 5% Croft et al. 1996
Sake 41 % 3 % Wilder et al. 2006

Terapijski ciljevi osteoartritisa

OA koljena je klinic¢ki najcesci oblik OA, pa se
javlja u 240/100 000 osoba godisnje, prema OA Saka
100/100 000 godisnje ili 88/100 000 osoba godisnje ima
OA kuka (1). Spol igra znacajnu ulogu u simptomatskoj
i radioloskoj pojavnosti OA, pa je tako OA koljena Ce-
$¢i u Zena nego muskaraca (radioloska pojavnost slic¢-
na), dok je kuk ¢esc¢e zahvacen u zena. U dobi iznad 70
godina prevalencija radioloskih promjena OA Saka je u
90% zena i 8% muskaraca (1).

Tablica pokazuje da se radioloske promjene ko-
ljena nalaze u 25% odraslih, a samo 13% ima simpto-
matsku bolest (2), u OA kuka radioloske promjene na-
lazimo u 11% odraslih, a 5% ima i simptome bolesti (3),
dok 41% odraslih ima radioloski OA Saka, a samo 3%
simptomatsku bolest (4).

Bol, zakocenost, smanjena funkcija i nesposob-
nost su temeljne klinicke odrednice u nefarmakoloskom
ineinvazivnom lijecenju osteoartritisa (5). Upravo to su i
kljucni terapijski ciljevi koji ukljucuju: edukaciju, savjete
za samopomoc, terapijske vjezbe, smanjenje prekomjerne
tjelesne tezine, ortoze i pasivne oblike fizikalne terapije
(5). Zadnjih godina publiciran je niz medunarodnih pre-
poruka i postupnika za lijeCenje osteoartritisa (6,7).

Ovaj pregledni ¢lanak pokusat ¢e izdvojiti znan-
stveno dokazane principe i preporuke koji iz njih proi-
zlaze 1 koji trebaju biti odrednice lije¢enja osteoartriti-
sa primjenom fizikalne terapije kao dijela nefarmako-
loskog i neinvazivnog lijeCenja.

Vjezbe, manualna terapija i fizicka aktivnost

Lijecenje treba biti prilagodeno pojedinom bole-
sniku i zahva¢enom zglobu, a ocjenu ucinka lijeCenja
treba pratiti bolest specificnim instrumentima za OA
(najcesce se koristi WOMAC (Western Ontario and Mc-
Masters Universities) (8) i Lequesneov algofunkcijski
upitnik (9), zatim testom hoda, dok strukturna oStece-
nja mjerimo jac¢inom bola, opsegom pokreta zahvace-
nog zgloba, mi§i¢nom snagom. Pritom valja obuhvatiti
i socijalne aktivnosti, mogucnost obavljana svakodnev-
nih aktivnosti, posla i slobodnih aktivnosti te mogucnost
samozbrinjavanja. Tek uvidom u sve elemente i kom-
pleksnim 1 multimodalnim lije¢enjem mozemo govori-
ti o stvarnom ucinku lijecenja.

Vjezbe

Vjezbe su Siroko rasprostranjena metoda lijece-
nja OA za smanjenje bola i povecanje opsega pokreta.
Vjezbe i fizicka aktivnost mogu obuhvacdati ciljano je-
dan zglob/zglobove ili usmjerena ka opéem poboljsanju
zdravlja i funkcije te ukupnog zadovoljstva. Fizicka ak-
tivnost ukljucuje brojne intervencije kao $to su voznja
bicikla, hodanje,tr¢anje i mnoge druge.

Vjezbe - ciljana medicinska gimnastika na pod-
lozi ili u bazenu, opéenito imaju povoljan u¢inak. Vjez-
be na podlozi (najbolje proucene vjezbe jacanja misi-
¢a natkoljenice), smanjuju bol i pobolj$aju psihofizi¢-
ku sposobnost (10), izdrzljivost, balans i koordinaciju u
OA koljena. Ve¢ina studija prati u¢inak vjezbanja u OA
koljena ili kukova ili nespecifi¢ne krizobolje. Dokazan
je pozitivan ucinak u onih s OA koljena, dok su podat-
ci za kuk nedostatni.

U studijama se usporeduju razliiti tipovi vjezbi,
vjezbe na podlozi ili bazenu, a kontrolnu skupinu obic-
no ¢ine oni koji ne vjezbaju (10), ili u kombinaciji s ul-
trazvukom (11), ili u¢inci dugotrajnog vjezbanja spram
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farmakoloskog lijecenja (12), bilo kombinacija razlici-
tih tipova vjezbi (13).

Pozitivni ucinci vjezbi bili su u smislu smanjenja
boli i poboljsanja funkcije (miSi¢ne snage, opsega pokre-
ta i ravnoteze). Pozitivni ucinci se gube vremenom (6-18
mjeseci). Nije se nasao dugotrajan klinicki znacajan uci-
nak nakon prestanka vjezbanja, na bol i fizicku funkciju
u bolesnika s OA koljena (10,11). U usporedbi dugotraj-
nog vjezbanja u bolesnika u kojih je dobra suradljivost,
a vjezbanje nastavljaju i kod kuce, dokazan je dugotra-
jan pozitivan ucinak vjezbanja na bol i funkciju, i bio je
usporediv s u¢inkom uzimanja nesteroidnih protuupalnih
lijekova ali bez nuspojava koji prate farmakolosko lije-
Cenje (7,12). Prednost vjezbanja i pozitivan u¢inak bio je
veci u onih koji su reducirali prekomjernu tjelesnu tezinu
(11,12). Vjezbe su ukljucivale acrobne vjezbe (na primjer
hodanje, voznja bicikla, plivanje), vjezbe jacanja, isteza-
nja i snazenja, vjezbe kod kuce, aerobne vjezbe s optere-
¢enjem. Ne postoji op¢i konsenzus koji je od programa
vjezbanja optimalan za koje patolosko stanje, a prema re-
zultatima vjezZbe snazenja smanjuju bol u kuku,a dobar
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ucinak su pokazale i vjezbe u vodi za OA kuka (13,14,15).
Pozitivan u¢inak hidrokineziterapije nalazi se u OA kuka,
koljena, iako su rezultati nekonzistentni (15,19).
Sistematskim pregledom literature mozemo za-
kljucili da su vjeZbe temelj terapije u onih s OA, a pri
odabiru moramo imati na umu: dob, komorbiditet, jaci-
nu bola i nesposobnost. Pozitivan klinicki u¢inak doka-
zan je na bol, pokretljivost, smanjenu potrebu za lijeko-
vima i poboljSanje fizicke funkcije u onih s OA koljena
(11,12,13,15). Slicne kvalitetne klinicki pozitivne ili du-
gorocne uc¢inke nije se naslo u OA Saka ili kukova (14).
Ucinci ovise i o bolesnikovim potrebama, razumijeva-

Elektroterapije

nju, motiviranosti i dostupnosti. Tijekom vjeZbanja nije
zabiljeZena nuspojava ili nezeljeno zbivanje.

Manualna terapija

Vecdina studija prati u¢inke manualne terapije uz
druge terapije na primjer uz vjezbe (14,15,16). Hoek-
sma i sur. (15) nalaze visoku uc¢inkovitost manualne te-
rapije uz vjezbe. Manualna terapija ukljucuje tehnike
istezanja skracene muskulature oko zgloba (kuk), ma-
nualnu trakciju, manipulaciju i ona predstavlja vazan
terapijski modalitet za specificne znakove 1 simptome
primjenom specificnih manualnih tehnika, poglavito u
onih s OA kuka (15).

Elektroterapija i elektrofizioloski agensi ukljucu-
ju kratkovalnu dijatermiju pulzirajuée elektromagnetsko
polje), interferentne struje, laser, transkutanu elektri¢nu
nervnu stimulaciju (TENS), i ultrazvuk. Sve one se ko-
riste za smanjenje simptoma i znakova bolesti (bol, bol-
na osjetljivost okidackih tocaka ili oteklina). Ovi moda-
liteti u tretirano tkivo dovode do fizickih promjena koje
su rezultat termickih i netermickih uc¢inaka.

UZYV, laser i pulzirajuéa elektromagnetska ener-
gija imaju ¢vrste dokaze za dobru klini¢ku ucinkovi-
tost na male zglobove (npr. Saka, stopala), dok su za
druge zglobove potrebni novi ¢vrst dokazi uc¢inkovi-
tosti (19).

Za ostale elektroterapije, koje najcesce imaju anal-
getski u¢inak,na zalost postoji vrlo mali broj visokokva-
litetnih klinickih studija o u¢incima u OA (osim u vra-
tobolji 1 krizobolji).

Ultrazvuk terapijski (UZV)

Ucinak UZV prati se kroz termicki i netermicki
ucinak (17). Primjenom UZV povisuje se prag za bol i
smanjuje percepcija bola. Terapijski UZV nije pokazao
klinicki znacajnu prednost prema placebu ili drugim
elektroterapijama u OA koljena i kuka (18,25). Ipak ni-
su sva istrazivanja pokazala takav rezultat. Tako najno-
viji sistematski pregledi u randomiziranim kontroliranim
studijama daju prednost primjeni UZV na poboljSanje
fizicke funkcije, moguceg oporavka hrskavice i smanje-
nju bola u OA koljena (30).

Akupunktura/elektroakupunktura

Laser

Laser terapija se koristi za smanjenje boliu OA. U
usporedbi s placebom, laser ima bolji analgetski u¢inak
u OA koljena ili temporomandibularnog zgloba (21,22).
Ipak, nema ¢vrstih dokaza niti relevantne u¢inkovitosti
primjene laser terapije na bol ili pokretljivost u OA bilo
koje lokalizacije (7,19,20,21,25). Postoje dokazi o ucin-
kovitosti lasera po akupunkturnim tockama koji reduci-
raju bol i oteklinu u OA (22).

Magnetoterapija

Magnetoterapija (pulzirajuca elektromagnetska
energija), koristi se za smanjenje boli, poboljsanje fizi¢-
ke funkcije 1 smanjenje zakocenosti u razli¢itim stadiji-
ma bolesti u OA ima ograni¢eno dugotrajno u¢inkovito
djelovanje. U OA koljena, u¢inak traje oko 6 tjedana na-
kon terapije (25,26), dok za klini¢ke uc¢inke u OA Saka i
kukova ima premalo visoko kvalitetnih klinickih studija,
pa su potrebna daljnja kvalitetna istrazivanja da bismo
definirali u¢inkovitost. U OA koljena primjena magne-
toterapije dovela je do znacajnog smanjenja boli, pobolj-
Sanja fizicke funkcije i brzine hoda (25,26).

TENS

TENS (transkutana elektri¢na Ziv€ana stimulacija)
najcesce se koristi za smanjenje bolau OA. Za primjenu
TENS-a postoje ¢vrsti dokazi uc¢inkovitosti u bolesnika
s OA koljena za oslobadanja boli (22,23). U¢inak traje
2 do 4 tjedna (24), i moZe se primijeniti u svim fazama
bolesti uz minimum kontraindikacija.

Bjordal i sur. (25) u sistematskom pregledu i me-
ta-analizom studija, pokazuju da (elektro)akupunktura
dovodi do kratkotrajnog oslobadanje bola (oko 24 sata),
u bolesnika u svim stadijima OA, dok postoje umjere-
ni dokazi o u¢inkovitosti manualne akupunkture u oslo-

Termoterapija

badanju bola u OA koljena u odnosu na placebo grupu
(26). Medu nefarmakoloske modalitete najcesce se iz-
dvaja edukacija, medicinska gimnastika i elektroakupun-
ktura kao klinicki dokazane u oslobadanju boli u bole-
snika s OA bilo koje lokalizacije (31).

Od spoznaje o bolestima zglobova i mi§i¢a, ucin-
kovito se primjenjuje toplina/hladnoéa na zahvaceni
zglob. Nacelno, krioterapija se preporuca za akutne oz-

28

ljede ili stanja, a toplina za kroni¢na. Primjena hladno-
¢e/topline uvrijezena je u OA. PovrSinska ili dubinska
metoda zagrijavanja (ultrazvuk, kratkovalna dijater-
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mija) imaju dobar u¢inak na smanjenje misi¢no-kosta-
ne boli (27). Primjena topline u kombinaciji s vjezba-
ma rezultira znac¢ajno ve¢im smanjenjem boli (27). Sve
studije o termoterapiji u osteoartritisu daju umjerenu
prednost primjeni hladnoc¢e nego topline u OA kolje-

Drugi postupci fizikalne terapije

na. Postoje nekonzistentni i umjereni dokazi o smanje-
nju bola u OA drugih lokalizacija, iako mehanizam jo$
uvijek nije potpuno jasan (27,28). Prednost primjene ja
da je postupak jeftin, siguran i lako se primjenjuje kod
kuce (27,28,29).

Nema dovoljno klini¢ki relevantnih dokaza i me-
todoloskih nedostataka o uc¢inkovitosti masaze, trakcije,
magnetskih traka ili drugih modaliteta nefarmakoloskog
lije¢enja za osteoartritis bilo koje lokalizacije. Neposto-

Zakljuéak

janjem dovoljno uvjerljivih dokaza za njihovu primjenu
u lije¢enju bolnih stanja i oste¢ene funkcije nije moguce
donijeti kvalitetne zakljucke i potrebne su nove studije
koje bi razjasnile koji postupak treba primijeniti.

Danasnji zahtjevi za klinickom medicinom te-
meljenom na dokazima i dobroj klinickoj praksi mo-
raju usmjeriti terapiju prema specificnim znakovi-
ma i simptomima bolesti sa specificnim terapijskim
modalitetima.

Temeljem sistematskog pregleda znanstvene lite-
rature mozemo zakljuciti da optimalnu terapiju za OA
treba prilagoditi osobi i zahva¢enom zglobu. Optimal-
na je kombinacija nefarmakoloskih i farmakoloskih mo-
daliteta. U nefarmakoloske modalitete koji su pokazali
¢vrste dokaze o u¢inkovitosti ubrajaju se: edukacija i sa-
mopomo¢, vjezbanje uz redovitu telefonsku dostupnost
terapeuta, aecrobne vjezbe snazenja i vjezbe u vodi s ot-
porom uz redukciju tjelesne tezine u onih s prekomjer-
nom tezinom. Dobru klini¢ku u¢inkovitost su pokaza-
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UVODNO PREDAVANIJE

INTRODUCTORY LECTURE

Odjel za fizikalnu medicinu, rehabilitaciju i reumatologiju
Kliniéki bolni¢ki centar Split ¢ Marmontova 4 ¢+ 21000 Split

NACELA REHABILITACIJE BOLESNIKA SA SPONDILOARTRITISOM
SPONDYLOARTHRITIDES: PRINCIPLES OF REHABILITATION

Tonko Vlak

Sazetak

Spondiloartritisima (SpA) nazivamo skupinu hete-
rogenih, po trajanju kroni¢nih, po tijeku progresivnih, upal-
nih reumatskih bolesti, gdje spadaju ankilozantni spondili-
tis (AS), reaktivni artritis, psorijaticki artritis (PsA) i artri-
tisi povezani s upalnim crijevnim i onim bolestima. lako
se radi o klini¢ki, medusobno bitno razli¢itim entitetima,
ova velika skupina bolesti ima brojna zajednicka klinicka,
funkcijska, radioloska i genetska obiljezja, kojima se jasno
razlikuje od ostalih upalnih reumatskih bolesti.

Jedan od najvaznijih pristupa lije€enju bolesnika
sa SpA jest medicinska rehabilitacija i prac¢enje njihovog
funkcijskog statusa, buduéi da ove bolesti prate znacaj-
ni funkcijski ispadi na aksijalnom skeletu i zahvaé¢enim
zglobovima, dovodeéi do znacajne onesposobljenosti u
svezi svih aktivnosti dnevnog zivljenja i brojnih profe-
sionalnih aktivnosti.

Iako u svim vaze¢im i prihva¢enim preporukama
za lijeCenje SpA, od kojih su u populaciji najceséi AS i
PsA, postoji obveza rehabilitacijskih tretmana i koriSte-
nje fizikalne terapije (kao oblika nefarmakoloskog lije-

Kljucne rijeci

¢enja), a svakodnevna praksa to uvelike i potvrduje, vr-
lo malo je konkretnih i preciznih podataka o uspjesnosti
ovakvog lijecenja u medicinskoj literaturi.

Metaanalize i opservacijske studije, koje evalu-
iraju rezultate malobrojnih randomiziranih, kontrolira-
nih studija, spominju koristenje kineziterapijskih pro-
cedura, hidroterapije i balneoterapije u procesu lijece-
nja i rehabilitacije bolesnika sa SpA, a njihovi rezultati
nemaju snagu vjerodostojnosti dovoljnu za tumacenje i
prihvacanje takvih rezultata.

Dakle, medicinska rehabilitacija, koja se najce-
$¢e zasniva na kineziterapijskim modelima mora biti sa-
stavni dio nefarmakoloskog lijecenja SpA, uz Citav niz
ostalih procedura fizikalne terapije, koje imaju simpto-
matsko djelovanje, a znacajno upotpunjuju korisno dje-
lovanje medicinske gimnastike (ultrazvuk, krioterapija,
elektroterapija, laser...), djelujuéi prije svega na pove-
¢anje funkcijskog kapaciteta lokomotornog statusa, uz
obavezu ¢esceg znanstveno utemeljenog pracenja i eva-
luacije u¢inka nefarmakoloskog lijeenja.

spondiloartritis, nefarmakolosko lijecenje, rehabilitacija, fizikalna terapija

Summary

Spondyloarthritides (SpA) cover the group of hetero-
geneous inflammatory rheumatic diseases, being chronic by
duration and progressive by development, including anky-
losing spondylitis (AS) and psoriatic arthritis (PsA).

Although it is a question of clinically different en-
tities, this big group of rheumatic diseases has got nu-
merous common clinical, functional, radiological and
genetic features which make them different from the
other inflammatory rheumatic diseases.

One of the most important approaches to the treat-
ment of SpA patients is medical rehabilitation and mon-
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e-mail: tonko.vlak@st.t-com..hr

57(2) * Reumatizam 2010.

itoring their functional status, as these diseases are fol-
lowed by notable functional seizures on axial skeleton
and affected joints, resulting in significant disabled con-
ditions related to activities of daily living, quality of life
and professional activities. Although in all valid and ac-
cepted recommendations for treatment of SpA, among
which AS and PsA are most frequent, there is obligation
to apply rehabilitation treatments (as a form of non phar-
macological treatment) and everyday experiences testi-
fies to that to large degree, but in medical literature there
are few actual and precise data of such a treatment.
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Meta-analyses and observation studies, evaluat-
ing the results of scarce randomized controlled studies,
mention the application of kinesitherapeutic procedures,
hydrotherapy and bath therapy in the process of treat-
ment and rehabilitation of SpA patients, but their results
don’t have enough credibility for explanation and accep-
tance of such outcomes.

In conclusion, medical rehabilitation which is
most frequently based on kinesitherapeutic models,

Keywords

has to be an integral part of non pharmacological treat-
ment of SpA, including all other procedures of phys-
ical therapy (ultrasound, cryotherapy, electrotherapy,
laser) which have symptomatic effect and significant-
ly complete useful impact of medical gymnastic, hav-
ing major effects on the increase of functional capacity,
with the obligation of more frequent, scientifically es-
tablished monitoring and evaluation of non pharmaco-
logical treatment effect.

spondyloarthritis, non pharmacological treatment, rehabilitation, physical therapy

Uvod

Spondiloartritisima (SpA) nazivamo skupinu, po
karakteru heterogenih, po trajanju kroni¢nih, a po tijeku
progresivnih, upalnih reumatskih bolesti, koje neselek-
tivno, u razli¢itim omjerima, zahvacaju aksijalni skelet
i periferne (i velike i male) zglobove (1,2). Tu spadaju
slijedece bolesti : ankilozantni spondilitis, psorijaticki
artritis, reaktivni artritis, artritis udruzen sa upalnim bo-
lestima crijeva (enteropatski artritis), SAPHO sindrom,
nediferencirane i juvenilne spondiloartropatije.

Tako se radi o klini¢ki, medusobno bitno razlici-
tim entitetima, ova velika skupina upalnih reumatskih
bolesti ima brojna zajednicka klinicka, radioloska i ge-
netska obiljezja, kojima se jasno razlikuje od ostalih
upalnih reumatskih bolesti (1,2,3). Upravo zbog toga se
u svim klasifikacijama reumatskih bolesti, ova skupina

bolesti razmatra kao jedinstvena podgrupa, unutar koje
opet postoje brojne podjele.

Sve one dijele brojne zajednicke klinicke karakte-
ristike 1 funkcijske ispade, koji su izravna posljedica tih
promjena. lako ove bolesti ¢esto imaju jasno prepoznat-
ljivu klinicku sliku, karakteriziranu specificnim labora-
torijskim nalazima (manje specifi¢ne promjene i manje
korisne za proces ranog dijagnosticiranja u odnosu na
reumatoidni artritis), koznim promjenama, specificnim
promjenama na sluznicama i radioloskom progresijom,
prepoznavanje pojedinih SpA iziskuje strpljenje u dija-
gnosticiranju klini¢kog entiteta. Kao i u vecini upalnih
reumatskih bolesti i u SpA je usvojen ¢itav niz dijagno-
stickih kriterija 1 postupnika, koji ¢ée olaksati postavlje-
nje to¢ne dijagnoze, a time i specificnog terapijskog pri-

Tablica. Sli¢nost i razlike pojedinaénih SpA
Table. Clinical, functional, radiological and genetic similarity and diversity of SpA

Zahvaceni zglobovi
Uc&estalost uveitisa
Ucestalost daktilitisa

Promjene na kozi

HLA 27 pozitivan
- ukupno
- aksijalna bolest

kuk, koljeno, glezanj
30 %
nije tipicno

nespecificne

vise od 90 %
90 %

Ankilozantni Psorijati¢ni Reaktivni Enteropatski
spondilitis artritis artritis artritis
Prevalencija 0,1% 0,1% > 0,05% > 0,05 %
Muskarci : Zene 3:1 1:1 9:1 1:1
Aksijalna upala
- u€estalost 100 % 20 % 20 % 15%
Radioloske odlike
- sakroileitis bilateralni simetri¢ni unilateralni unilateralni bilateralni simetri¢ni
- sinedzmofiti marginalni masivni masivni marginalni
Periferni artritis
- ucestalost 25 % 60-95% 90 % 20 %
- distribucija mono ili oligo oligo ili poli mono ili oligo mono ili oligo
artikularni artikularni artikularni artikularni

kuk, koljeno, glezanij kuk, glezani

15 % 15-20% 5%
25 % 30-50% nije tipi¢no
psorijaza, oniholiza,  oralne ulceracije,  erythema nodosum,
rupice na noktima keratoderma pyoderma
blennorrhagica gangrenosum
40 % 50-80% 30 %
50 % 90 % 50 %

kuk, glezani
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stupa bolesniku sa SpA. Bez obzira na specifi¢nost i pre-
ciznost pojedinih kriterija, u praksi ih je ¢esto nespret-
no i tesko primjenjivati, a donesen je i konsenzus da su
ovakvi kriteriji ponekad prestrogi, jer postoji potreba za
prihvacanje mnogo Sireg spektra simptoma ovih bole-
sti. Zbog toga je, u novije vrijeme, predloZen, od strane
European Spondyloarthropathy Study Group (ESCG) i
Assessment of Spondyloarthritis International Society
(ASAS), novi set kriterija za bolesnike sa SpA, koji se
danas uobicajeno koriste (1,4).

Razlicitost i slicnost pojedinih bolesti iz ove ve-
like skupine, koje obuhvacaju neke epidemioloske po-
datke, klinicke manifestacije, rasirenost i lokalizaciju
promjena na zglobovima i ostalim organskim sustavi-
ma, prikazana je u tablici odakle je razvidno koliko su
te bolesti, iako klinic¢ki neki puta vrlo sli¢ne, zapravo i
bitno razlicite u svojim karakteristikama i zahvacenosti
lokomotornog sustava.

S aspekta funkcijskih ogranic¢enja i ucestalosti u po-
pulaciji, pa samim time i najzanimljivije bolesti u vezi s
nacelima rehabilitacije SpA te primjene pojedinih oblika
fizikalne terapije, najkorisnije je razmatrati promjene koje
su specificne za dvije bolesti iz ove velike skupine bolesti:
ASiPsA. Brojne morfoloske promjene imaju za posljedi-

cu i brojna funkcijska ograni¢enja u bolesnika, Sto se oci-
tuju u klinickoj slici i dinamici razvoja onesposobljeno-
sti. Spontani bolovi se u bolesnika sa SpA mogu pojaviti
na hvatistu tetiva (entezitis). Bez obzira na njihovu loka-
lizaciju, oni predstavljaju dodatni funkcijski problem za
bolesnike, pracen neugodnim i dugotrajnim bolom. Zbog
svoje lokalizacije, neposredno ispod koze, dostupni su tre-
tmanima brojnim oblicima fizikalne terapije.

Funkecijski gledano, za bolesnike s PsA, kontinu-
iranom progresijom bolesti dolazi i do znacajnih funk-
cijskih ispada i na perifernim zglobovima, §to dovodi do
progresije onesposobljenosti i ovisnosti o drugim oso-
bama, umanjujuc¢i moguénost samozbrinjavanja i redu-
cirajuci profesionalne aktivnosti i aktivnosti dnevnog
Zivljenja (ADZ). Postojanje pridruzenih bolesti, karak-
teristi¢no za SpA, kao Sto su bolesti ociju, urotrakta ili
crijeva, u ovih bolesnika, samo jo§ dodatno otezava nji-
hovu naru$enu funkciju i normalno Zivljenje.

Terapijski postupci u lijeCenju bolesnika s AS i
PsA su vrlo slozeni, kako farmakolosko, tako i nefarma-
kolosko - funkcijsko lijeCenje. I za medikamentno i za
funkecijsko lijecenje, kao vrstu terapijskih postupaka, je
od velike vaznosti da postoji moguénost pracenja i eva-
luacije uspjesnosti lijecenja i rehabilitacije.

Nacéela rehabilitacije i procjena ishoda lije¢enja

Nacela rehabilitacije bolesnika sa SpA (5,6), od
kojih su najc¢esc¢i oni koji boluju od AS i PsA, pa ¢e o
njima 1 biti najviSe pisano, sastoje se od: rehabilitacij-
skih modela utemeljenih na kineziterapiji; fizikalne te-
rapije u Sirem smislu; edukacije bolesnika i obitelji; ko-
riStenja ortoza i pomagala.

Smisao lijecenja i rehabilitacije svih reumatskih
bolesti, pa tako i SpA, sastoji se u pokusaju zaustavlja-

nja patoloskog procesa, vracanja izgubljenih moguénosti
u svakodnevnim aktivnostima i povecanju funkcijskog ka-
paciteta narusenog statusa lokomotornog sustava. Dakle,
cilj lijeCenja nije samo postizanje remisije bolesti ili njena
supresija (u ¢emu nam danas najvise pomazu bioloski li-
jekovi), nego i procjena kakvoce Zivota, odrzavanje mo-
gucnost samostalnog i kvalitetnog Zivljenja, sa svim onim
Sto takav nacin neovisnosti sobom nosi (5,7,8).

Rehabilitacijski modeli temeljeni na kineziterapiji

Brojni su postupci fizikalne medicine koje moze-
mo koristiti u procesu lijeCenja i rehabilitacije reumat-
skih bolesti, ali najuc¢inkovitiji funkcijski modeli se za-
snivaju na kineziterapiji - lijeCenju pokretom. One bo-
lesti koje najvise i najbrze dovode do funkcijske ones-
posobljenosti (AS i PsA), najkvalitetnije se rjeSavaju ki-
neziterapijskim postupcima ¢ime se smanjuje bol i po-
vecava funkcija oboljelih zglobova ili kraljeznice bole-
snika sa SpA (5,6).

Poboljsanje funkcijskog statusa takvih bolesnika,
koji se postize specificnim kineziterapijskim modelima
ujedno je i mjera uspjesnosti lije¢enja, jer je njima omo-
guceno poboljsanje kvalitete zivota. Time se pokazuje
ispravnost pristupa u lije¢enju, indikator je uspjesnosti i
djelotvornosti lije¢enja, koje je individualno prilagodeno
bolesniku. Cesto se ovakvim pristupom bitno popravlja
i psihosocijalni status bolesnika, buduci da su progresiv-
ne 1 kroni¢ne bolesti nerijetko izvor stalnih frustracija,
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depresivnosti i gubitka samopouzdanja.

Individualnim pristupom, prilagodbom vjezbi
svakom bolesniku ponaosob (spol, dob, vrsta bolesti, za-
nimanje, veli¢ina oStecenja), nakon napravljenih mjere-
nja i popunjavanja bolest - specifi¢nih upitnika, kinezi-
terapijom se najvise moze pomoci bolesnicima sa SpA,
bez obzira o kojem se klinickom entitetu radi i koji je
dio lokomotornog sustava zahvacen.

Buduc¢i da se pojedini (istovrsni) kineziterapijski
modeli mogu primjenjivati u razli¢itim (etioloski) reu-
matskim bolestima, uz manje prilagodbe tretmana, u na-
stavku ¢e biti spomenuti oni najucinkovitiji, usmjereni
na povecanje funkcijskog kapaciteta kraljeznice i veli-
kih zglobova, ¢ime se poboljsava trenutni funkcijski is-
pad, ali i prevenira recidiv istog (5).

Najkorisnije je kada se u fazi egzacerbacije bo-
lesti provode izometri¢ke vjezbe, koje su usmjerene na
restituciju misi¢ne funkcije, njihovu kvalitetu i trofiku,




koja ¢e u narednoj fazi rehabilitacije omoguciti kvali-
tetnije dinamicke vjezbe - uz zastitu zglobova, a ipak
povecanje njihove funkcije (5,6). Intenzivne izotonic-
ke vjezbe, pak mogu pogorsati deformitete i oStec¢enja
uzrokovana PsA, u slu¢aju postojanja strukturnih pro-
mjena na malim zglobovima koji nisu prepoznati ili su
njihove uloge pogresno procijenjene. Dinamicke vjezbe
u bolesnika sa SpA imaju za cilj povecati acrobnu spo-
sobnost bolesnika, povecati miSi¢nu snagu na odabra-
nom dijelu lokomotornog sustava, povecati opseg po-
kreta (ROM), a da se pri tome ne pogorsa aktivnost bo-
lesti 1 upala. Kako je bolesnike s AS i PsA teSko moti-
virati, ako kod vjeZbanja ne isklju¢imo bol, onda se s
vjeZzbama kombinira i NSAR i KS terapija, a ono o Ce-
mu treba voditi racuna, je ¢injenica da bol mora nesta-
jati s prestankom vjezbi. U slucaju da ista traje dulje od
2 sata po prestanku vjezbi, nuzno je razmisljati i o Stet-
nom djelovanju istih te ih treba modificirati i u intenzi-
tetu 1 u funkcijskom zadacima.

Postoji i bojazan da se u loSe planiranih i progra-
miranih vjezbi, koje ne udovoljavaju naprijed reCenim
nacelima, dovede i do radioloski verificirane progresije
bolesti s ve¢im strukturnim osteéenjima zglobnih tije-
la, §to onda automatski dovodi i do smanjenja postoje-
¢e funkcijske sposobnosti bolesnika. Takve vjezbe tada
treba ili modificirati ili dokinuti.

U nacelu, najbolje je vjezbati kada je medikamen-
tna terapija najucinkovitija, kako je naprijed re¢eno. Ka-
da se bolesnik osjeca iscrpljenim, kada mu je opce stanje
pogorsano, u izrazito anemicnih bolesnika, koji se brzo
zamaraju, treba biti vrlo oprezan s planiranjem kinezi-
terapijskih postupaka. Zato se kod aktivne bolesti, pre-
porucaju kratkotrajni programi intenzivnog vjezbanja,
koji mogu obuhvatiti aktivnosti u trajanju po 30-45 mi-
nuta, kao $to su dinamicke i izometricke vjezbe s otpo-
rom 5 puta tjedno ili voznja bicikla 3-4 puta tjedno. Za
cilj kineziterapije (ili njenog modaliteta - radne terapi-
je), najvaznije je postignutu restituciju pokreta $to dulje
ocuvati, ugraditi je u neku od svrsishodnih radnji u ADZ
te nastojati edukacijom bolesnika odrzati funkcionalni
opseg pokreta $to dulje vremena. Pri tome je najvazni-
je izbjegavati prisilne i bolne polozaje, rasteretiti bolni
zglob te za ciljanu radnju odabrati u tom ¢asu najpogod-
niji zglob. Uz vjeZbanje koristiti razli¢ite modalitete fi-
zikalne terapije usmjerene na bol, funkcijska pomagala
i razlicite adaptacije u domu bolesnika.

Cesto se kao uvodna procedura fizikalne terapije,
u rehabilitacijskom postupku bolesnika sa SpA, koristi
neki od drugih oblika fizikalne terapije (termoprocedu-
ra, balneoterapija, hidroterapija, elektroterapija, ultra-

Kineziterapija

zvuk ili laser), a sve sa ciljem da se postigne dovoljna
lokalna analgezija, koja ¢e u¢inak kineziterapije dodatno
pojacati. Bez obzira da li se radi o ciljanim vjezbama za
bilo koji segment kraljeznice, korijenski zglob ili bolne
enteze, svi ovi oblici fizikalne terapije svojim analget-
skim i nespecificno podrazajnim djelovanjima doprinose
boljem u¢inku medicinskih vjezbi. Uz to, oni ¢esto ima-
juilokalni protuupalni ucinak, koji dodatno poboljsava
lokalni nalaz na zglobu ili tetivnim pripojima.

Buduc¢i da ne postoje algoritmi u rehabilitacij-
skim postupcima, potrebno ih je osmisljavati tako da
budu individualno prilagodeni svakom bolesniku i da
imaju zeljenu ucinkovitost. Osmisljavanjem rehabili-
tacijskih postupaka, povecava se funkcijski kapacitet
pojedinih segmenata kraljeznice, indeks disanja, opseg
pokreta korijenskih i malih zglobova. Mjerenja opsega
pokreta, indeksa sagitalne gibljivosti, ispunjavanje bo-
lest-specificnih upitnika, prije, tijekom i na kraju reha-
bilitacijskog perioda, obveza je koju moramo postova-
ti, ako Zelimo to¢no evaluirati u¢inkovitost rehabilita-
cijskog postupka (5,9).

Za bolesnike sa seronegativnim SpA, najvazni-
je je kvalitetno pozicioniranje bolesnika, koje ¢e nam
omoguciti da sve §to tijekom dana dobijemo u radu s
bolesnikom, ne izgubimo tijekom no¢i. Vjezbe, koje za
cilj imaju povecanje opsega pokreta, utemeljene su na
nacelima ekstenzijskih vjezbi, buducu da u ovih bole-
snika prevladavaju fleksijske kontrakture velikih zglo-
bova, ali i trupa zbog karakteristi¢nih ankilozirajucih
promjena na malim zglobovima kraljezaka i kosto-ver-
tebralnim zglobovima, pa bolesnik ima karakteristi¢ni
skijaski stav (5,6). Ekstenzijske vjezbe za trup, uz ka-
rakteristi¢ne vjezbe disanja, koje su uvijek usmjerene
1 na istezanje m. pectoralisa, povecanje inspiracijsko-
ekspiracijske pomi¢nosti sveukupnog grudnog kosa te
onemogucavanje trbusnog disanja, imaju za cilj prevla-
davanje snage fleksora nad ekstenzorima i poboljSanje
posture bolesnika uz povecanje funkcijskog kapacite-
te pojedinih segmenata kraljeznice, ali i ramena i ku-
ka. Sprjecavanje atrofije i hipotonije miSi¢a, ouvanje
respiratorne funkcije u bolesnika ponekad je od vital-
ne vaznosti i u prevenciji respiratornih bolesti. Ukoli-
ko postoje promjene na perifernim zglobovima, one se
rjeSavaju po nacelima lijeCenja i rehabilitacije perifer-
nih zglobova u PsA ili sli¢nih bolesti.

U ovih bolesnika, kao i u svih ostalih reumatolos-
kih bolesnika, najvaznija je redovitost vjezbanja, dok sam
intenzitet vjezbanja pri tome nije toliko vazan. Dapace,
njega je potrebo mijenjati, prema opéem stanju bolesnika,
dnevnom ritmu boli i sveukupnim moguénostima.

Cilj kineziterapije je odrzavanje pokretljivosti
kraljeznice, ispravno drzanje, odrzavanje respiratorne
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gibljivosti prsnog kosa, poboljSanje drzanja i odrzava-
nje funkcije zgloba (5,6). Sve se vjezbe ovisno o ciljevi-
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ma mogu podijeliti u nekoliko skupina te je vazno odre-
diti pocetni polozaj koji moze biti: leZec¢i (koji zahtjeva
najmanji potroSak energije, jer za odrzavanje takva po-
lozaja nije potreban rad misica); cetveronozni stav (za-
htjeva nesto veci napor i on se najvise primjenjuje za
mobilizaciju kraljeznice); sjedeci (on je neSto naporni-
ji, jer ukljucuje ledne i vratne misice da bi se odrzao taj
polozaj); klececi (tezi je); stojeci (najtezi je); viseci (te-
zak je, rijetko se koristi, jer za njegovo ostvarivanje po-
treban je znatan rad miSica i veliki potrosak energije i
ispravno drzanje).

Aktivnim pokretima i vjezbanjem se odrzava ne-
uromuskularna funkcija, stimulira se aktivnost misica i
zglobova, propriocepcija ostaje o¢uvana, zadrzava se zZe-
ljena postura, kao i pokretljivost u oste¢enim segmenti-
ma kraljeznice. SprjeCavanje atrofije i hipotonije miSica
te ocuvanje respiratorne pomicnosti grudnog kosa je od
velike vaznosti. Pri tome se ne smije zaboraviti da u¢in-
kovitost bilo kojeg kinezioterapijskog programa ovisi o
opcem stanju bolesnika, aktivnosti bolesti, stupnju ve¢
postojeceg ostecenja i okolnih struktura. Nakon prove-
denog testiranja funkcijskog stanja bolesnika, odabire-
mo vrste optereéenja, trajanje, nacin primjene, pocetni
polozaj bolesnika i stupanj njegove aktivnosti pri vjez-
banju. Kineziterapije najvise od svih terapijskih proce-
dura doprinosi oCuvanju aktivnosti dnevnog zivljenja
i radne sposobnosti bolesnika (5,6,9). Sve se vjezbe u
bolesnika sa SpA, ovisno o ciljevima, mogu podijeliti
u nekoliko skupina.

Vjezbe disanja

Vjezbe disanja imaju osobitu vaznost u bolesni-
ka sa SpA, poglavito s AS. Provode se vjezbe za disa-
nje torakalnog tipa, kojima je cilj odrzavanja mobilno-
sti rebara ili usporenje okostavanja kostovertebralnih i
kostotransverzalnih zglobova. Izvode se popratno pri
izvodenju svih ostalih vjezbi, no neophodno je i njiho-
vo ciljano izvodenje leze¢i na ledima, pri ¢emu koljena
i kukovi trebaju biti savijeni. Na taj nacin bolesnik od-
vaja trbusno disanje od torakalnog. Kod nastalog feno-
mena gumene lopte, bolesnik svojim rukama pruza ot-
por nadimanju trbuha, pokusavaju¢i otkloniti nastanak
abdominalnog disanja, a §to se moze napraviti i pola-
ganjem vrecica s pijeskom ili pritiskom elasticnog po-
jasa na trbuh.

Vjezbe disanja i ciljano jacanje pojedinih skupina
misi¢a vezanih uz korijenske zglobove dodatno raste-
recuje oste¢enu kraljeznicu, a mjerenje indeksa disanja
ili spirometrijskim kontrolama, mozemo i objektivizi-
rati stvarnu uc¢inkovitost takvih vjezbi.

Vjezbe za povecanje mobilnosti kraljeznice

Provode se u vidu aktivnih ili potpomognutih di-
namickih vjezbi na suhom ili u vodi.

Zavratnu kraljeznicu karakteristicne su asistirane
vjezbe s opreznom trakcijom, uz izvodenje svih pokreta
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do granice bola, uz asistenciju fizioterapeuta, a provode
se u sjede¢em ili leze¢em polozaju. Vjezbe za vratni dio
kraljeznice izvode samo bolesnici u kojih je radioloski
isklju¢ena moguca atlasnoaksijalna dislokacija.

Kineziterapija je usmjerena i na jacanje trbus-
nih i lednih miSica, radi poboljsanja kvalitete tih skupi-
na misica, ucvrscéenja fizioloskog korzeta i rasterecenja
kraljeznice, na kojoj postoji poremecena biomehanika
i promjena fizioloskih zakrivljenosti.

Zbog razvijanja torakalne kifoze, prednji grudni
miSici se skracuju, osobito m. pectoralisi pa se vjezba-
ma istezanja povecava njihova mobilnost, uz istovremeni
respiracijski trening. Aplanirana lumbalna lordoza mije-
nja biomehanicke uvijete i u podrucju zgloba kuka, pa
se m.iliopsoas skracuje, dovodeci pri tome kukove u la-
ganu fleksijsku kontrakturu, uz kompenzatorni fleksijski
polozaj koljena. Zbog toga su i tu nuzne vjezbe istezanja
skracenih mekih struktura. U planiranju i programiranju
kineziterapije, nuzno je voditi racuna o principima po-
stupnosti i usmjerenosti optere¢enja. Kineziterapija se
provodi svakodnevno, ako je to mogucée, jer se pokazalo
da je puno korisniji kontinuitet vjezbanja od intenziteta
istog. Ako stanje bolesnika i bolest to dozvoljava, vjez-
banje treba ponoviti i viSe puta tijekom istog dana. Pri
tome se najcesée ne ponavljaju iste vjezbe, nego se one
kombiniraju, nastojeci terapijski efekt usmjeriti otkla-
njanju najizrazenijih tegoba u pojedinim periodima da-
na. Sveukupni kineziterapijski pristup mora obuhvatiti i
vjezbe ravnoteze, kako bi se postizanjem dobrog balan-
sau ovih bolesnika prevenirao moguci pad, radi nastale
poremecene sveukupne biomehanicke osi trupa.

Vjezbe snazenja

Odnose se prvenstveno na jacanje ekstenzora tru-
pa i miSi¢e ekstenzore ekstremiteta. Oko jacanja abdo-
minalne muskulature i fleksora natkoljenice podijelje-
na su misljenja i svakako bi ih trebalo izbjegavati uko-
liko se ve¢ razvila torakalna kifoza i fleksijska kontrak-
tura kuka.

Vjezbe za poveéanje mobilnosti zglobova

S obzirom na ucestale funkcijske i morfoloske
promjene korijenskih zglobova bolesnika sa SpA, po-
seban program treba napraviti za rehabilitaciju kuka i
ramena. Vjezbe za oSteéene periferne zglobove Saka i
stopala, u PsA, provode se po istim nac¢elima kao i u bo-
lesnika s RA. Kineziterapiju je potrebno izvoditi sva-
kodnevno s ciljem ojacanja miSi¢a kuka, ali i postural-
nih misiéa koji bi stabilizirali zglob pa dijelom preuzeli
i oslonac na sebe te sprijecili nastanak karakteristicnog
stava bolesnika sa AS.

Vjezbanje treba zapoceti laganim vjezbama uz
prethodno istezanje i toniziranje, a zatim intenzitet vjezbi
povecavati do umora. Prije pocetka kineziterapije vazno
je provesti procjenu funkcionalne sposobnosti i giblji-
vosti zgloba. To zapravo znaci da na pocetku tretmana




treba dobiti objektivni uvid u pocetno stanje organizma.
Na osnovi prikupljenih podataka o inicijalnom stanju,
planiraju se i programiraju one vjezbe kojima ¢e se naj-
brze i najlakse doci do poboljsanja funkcije. Terapijske
vjezbe ukljucuju aktivnosti za povecanje snage, opsega
pokreta, izdrzljivosti, koordinacije, motoricke kontro-
le, motori¢kog ucenja, motorickog razvoja i motoricke
sigurnosti, uz ve¢ ranije spomenute vjezbe za poboljsa-
nje posture i respiracije. Sve ove vjezbe se nastoje raditi
zajedno, kako bi funkcijski ispadi na bilo kojem dijelu
lokomotornog sustava bili sanirani istovremeno tj. kako
bi se provodila i prevencija i lijecenje istih.

Fizikalna terapija spondiloartritisa

Kod kineziterapije ramena, koje je zbog svoje
anatomske slozenosti i velike funkcionalne pokretljivo-
sti, Cesto izloZeno naprezanju i moguéim ozljedama kod
neprilagodenih vjezbi, treba biti posebno oprezan u pla-
niranju terapijskih postupaka. Osnovna zadaca kinezite-
rapije ramena je jacanje miSi¢no-ligamentornog aparata,
sa ciljem sprjeCavanja daljnjeg pogorsanja funkcijskog
ispada, odrzavanje mobilnosti i povecanje pokretljivo-
sti te prevencija moguce kontrakture. Vjezbe za rame se
mogu provoditi i potpomognute od strane fizioterape-
uta, vjeZbama u suspenzijskim napravama, vjezbama s
pomagalima te vjezbama u vodi.

Brojni su postupci fizikalne medicine koje moze-
mo koristiti u procesu nefarmakoloskog lijecenja i reha-
bilitacije SpA. Svi oni su usmjereni na smanjenje boli i
povecanje funkcije oboljelih zglobova ili kraljeznice, au
kombinaciji s naprijed navedenim kineziterapijskim po-
stupcima (5,10). Cesto se kao uvodna procedura fizikalne
terapije, u rehabilitacijskom postupku bolesnika sa SpA,
koristi neki od drugih oblika fizikalne terapije (termopro-
cedura, hidroterapija, balneoterapija, elektroterapija, ul-
trazvuk ili laser) (10) sa ciljem da se postigne dovoljna
lokalna analgezija, koja ¢e ucinak kineziterapije dodatno
pojacati. Bez obzira da li se radi o ciljanim vjezbama za
bilo koji segment kraljeznice, korijenski zglob, male zglo-
bovi $aka i stopala ili bolne enteze, svi ovi oblici fizikalne
terapije svojim analgetskim i nespecifi¢cno podrazajnim
djelovanjima doprinose boljem u¢inku medicinskih vjez-
bi. Uz to, oni imaju i lokalni antiflogisti¢ki ucinak (krio-
terapija, ultrazvuk, laser), koristan bolesnicima sa SpA,
kada imaju lokalne simptome, najvise u lijeCenju entezi-
tisa, ¢ija eliminacija uvelike pomaze pobolj$anju funkcij-
skog nalaza na zglobovima u blizini (5,6,10).

Budu¢i da ne postoje algoritmi u rehabilitacijskim
postupcima, potrebno ih je osmisljavati tako da budu in-
dividualno prilagodeni svakom bolesniku, da imaju ze-
ljenu ucinkovitost, a sve pod kontrolom voditelja reha-

Rasprava

bilitacijskog tima - specijaliste za fizikalnu medicinu i
rehabilitaciju. Osmisljavanjem rehabilitacijskih postupa-
ka, povecéava se funkcijski kapacitet pojedinih segmena-
ta kraljeznice, indeks disanja, opseg pokreta korijenskih
i malih zglobova. Hidroterapija ima posebno znacenje
u oboljelih od AS. Voda u bazenu mora kao i za ostale
upalne reumatske bolesti imati temperaturu 36-38°C.
Toplina vode pospjesuje cirkulaciju i prehranu misica.
Vlazan medij olakSava vezivne strukture $to potpomaze
rjesavanje fibroznih kontraktura misi¢a. Ovisno o dubini
vode, sila uzgona uz dodatak specijalnih plovki postize
ucinak maksimalne relaksacije. Opca je pokretljivost po-
vecana zbog smanjenja pritiska na zglobove, smanjenja
boli i manje aktivnosti misi¢a zbog sile uzgona. Anga-
Zman miSic¢a moze se povecati izvodenjem brzih, kon-
tinuiranih pokreta, promjenom smjera pokreta ili pro-
mjenom brzine (10). Hidroterapija u termo-mineralnim
vodama, naziva se balneoterapijom u uzem smislu, ka-
da se uz sve naprijed navedene fizikalne faktore i bla-
godati hidroterapije koristi i dodatno termalno i kemij-
sko djelovanje glavnih sastojaka termo-mineralnih lje-
kovitih voda, a najbolji primjer je koristenje ljekovitih
naftalanskih kupki u Ivani¢ Gradu, koje su se pokazale
osobito efikasnim u lijecenju bolesnika s PsA, kako nji-
hovih koznih, tako i zglobnih promjena (11).

Ono §to predstavlja stvarni problem u objektivnoj
procjeni ucinka fizikalne terapije i medicinske rehabi-
litacije u procesu lijecenja bolesnika sa SpA, jest mali
broj kvalitetno provedenih klinickih ispitivanja, jer ne-
ma randomiziranih i kontroliranih klinickih studija, ko-
je bi nam bile stvarni pokazatelj u¢inka svih ovih oblika
fizikalne terapije. Danas, kada nase preporuke za lije-
¢enje upalnih reumatskih bolesti temeljimo na medicini
utemeljenoj na dokazima (EBM), malo je i meta-anali-
za 1 opservacijskih studija, koje daju to¢ne i bogate po-
datke o ovakvom nefarmakoloskom lijecenju, za razli-
ku od brojnih studija vezanih uz farmakolosko lijece-
nje (9,12,13). Mozda se zbog toga Cesto 1 marginalizira
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primjena ovakvih nefarmakoloskih postupaka u lijece-
nju ovih slozenih i progresivnih bolesti.

Nase svakodnevno iskustvo u primjeni ovakvog
lijecenja - govori upravo suprotno, pa je mozda i to je-
dan od klju¢nih razloga, da u svim preporukama za li-
jecenje ovih bolesnika sa SpA ipak stalno navodimo ki-
neziterapijske modele, nespecificnu primjenu fizikalne
terapije i balneolosko lijeenje (12-14). Iskustvo nas uci
da ovakvim nefarmakoloskim metodama lije¢enja po-
boljsavamo ucinke skupih bioloskih ili konvencionalnih
lijekova za lijecenje upalnih reumatskih bolesti te zna-
¢ajno odgadamo moguce operacijsko lije¢enje bolesni-
ka sa SpA. Osmisljavanjem generic¢kih upitnika i dava-
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njem odredenih brojcanih (protu)vrijednosti pojedinim
klini¢kim i funkcijskim nalazima, omogucilo nam je va-
ljano i kvalitetno pracenje, usporedivanje i objektivno
prikazivanje stanja reumatoloskih bolesnika u svakoj fa-
zinjihove bolesti. [z tog je proizasla i mogucénost evalu-
iranja i (ne)uspjesnosti lijeCenja i tocne procjene stanja
bolesnika u pojedinim fazama bolesti, a time 1 moguc-
nost promjene terapijskog postupanja (farmakoloskog
ili nefarmakoloskog lijecenja) (4,8).

Pojedine vrijednosti dobivene pra¢enjem stanja
bolesnika ovakvim na¢inom, postale su i diskriminacij-
ski kriteriji za uvodenje novih lijekova, za pravo na lije-
¢enje bolesnika s upalnim reumatskim bolestima, pogla-
vito novim, bioloskim lijekovima, kojih svakim danom
ima sve vise na trzistu. Time se postigla i veca objektiv-
nost u prikazivanju funkcijskog statusa, jer su uvazene
bitne specificnosti ovih bolesti, a ostvarene su i pretpo-
stavke za objektivnije pracenje (ne)ucinka lijeCenja te
provodenje kontroliranih klinickih ispitivanja.

Zbog toga su bile nuzne specificne modifikacije
za pracenje razli¢itih reumatskih bolesti, tako da su ne-
ki od njih posebno prilagodeni bolesnicima sa seronega-

Zakljuéak

tivnim SpA, a najcesce koristeni evaluacijski upitnici su
(4,5,8,15,16,17): Bath Ankylosing Spondylitis Functional
Index (BASFI), Bath Ankylosing Spondylitis Disease Ac-
tivity Index (BASDAI); Bath Ankylosing Spondylitis Me-
trology Index (BASMI),; Ankylosing Spondylitis Disease
Activity Score (ASDAS) (15,16); Health Assessment Qu-
estionnaire for the Spondyloarthropathies (S-HAQ), ko-
ji se danas znacajno rjede koristi od naprijed navedenih,
kao 1 neki stariji upitnici (Dougados Functional Indeks te
Leeds Disability Questionnaire); Disease Sctivity Indeks
for Reactive Arthritis (DAREA) za reaktivni artritis i nje-
na modifikacija posebno prilagodena PsA Disease Acti-
vity Indeks for Psoriatic Arthritis (DAPSA) (17).
Neulazeéiu specificnost i pojedinacne razlike svih
navedenih upitnika, njihova zajednicka karakteristika je
da budu lako razumljivi za sve kategorije bolesnika, da
uvazavaju individualnost osobe bolesnika i njihove po-
trebe, a opet da daju objektivnu sliku moguénosti samoz-
brinjavanja pojedinog bolesnika. To¢nost podataka, koji
imaju individualni karakter i uvazavaju osobnost bolesni-
ka, visoko su specifi¢ni za bolest, omogucava nam i kva-
litetnu procjenu trenutnog stanja i ishoda bolesti.

Spondiloartritisima (SpA) nazivamo skupinu, po
karakteru heterogenih, po trajanju kroni¢nih, a po tijeku
progresivnih, upalnih reumatskih bolesti, koje neselek-
tivno, u razli¢itim omjerima, zahvacéaju aksijalni skelet
i periferne (i velike 1 male) zglobove. Zbog svoje speci-
fi¢nosti i razliCitosti u distribuciji upalnih promjena (pa i
njihovih posljedica) na aksijalni skelet i periferne zglo-
bove, postoji i znacajna razlika u tretmanu tih bolesnika.
Kako farmakoloskom, tako 1 nefarmakoloskom.

Iako ne postoje opsezni i brojni podaci utemeljeni
na dokazima (EBM) o ucinkovitosti nefarmakoloskog lije-
¢enja, koji bi nam dali za pravo da ovu vrstu terapije (gdje
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MEDUNARODNA KLASIFIKACIJA FUNKCIONIRANJA,
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THE INTERNATIONAL CLASSIFICATION OF FUNCTIONING,
DISABILITY AND HEALTH (ICF) AND RHEUMATIC DISEASES

Simeon Grazio

Sazetak

Ocjena utjecaja reumatske bolesti na bolesnika je
nuzna u cilju evaluacije ishoda intervencije usmjerene
kako na proces bolesti tako i na obnavljanje funkcioni-
ranja. Medunarodna klasifikacija funkcioniranja, nes-
posobnosti i zdravlja (engl. skr. ICF) je sveobuhvatno
orude osmisljen sa ciljem biljezenja i organiziranja §i-
rokog spektra informacija o zdravlju i stanjima poveza-
nim sa zdravljem, utemeljenima na biopsihosocijalnom
principu. Sastavnice ICF-a, Tjelesne funkcije, Tjelesne
strukture 1 Aktivnost i sudjelovanje upotpunjene su kon-
tekstualnim sastavnicama, Okolinskim i Osobnim ¢im-
benicima, koji su svi u interakciji. ICF sadrzi listu ICF

Kljuéne rijeci

kategorija, koji opisuju sastavnice integrativnog modela
Svjetske zdravstvene organizacije. Koristi alfanumeric-
ki sustav, gdje su pojedine kategorije odredene potka-
tegorijama. Tako organizirane vise od 1400 kategorija
virtualno obuhvacaju sav spektar problema koje susre-
¢u bolesnici s miSi¢nokoStanim stanjima. Glavna prak-
ti¢na oruda za koristenje ICF-a su: ICF provjerne liste,
ICF srzni setovi, ICF kategorijski profil i ICF listovi. ICF
postaje opce prihvacéeni konceptualni okvir, koji ¢e se u
klini¢koj praksi naSiroko primjenjivati za klasifikaciju
1 opisivanje problema bolesnika, poglavito kroz multi-
disciplinarnu skrb 1 u tijeku rehabilitacije.

klasifikacija, funkcioniranje, nesposobnost, zdravlje, reumatske bolesti

Summary

Assessment of the impact of the rheumatic disease
on the individual patient is necessary to evaluate the out-
come of an intervention targeted at the disease process as
well as at the restoration of the patient’s functioning. The
International Classification of Functioning Disability and
Health (ICF) is a comprehensive tool designed to record
and organise a wide range of information about health and
health related states, based on bio-psycho-social perspec-
tive. The ICF components, namely, body functions, body
structures, and activities and participation are complement-
ed by the contextual components, environmental factors and
personal factors. All of them are in mutual interactions. The
ICF contains lists of so-called ICF categories that describe

Keywords

the components of the integrative World Health Organisa-
tion model. It uses an alphanumerical model where catego-
ries are ‘nested’ so that broader categories are defined to in-
clude more detailed subcategories of the parent categories.
Organized in such a way and with more than 1400 catego-
ries ICF covers virtually all the spectrum of problems en-
countered in patients with musculoskeletal conditions. The
main practical tools of the ICF include ICF check lists, ICF
core sets, ICF categorical profile and ICF assessment sheet.
The ICF is likely to become the generally accepted con-
ceptual framework and will be increasingly used in clinical
practice to structure patient problems, particularly in multi-
disciplinary care and for rehabilitation purposes.

classification, functioning, disability, health, rheumatic diseases
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Uvod

Medunarodna klasifikacija funkcioniranja, nespo-
sobnosti i zdravlja (eng.skr. ICF) je razvijena sa ciljem
unificiranja i standardiziranja jezika za opisivanje i kla-
sifikaciju domena funkcioniranja, nesposobnosti i zdrav-
lja u pojedinaca i na razini populacije (1). Razvoj i podrs-
ka toj klasifikaciji na 54. Svjetskoj zdravstvenoj skupsti-
ni (World Health Assembly) u svibnju 2001. znac¢ajan je
pomak prioriteta Svjetske zdravstvene organizacije (skr.
SZ0) i dio je napora s ciljem podizanja svijesti o misic-
nokostanim bolestima i stanjima i smanjenju tereta ko-
je imaju na razini pojedinca i populacije, $to se ocituje i
proglasenjem desetlje¢a 2000.-2010. Desetlje¢em kostiju

i zglobova (2). Naime, iako su mortalitet ili dijagnosticki
podaci morbiditeta znac¢ajni, Medunarodna klasifikacija
bolesti (skr. MKB) klasificira bolesti kao uzroke smrti, a
sama po sebi dijagnoza ne kazuje Sto bolesnik moze ra-
diti, koja je njegova prognoza, koje su njegove potrebe
ili koliko stoji njegovo lije¢enje (3)? Odvajanje znakova i
simptoma koji su povezani sa specificnom bolesti odnosno
stanjem i posljedice koje time rezultiraju kao i interakci-
je s kontekstualnim ¢imbenicima omogucuje bolje razu-
mijevanje patofiziologije bolesti s jedne strane i napose
njezinih posljedica s druge strane (na primjer utjecaj na
tijelo, osobu i na osobu u kontekstu okruzenja).

Sastavnice Medunarodne klasifikacije funkcioniranja, nesposobnosti i zdravlja (ICF)

ICF se sastoji od 3 klju¢ne sastavnice. Ukratko,
prva sastavnica Tjelesne funkcije i strukture odnosi se
na fizioloske funkcije i anatomske dijelove, odnosno
gubitak ili devijaciju od normalnih tjelesnih funkcija i
struktura, $to se nekada definiralo kao oStecenje. Druga
sastavnica Aktivnost je izvrSavanje zadataka od strane
pojedinca, a ograni¢enje aktivnosti su poteskoce koje
pojedinac pri tome ima. Treca sastavnica Sudjelovanje
odnosi se na ukljucivanje u zivotne situacije, a ograni-
¢enja u sudjelovanju su problemi koje pojedinac mo-
ze iskusiti u takvom ukljucivanju. Ove tri sastavnice su
smjestene pod zajedni¢kim terminom funkcioniranja i
nesposobnosti. Oni su u odredenom odnosu sa zdrav-
stvenim stanjem (npr. bolesti ili poremecaji) i osobnim
i okolinskim ¢imbenicima (slika 1) (4).

ICF je temeljen na biopsihosocijalnom principu,
stoga sastavnice modela odgovaraju upravo sastavnica-
ma klasifikacije. Svaka sastavnica, Funkcija tijela (eng.
body functions - b), Struktura tijela (eng. body structures
- s), Aktivnosti i sudjelovanje (engl. activities and parti-
cipation - d), 1 Okolinski ¢imbenici (engl. environmen-
tal factors - e), sadrze iscrpnu listu ICF kategorija koje
su jedinice te klasifikacije. ICF kategorije su organizira-

ne po hijerarhiji i oznacene su jedinstvenim alfanume-
rickim kodovima. Kategorije su sloZzene u shemi debla,
grane, lista u sklopu svake sastavnice. Svaka sastavnica
sastoji se od poglavlja (1. stupanj), svako poglavlje sa-
stoji se od kategorija (2. stupnja), koje su opet gradene
od kategorija 3. stupnja, te konac¢no kategorija 4. stup-
nja. Struktura ICF je sli¢na onoj udZzbenika u kojem su
informacije organizirane u poglavljima s podnaslovima
koji pomazu Ccitatelju da lociraju informaciju koju tra-
ze. Dakle, ICF koristi alfanumericki sustav, gdje nakon
slova b, s, d 1 e slijedi numericki kod koji pocinje s bro-
jem poglavlja (jedan broj), slijedeca razina (dvije broj-
ke) i treca i Cetvrta razina (za svaki po jedna brojka) (4).
Kao primjer, za sastavnicu funkcija tijela imamo: b2 -
senzorne funkcije i bol (1. stupanj); b280 - osjet boli (2.
stupanj); b2801 - bol u dijelu tijela (3. stupanj); b28013
- bol u ledima (4. stupanj).

Kvalifikatori (engl. qualifiers) se koriste za ozna-
Cavanje stupnja funkcioniranja i zdravlja ili stupnja te-
zine problema. SZO organizacija predlaze da sve ka-
tegorije u klasifikaciji budu kvantificirane primjenom
uvijek iste genericke ljestvice: 0 - nema problema (bez
problema) (0-4%); 1 - blagi problem (5-24%); 2 - umje-

Slika 1. Medunarodna klasifikacija funkcioniranja, nesposobnosti i zdravlja (ICF) - sastavnice i njihovi meduodnosi
Figure 1. International Classification of Functioning, Disability and Health (ICF) - elements and their relations
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reni problem (25-49%); 3 - teski problem (50-95%); 4
- potpuni problem (96-100%); 8 - nespecificirano; 9 -
nije primjenjivo.

ICF sadrzi vise od 1400 kategorija i ukljucuje
kontekstualne aspekte okoline 1 osobe §to ju ¢ini viso-
ko sveobuhvatnim klasifikacijskim sustavom. Neutralni
termini kao §to su tjelesne funkcije 1 strukture aktivno-
sti 1 participacije u odnosu na “negativne” termine koji
su se koristili u prethodnim klasifikacijama kao §to su
“ostecenje”, “nesposobnost” ili “ometenost”, mogu sti-
mulirati 1 pozitivno djelovati, te okrenuti perspektivu vi-
Se usmjerenu na resurse (1). ICF je interaktivan je i eti-
oloski neutralan. Pokriva virtualno sve aspekte bolesni-
kovih iskustava, cijeli zivot (a ne samo odrasle) i odno-

Funkcioniranje i nesposobnost

si se na funkcioniranje u svim uvjetima. U bolesnika sa
RA, osteoartritisom (OA), krizoboljom i osteoporozom,
ICF pokriva spektar problema s kojima se susrecu bole-
snici s tim miSi¢nokostanim bolestima i stanjima. U ra-
du Weigla i sur. svi koncepti koje su imenovani od stra-
ne eksperata mogli su se povezati s [CF-om s izuzetkom
osobnih ¢imbenika. [zmedu 32% (Okolinski ¢imbenici)
1 51% (Aktivnosti i sudjelovanje) od navedenih konce-
pata povezano je s ICF kategorijama i to s identicnim
znacenjem i s istim stupnjem preciznosti, dok su osta-
li imenovani koncepti bili povezani s ICF kategorijama
s nizim stupnjem preciznosti i ukljucuju vise od jedne
ICF kategorije ili su bili povezani sa ICF kategorijom u
nekom sli¢nom, iako ne i identicnom znacenju (5).

Koncept funkcioniranja je razlicit od koncepta kva-
litete zivota. Kvaliteta zivota se odnosi na globalnu ili vi-
sokopersonaliziranu evaluaciju funkcioniranja, prvenstve-
no zadovoljstva ili osjecaja. Funkcioniranje se odnosi na
pozitivne aspekte interakcije izmedu pojedinca (s odrede-
nim zdravstvenim stanjem) i kontekstualnih ¢imbenika.
Nesposobnost se odnosi na negativne aspekte interakcije
izmedu pojedinca i kontekstualnih ¢imbenika (6).

Nesposobnost kako se definira kroz ICF je kon-
ceptualno $ira nego konceptualizacija nesposobnosti ko-
ja se uobicajeno koristi u mjerama ishoda. Na primjer
Health Assessment Questionnaire (HAQ) pokriva samo
sastavnicu Aktivnosti i sudjelovanje (7,8), dok Arthritis
Impact Measurement Scale 2 (AIMS2) obuhvaca i as-

Okolinski i osobni ¢imbenici

pekte sastavnice Tjelesnih funkcija (6,8,9). Odrednice
manifestiranja nesposobnosti u tjelesnim funkcijama i
strukturama su ¢esto specificne u odnosu na stanje zbog
toga jer je taj problem cesto direktna posljedica samog
procesa odnosno bolesti. Na primjer, radioloske promje-
ne ili snaga stiska Sake odreduju nesposobnost na razi-
ni tjelesnih funkcija i struktura u bolesnika s RA (10).
U sastavnici Aktivnosti i sudjelovanja neki problemi su
specifi¢ni u odnos na bolest odnosno zdravstveno stanje,
dok su drugi zajednicki za sve misiénokoS$tane bolesti.
Na primjer, problemi s pisanjem pridonose nesposobno-
sti u RA, ali nisu relevantni za neke druge miSi¢noko-
Stane bolesti. Za razliku od toga odijevanje je relevan-
tno za gotovo sve miSi¢énokostane bolesti (6).

Okolinski i1 osobni ¢imbenici su kontekstualni
¢imbenici koji se odnose na ukupnu pozadinu Zivota po-
jedinca i zivotnih situacija. Okolinski ¢cimbenici su fizi¢-
ki i socijalni, odnosno okolina i stavovi okoline u kojoj
osoba Zivi. Osobni ¢imbenici su odredena individualna
pozadina i “porijeklo” koji se ne odnose na odredeno
zdravstveno stanje npr. dob, spol, rasa, zivotni stil, na-
vike, socijalna pozadina i slicno. U interpretaciji rezul-
tata interakcije izmedu domena ICF sastavnica okolin-
skih ¢imbenika mora se uzeti u obzir interakcija izmedu
domena ICF sastavnica okolinskih ¢imbenika, osobnih
¢imbenika i aktivnosti i sudjelovanja.

Okolinski 1 osobni ¢imbenici mogu predstavlja-
ti zapreku ili olakSanje, a u nekim slucajevima i oboje
(1). Kvantificirani su u negativnoj i/ili pozitivnoj lje-
stvici koje oznacavaju veli¢inu kroz koju oni djeluju
kako slijedi (6-5):

0 - bez zapreke

1 - blaga zapreka

2 - umjerena zapreka

3 - teska zapreka

4 - potpuna zapreka

+0 - bez olakSanja

+1 - blago olaksanje

+2 - umjereno olakSanje
+3 - znacajno olaksanje
+4 - potpuno olakSanje
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Okolinski ¢imbenici relevantni

za nesposobnost u reumatskim bolestima

u sklopu ICF okvira

Hrana (e1100), jer je debljina rizi¢ni ¢imbenik za
osteoartritis (OA) i za pojavu krizobolje, a rezultati studija
upucuju na zaklju€ak da smanjenje tjelesne tezine u debelih
osoba moZze imati povoljan ucinak na simptome OA (11).

Lijekovi (e1101), jer utjeu na nesposobnost, sma-
njenjem boli koja je povezana s nesposobnoscu u bole-
snika s migiénokostanim bolestima i stanjima. Stovise,
u bolesnika s RA poznato je da lijekovi koji modificiraju
tijek bolesti mogu smanjiti nesposobnost (12).

Proizvodi i tehnologija za osobnu mobilnost i pri-
jevoz (e 120) prvenstveno ukljucuju osobne automobile.
U studiji koja je istrazivala odnos voznje osobnog auto-
mobila i miSi¢nokostanih simptoma, voznja je bila pove-
zana s odsustvovanjem s posla zbog krizobolje (13).

Proizvodi i tehnologija za zaposljavanje (e 135),
jer je, na primjer, u bolesnika s krizoboljom nedostatak
lakSeg posla dobro poznati rizi¢ni ¢imbenik kronicite-
ta (14), dok je fizicki zahtjevan posao prediktor nespo-
sobnosti za posao u bolesnika s RA (15).
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Nacrt, konstrukcija i gradnja proizvoda i tehnologi-
ja za zgrade u javnoj uporabi (e 150) je vazno za sudjelo-
vanje i to prvenstveno u osoba koja koriste invalidska ko-
lica (16). Isto je i za Nacrt, konstrukcije i gradnje proizvo-
da i tehnologija za zgrade u privatnoj uporabi (e 155).

Vremenski uvjeti i klima (e 225) mogu imati utje-
caj na simptome misi¢nokos$tanih bolesti, ali su dokazi
u literaturi slabi.

Neposredna obitelj (e 310) je uklju¢ena u gotovo
sve ICF srzne kategorije kroni¢nih miSickokostanih bo-
lesti. Obitelj koja podrzava socijalne i rekreacijske aktiv-
nosti moze pridonijeti da osoba s odredenim misi¢noko-
Stanim stanjem poveca svoje aktivnosti i smanji iskustvo
nesposobnosti. Medutim, neposredna obitelj moze biti i
zapreka za funkcioniranje. U pregledu odrednica lose pro-
gnoze bolesnika s krizoboljom, bra¢ni drug i ostali sa za-
brinutim i briznim ponaSanjem su ¢imbenici rizika za ve-
¢e bolno ponasanje i nesposobnost bolesnika (17).

Individualni stavovi ¢lanova obitelji (e 410) i Indi-
vidualni stavovi zdravstvenih profesionalaca (e 450), kao
okolinski ¢imbenici su posljedice obicaja, prakse, ideo-
logija, vrijednosti, norma 1/ili religijskih vjerovanja..

Usluge prijevoza, sistemi i politike su primjer vaz-
nosti ICF kategorije na nesposobnost. Tako je u jednom
istrazivanju provedenom u SAD 14,4% osoba s OA do-
zivjelo lokalni javni prijevoz kao zapreku, a 72,2% njih
koristi specifi¢ne servise javnoga prijevoza (18).

Servisi, sistemi i politike socijalnog osiguranja (e
570) imaju za cilj pomo¢ osobama koji zbog dobi, siromas-
tva, nezaposlenosti, zdravstvenog stanja ili nesposobnosti
imaju potrebu za pomoci drustva. Medutim servisi socijalne
skrbi mogu biti i zapreka, jer mogu posredno poticati bole-
snike da vode dugotrajne sporove zbog odstete (19).

Servisi, sistemi i politike opce socijalne podrske
(e 575) mogu povecati funkcioniranje osobe u drustvu.
Na primjer, nadoknadom troskova za prijevoz taksijem
za tesko nesposobne osobe.

Zdravstveni servisi, sistemi i politike (e 580) su,
takoder, vazan okolinski ¢imbenik u svim ICF srznim
setovima $to se, na primjer, ocituje u listama cekanja za
ugradnju umjetnog zgloba (20).

Osobni éimbenici vazni za nesposobnost

Osobno nosenje sa boles¢u jedan je od najprepo-
posobnosti. Brown i Nicassio su stvorili koncept nose-
nja s bolescu koji je po prirodi aktivan ili pasivan (21).

Samoucinkovitost se odnosi na uvjerenje pojedin-
ca 0 svojim sposobnostima da organizira i izvrsi akcije
potrebne prilikom suocavanja s odredenom situacijom.
Vaznost samoucinkovitosti na iskustvo nesposobnosti
je potvrdeno u vise klinickih studija (22).

Stres moze biti ¢imbenik rizika za lose zdravstve-
no stanje. Tako je, na primjer, u bolesnika s RA nadeno
da stres moze biti potencijalni uzrok nesposobnosti i da
tijekom bolesti stres pogorsava bolest i s njom poveza-
nu nesposobnost (23).

Bolesnici s depresivnim simptomima imaju visi
rizik za nesposobnost $to je potvrdeno i prospektivnom
kohortnom studijom bolesnika s RA (24), dok je bolje
mentalno zdravlje povezano s boljim fizickim funkcio-
niranjem u prospektivnoj kohortnoj studiji bolesnika s
OA koljena (25).

Fizicka aktivnost ili pusenje kao ¢imbenici zivot-
noga stila, takoder, imaju utjecaj na nesposobnost. Ta-
ko, na primjer, u bolesnika s krizoboljom nedostatak fi-
zicke aktivnosti 1 puSenje su ¢imbenici rizika za nastup
krizobolje (14).

Udruzene bolesti mogu djelovati na nesposobnost,
pa je u istrazivanju radnika s krizoboljom nadeno da je u
onih s komorbiditetima 1,31 puta viSa vjerojatnost da ¢e
ostati nesposobni za posao u odnosu na one bez komor-
biditeta (26). U velikoj presje¢noj analizi bolesnika s RA
1 ostalim vrstama artritisa takoder je naden visi stupanj
nesposobnosti u bolesnika s komorbitidetima (27,28).

Socioekonomski status moze utjecati na nespo-
sobnost, §to je potvrdeno u brojnim klinickim i popu-
lacijski temeljenim studijama osoba s artritisom i mi-
Siénokostanim poremecéajima (29). U bolesnika s kri-
zoboljom niski stupanj obrazovanja je ¢imbenik rizika
za kronicitet (14).

Uvjeti rada se odnose na osnovne ¢imbenike pro-
fesije i na okolinske ¢imbenike kao Sto su oprema, pro-
izvodi i tehnologija koja se koristi za rad odnosno olak-
Sanje radnih aktivnosti. U sistematskom pregledu psiho-
socijalnih ¢imbenika rizika za bol u ledima niski stupanj
zadovoljstva na poslu bio je jedini osobni ¢imbenik s ja-
kim dokazima (30). U sistematskom pregledu o fizickom
opterecenju kao ¢imbeniku rizika za krizobolju utvrdeni
su snazni dokaze da se u bolesnika na poslovima koji za-
htijevaju manualni posao, sagibanje, izvrtanje tijela ili vi-
braciju cijeloga tijela povecava rizik za bol u ledima, dok
su dokazi za teski fizicki posao bili umjereni (31).

Povezivanje mjernih instrumenata stanja zdravlja
s Medunarodnom klasifikacijom funkcioniranja, nesposobnosti i zdravlja (ICF)

Danas postoje brojne klini¢ke mjere i instrumenti
orijentirani su prema bolesniku, koji se koriste u ocjeni i
evaluaciji zdravstvenog stanja i koju su naizgled konku-
rentski u odnosu na ICF. Klinicke mjera mogu biti teh-
nic¢ke mjere (npr. rendgen), klinicki testovi (npr. mjere-
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nje izometrijske misiéne snage) (32) ili baterije testova
kao Sto je, na primjer Sekvencijska okupacijska ocjenu
dominantnosti (engl. Sequentional Occupational Dexte-
rity Assessment, skr. - SODA skor) (33). Veéina instru-
menata koji mjere zdravstveno stanje je razvijena s ci-
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ljem utvrdivanja stupnja ucinka lijekova u klinickim
istrazivanjima i sami po sebi su vrlo korisni za mjerenje
posljedica bolesti. Jedan od nedostataka tih instrumena-
ta je njihova otezana primjena u rehabilitaciji bolesni-
ka s miSi¢noko$tanim bolestima i stanjima, jer oni ne
uzimaju u obzir interakciju izmedu osobe i1 kontekstu-
alnih ¢imbenika, $to je upravo naglaseno u novom mo-
delu ocjene nesposobnosti, ICF modelu. U analizi od-
nosa 6 instrumenata kvalitete zivota (SF 36, NHP, QL-I,
WHOQOL-BREF, WHODASII i EQ-5D) prema ICF-u
nadena je povezanost u 148 pojedinih tocaka i ukupno
226 koncepata. Procijenjeni kappa koeficijent je bio u
rasponu od 0,82-0,98. Koncepti koji su sadrzavali po-
jedine stavke tih mjernih instrumenata kvalitete zivota
bile su povezane s 91 razlic¢itom ICF kategorijom, i to
17 kategorija iz sastavnice Tjelesnih funkcija, 60 kate-
gorija iz sastavnice Aktivnosti i sudjelovanja i 14 ka-
tegorija iz sastavnice Okolinskih ¢imbenika, dok se 12
koncepata nije moglo povezati s ICF-om. Zanimljivo je
da su u sastavnici Tjelesnih funkcija samo emocionalne
funkcije pokrivene svim istrazenim instrumentima, dok
u sastavnici Aktivnosti i sudjelovanja svi instrumenti po-
krivaju aspekte rada, dok polovica od njih pokriva as-
pekt mobilnosti. Samo je 4 od 6 instrumenata upravlje-
no prema okolinskim ¢imbenicima (34).

Usporedba sadrzaja mjernih instrumenata na te-
melju Medunarodne klasifikacije funkcioniranja, nes-
posobnosti i zdravlja (ICF)

Jedna od prednosti primjene ICF je mogucnost us-
poredbe sadrzaja mjernih instrumenata stanja zdravlja
pomocu ICF-a. Naime, studije su usporedivale psihome-
trijske osobine mjera zdravstvenog stanja, ali u literaturi
se rijetko nadu usporedbe samog sadrzaja. Vjerojatno je
tome razlog razlike koristenja koncepata, ljestvica i dru-
gih mjernih jedinica u razli¢itim mjerama zdravstvenog
stanja. Stoga je najvaznija prednost usporedbe sadrzaja
mjera temeljenih na primjeni ICF u koristenju vanjskih
i nezavisnih referenci na koje se ti instrumenti mogu
povezati i medusobno usporediti. Prvo pitanje kod oda-
bira mjere je odluka $to bi se trebalo mjeriti u skladu s
odredenim krajnjim ciljevima studije, populacije koja se
studira i planirane intervencije? Drugo pitanje je odre-
diti koje mjere koristiti? Primjena ICF kao referentnog
okvira omogucuje istrazivacima ili savjetodavnim tije-
lima da uoce koje su domene pokrivene specifi¢nim in-
strumentima i treba li studiju nadopuniti dodatnim mje-
rama, odnosno mogu biti svojevrsni putokaz za odredi-
vanje minimalnih zahtjeva koji moraju biti ispunjeni za
odobravanje takvih istrazivanja. Kod pregleda literature
za bilo koju kroni¢nu bolest odnosno stanje glede funk-

WHO DAS I

cioniranja i nesposobnosti mogu se naci brojni, ali razli-
¢iti termini, koji se odnose na istu vrstu fenomena. Na
primjer “funkcija”, “fizicka funkcija”, “fizicka nespo-
sobnost”, “nesposobnost”, “funkcionalno ogranicenje”
ili “kvaliteta zivota”. To rezultira poteSkocama u stvar-
nom razumijevanju $to studije zele istrazivati. Sli¢no,
rijetko su navedeni precizni ciljevi, a napose u slucaju
multimodularne intervencije. Tako se nerijetko navode
samo terapeutski i terapijski modalitet (npr. terapijske
vjezbe) ili su nabrojani ukljuceni profesionalac (lijec-
nik, fizioteraput i slicno), pa autori ¢lanaka ¢esto ostav-
ljaju citatelju svojevrsnu kreativnost da zamisle koji je
dio ostecenih tjelesnih funkcija, koje su ogranicene ak-
tivnosti ili smanjeno sudjelovanje cilj odredene interven-
cije. Osim toga, rijetko se istrazuje da li promjene ko-
je rezultiraju primjenom odredene intervencije stvarno
doprinose objasnjenju promjena u ishodima studije. Jer,
ono $to objasnjava pobolj$anje u ishodima studije mo-
ze biti iznenadujuce razli¢ito od onoga sto se ocekiva-
lo i na §to se odnosi. Na primjer, to mogu biti promjene
u stupnju tjeskobe i depresije prije nego promjene u ci-
ljanim parametrima tjelesnih funkcija, sto je, ako se ne
koriste primjereni instrumenti, u studijama tesko razlu-
¢ivo (35). Intervencije s ciljem smanjenja boli i nespo-
sobnosti u miSi¢no-kostanim bolestima moze imati ra-
zli¢ite u¢inke na ogranicenje, aktivnosti i sudjelovanja
kako je to definirano ICF-om. Analizom rezultata rando-
miziranih kontroliranih studija koje su koristile upitnike
funkcijskog stanja WOMAC, SF-36 (Short-Form-36) i
ODI (Oswestry Low Back Disability), nadeno je da inter-
vencije temeljene na terapijskim vjezbama i primjenom
injekcija imaju veéi ucinak na ogranic¢enje aktivnosti i
sudjelovanja, dok intervencije temeljene na lijekovima
(osim u obliku injekcija) imaju veci u€inak na ograni-
¢enja vezana uz aktivnost nego ona koja su vezana na
sudjelovanje. Stoga se primjenom ICF-a moze pokazati
razli¢iti u¢inak pojedinih intervencija, a primjena mje-
ra ishoda koje ne razlikuju ove tri domene moze zakriti
pravu vrijednost pojedine intervencije (36).

Primjena Medunarodne klasifikacije funkcionira-
nja, nesposobnosti i zdravlja (ICF) u praksi ICF je refe-
rentna klasifikacija, ali prvotno nije zamisljena da bude
prakti¢ni alat (1). Stoga je njezina prakticna primjena u
klini¢koj praksi veliki izazov. Glavno ogranicenje ICF
instrumenata su da dokumentacija obi¢no zahtjeva pu-
no vremena i ima negativni u¢inak na zadovoljstvo ¢la-
nova tima. Prakti¢ni instrumenti za aplikaciju ICF-a u
medicini uklju¢uju WHODAS 11, ICF provjerne (engl.
check) liste i ICF srzne setove, a kao pomo¢ u svakod-
nevnom radu se koriste 1 ICF listovi (1).

WHO DAS 1I je genericka mjera zdravstvenog
stanja s dvije verzije 36 ili 12 pitanja temeljenih na
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ICF. Ukljucuje 6 domena: razumijevanje i komunika-
ciju, pokretljivost, samozbrinjavanje, zivot s drugima,

43



domadinstvo i posao, te sudjelovanje u drustvu. Moze
se koristiti za odrasle (starije od 18 godina), a primje-
njiv je kroz spektar razli¢itog kulturnog i edukacijskog

ICF provjerna lista

porijekla. Vrijeme potrebno za ispunjavanje upitnika je
za verziju sa 12 pitanja je 5 minuta, a za verziju sa 36
pitanja 20 minuta (37).

ICF provjerna (engl. check) lista je “kratka” verzija
ICF na 12 stranica i s 125 kategorija 2. stupnja. Potrebno je

ICF srzni setovi

oko 1 sat za ispunjavanje, duze za bolesnike s visestrukim
ostecenjem, ograni¢enjem aktivnosti i sudjelovanja (38).

ICF srzni setovi su osmisljeni u svrhu odabira ma-
njeg broja kategorija koji su minimalni standard za ocjenu
i dokumentiranje funkcioniranja, nesposobnosti i zdrav-
ljau klini¢kim studijama, klinickom okruzju i viSeprofe-
sionalnoj sveobuhvatnoj ocjeni. Srzni setovi su razvije-
ni od strane ICF istrazivackoga tima WHO, Odjela za fi-
zikalnu medicinu i rehabilitaciju “Ludwig Maximilian”
Sveucilista u Miinchenu i Tima za klasifikaciju, ocjenu i
istrazivanje SZO, a u suradnji s brojnim medunarodnim
drustvima, ukljucujuci Europsku ligu protiv reumatizma
(EULAR) i Desetljeca kostiju i zglobova. ICF srzni se-
tovi mogu se primijeniti u bilo kojem okruzju zdravstve-
ne zastite. Za sada su dostupni za 15 kroni¢nih bolesti i
stanja. Za svako kroni¢no zdravstveno stanje utvrden je
Sveobuhvatni i Kratki ICF srzni set (1).

Kratki ICF srzni set za specifi¢nu bolest odno-
sno stanje ukljucuje najmanje kategorija s ciljem prak-
ti¢nosti, ali najvise potrebnih da bi se dovoljno sveobu-
hvatno definiralo stanja bolesnika u klinickim studija-
ma i po moguénosti ono $to klini¢ar susrece kao tipi¢an
spektar problema u funkcioniranju bolesnika sa speci-
ficnim stanjem. Primjer Kratkog ICF srznog seta za RA
je prikazan u tablici.

Kratkim ICF srznim setom, kao jedinstvenim ala-
tom, moguce je usporediti bolesti u razli¢itim klinickim
i epidemioloskim studijama. Sistematska primjena ICF
taksonomije i [CF temeljenih standarda (na primjer Krat-
kog ICF srznog seta) u opisu populacije neke studije,

ICF kategorijski profil

ciljeva, intervencije i analize mogu znacajno pridonije-
ti kvaliteti, Citljivosti i usporedivosti studija (10). Sto-
ga, kada se analiziraju rezultati sugerira se da izvjescéa
o varijablama uklju¢uju i multivarijantnu analizu upo-
rabom odgovarajuc¢ih ICF kodova (1).

Sveobuhvatni ICF srzni set je zamisljen kao vo-
di¢ multidisciplinarne ocjene u bolesnika s odredenom
kroni¢nom boles¢u ili stanjem. Dakle, njime se opisu-
je tipican spektar problema u funkcioniranju bolesni-
ka. Lista ICF kategorija ukljuc¢uje najmanje kategorija
s ciljem da budu prakti¢ni, ali ipak s dovoljno njih da
se sveobuhvatno opiSe ocjena tipicnog spektra proble-
ma OCcito, lista je ovom slucaju znacajno dulja nego §to
je kod Kratkog ICF srznog seta.

Vazno je napomenuti da su ICF srzni setovi re-
zultat odluka koje su donesene na medunarodnoj razini
kroz formalni proces i konsenzus, a koji integrira dokaze
skupljene iz preliminarnih studija uklju¢ivo Delphi pro-
ces (40), sistematske preglede (41) 1 empirijske podatke
upotrebom ICF provjernih lista (42). Na temelju procesa
razvoja srznih kriterija oni odrazavaju razlicite perspek-
tive, kako istrazivaca, klini¢ara, svih tipova zdravstve-
nih profesionalaca koji u praksi lijece bolesnike s odre-
denim bolestima i stanjima, tako i perspektivu bolesni-
ka. ICF srzni setovi se smatraju preliminarnim inacica-
ma koje zahtijevaju naknadnu validaciju kroz meduna-
rodne multicentri¢ne studije prvenstveno iz perspektive
samih bolesnika kroz tzv. fokus grupe (1,43).

ICF kategorijski profil je ilustracija funkcionalnog
stanja bolesnika u trenutku ocjene. Temelj za kreiranje
ICF kategorijskog profila je kombinacija primjene ICF
srznog seta i vrednovanje svake ICF kategorije putem
ICF kvalifikatora. Ako ne postoji ICF srzni set za odre-

ICF listovi

denu bolest odnosno stanje ICF kategorijski profil se
stvara od onih ICF kategorija koje su relevantne za opis
odredenog funkcionalnog stanja bolesnika. Alternativ-
no ili dodatno na ICF kategorijski profil rezultat ocjene
bolesnika moze se upisati i u ICF list (44).

Primjena tzv. ICF listova (engl. ICF sheet) teme-
ljenih na ICF okviru bilo u papirnatom ili elektronickom
obliku, pomazu razumijevanju odnosa izmedu odabranih
ciljanih problema i ostecenih tjelesnih funkcija i struk-
tura, i osobnih i okolinskih ¢imbenika. primjena ICF li-
stova osmisljena je da bude integrirani dio rehabilitacij-
skog ciklusa koji se sastoji od Cetiri klju¢na elementa:
1. ocjena i identifikacija bolesnikovih problema i defi-
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niranje intervencije, 2. dodjeljivanje ciljeva intervenci-
je na zdravstvene profesionalce i principi intervencije,
3. specifikacija indikatora mjera za specifi¢ne tehnike i
ciljne vrijednosti u predefiniranom razdoblju i 4. evalu-
aciju postignutoga cilja (u odnosu na predefinirane ci-
ljeve) (slika 2) (6).

ICF listovi, poglavito primjenjivi u koraku ocjene,
su strukturirani pristup problemu.Oni su zorni primjer
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Tablica. Medunarodna klasifikacija funkcioniranja, nesposobnosti i zdravlja (ICF) - kategorije ukljuéene u Kratki ICF srzni set
za reumatoidni artritis i postotak struénjaka koji su ukljuéili imenovane kategorije u Kratki ICF srini set (39)
Table. International Classification of Functioning, Disability and Health (ICF) - categories included in Short ICF Core Set
for rheumatoid arthritis and the percentage of experts that included the named categories in Short ICF Core Set (39)

ICF sastavnica % struénjaka  ICF num. kod
Tjelesne funkcije 100 b280
100 b710
85 b730
70 b455
65 b780
15 b770
5 b134
5 b740
Tjelesne strukture 100 s750
100 s730
85 s710
70 s720
15 s810
10 s760
5 s299
Aktivnosti i sudjelovanje 90 d450
90 d850
75 d440
75 d410
65 d445
65 d230
45 d430
40 d470
30 d540
30 d510
30 d920
25 d770
10 d859
5 d550
Okolinski ¢imbenici 92 e310
92 e580
69 e355
69 ell5
62 e570
38 el55
23 e540
23 el20
15 ell0
8 el50

ICF kategorija

Osjet boli

Funkcije mobilnosti zgloba

Funkcije snage misi¢a

Funkcije tolerancije na vjezbanje

Osjeti u svezi s funkcijama misi¢a i pokretanja
Funkcije uzorka hoda

Funkcije spavanija

Funkcije misi¢ne izdrzljivosti

Struktura donjih ekstremiteta

Struktura gornjih ekstremiteta

Struktura glave i vrata

Struktura ramena

Struktura podru¢ja kozZe

Struktura trupa

Oko, uho i druge strukture, nespecificirano
Hod

Plac¢eni posao

Precizna funkcija $ake

Promjene osnovnih polozaja tijela
Uporaba ruke i $ake

Obavljanje svakodnevnih poslova

Dizanje i nosenje predmeta

Koristenje prijevoza

Oblacenje samog sebe

Pranje samog sebe

Rekreativne aktivnosti i slobodno vrijeme
Intimni odnosi

Rad i zaposlenje, ostalo specificirano i nespecificirano
Hranjenje (Jedenje)

Neposredna (uza) obitelj

Zdravstveni servisi, sistemi i politike
Zdravstveni profesionalci

Proizvodi i tehnologija za osobnu uporabu

u svakodnevnom zivotu

Servisi, sistemi i politike socijalne sigurnosti
Konstrukcija i gradenje proizvoda i tehnologija
zgrada za privatnu uporabu)

Servisi, sistemi i politike prijevoza

Proizvodi i tehnologije za osobnu unutar- i izvankuénu
mobilnost i prijevoz

Proizvodi i supstancije za osobnu potrosnju
Nacrt, konstrukcija i gradnja proizvoda i tehnologija
zgrada za javnu uporabu

razumijevanja meduodnosa tjelesnih funkcija i struktu-
ra, te psihosocijalnih i okolinskih ¢imbenika, odnosno
nacin su prikaza sveobuhvatne ocjene i opisa bolesni-
kovih iskustava u sklopu konteksta osobnih i okolinskih
¢imbenika $to ¢ini temelj za intervenciju koja je ucin-
kovita i upravo orijentirana prema bolesniku. Listovi su
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podijeljeni u dva dijela - gornji dio je za bolesnikovu
perspektivu, a donji dio se odnosi na perspektivu zdrav-
stvenog profesionalca (slika 3). Dio koji se odnosi na
bolesnikovu perspektivu prakticni je put dokumentiranja
bolesnikovih problema, dakle pogled iz njegove/njezine
subjektivne perspektive (nisu termini iz ICF klasifika-




cije!). Dio koji se odnosi na zdravstvenog profesional-
ca dokumentira nalaze anamneze, klinickoga pregleda i
ostalih tehnika dijagnostike, kao $to su laboratorij, RTG,
elektrofizioloski pregledi i drugo.

Dakle, u prvoj fazi, kada se uzima anamneza,
identificiraju se i1 zapisuju bolesnikovi problemi. U si-
stematskom pristupu trebalo bi proéi kroz ICF kategori-
je sveobuhvatnog ICF srznog seta za odredenu kroni¢nu
bolest ili stanje. Slijede¢i korak u ocjeni je definiranje
dugotrajnih intervencijskih programa i ciklickih ciljeva.
Ovaj korak bi trebao, kad je god to moguce, ukljuciti ci-
jeli tim. Ciklicki cilj se odnosi na ono §to se treba slije-
dece posti¢i (na primjer u danima ili tjednima). Cikli¢-
ki ciljevi se tipi¢no oznacavaju u dijelu ICF lista koji se
odnosi na bolesnikovu perspektivu, $to odrazava potrebu
da se tijekom cijelog procesa u obzir uzmu upravo bo-
lesnikova perspektiva i ciljevi. Vremenski period za po-
stizanje odredenog cilja ovisi o razli¢itim ¢imbenicima,

Slika 2. Rehabilitacijski ciklus (6)
Figure 2. Rehabilitation cycle (6)

Dodjeljvanie

Intervencija

Slika 3. ICF list - primjer 80-godi$njeg bolesnika
s osteoartritisom (45, uz dopustenje)
Figure 3. ICF page - example of 80 year old patient
with osteoarthritis (45, with permission)

Ime: Medicinska dijagnoza: Primarni cilj rehabilitacije:
Dob: 80 Osteoartritis Povecati neovisnost prilikom kucanskih posiova kako bi se mogla
brinuti o suprugu, smanijiti bol
2 Hod uz pomot (> 200m) X
Kl Bol u fjevoj nozi Brine se 0
prilkom hodanja suprugu (jako
g Stajanje (>10 min ogranicenje)
s bezpomodi)
g
3:1 Slabost nogu Vrtlarenje (u potpunosti
3 Ne moZe se ograniceno)
@ uspinjati po
stubama
Tielesna struktura/funkdja Aktivnosti/sudjelovanje
Lateralna nestabihost ljevog koljena ]
(_g Povec¢an misi¢ni tonus bedra (2-3 stupnja) J
2
gz I Smanjen ROM koljena, ekstenzija 10° ]
g Defidit koordinacije ]
£
£ Mi&i¢na siabost zdjeliénog obruca J
% Mgiéna slabost lijeve noge. Centie m.kvadriceps: ]
> 0-1
£
@ Okolinski: Zivi na selu, stan nadrugom katu, bez dizala, Zivi na teret
& drudtvenih institucija, koristi stake
K Ini &mbenid:
e e Osobni: Visoko motivirana za r i: aritmija (149.9),
hipertenzija (110)

kao §to su tezina problema, dob bolesnika ili mogu¢no-
sti resursa za lijeenje i rehabilitaciju. Cilj intervencij-
skoga programa odnosi se na cilj koji se postize nakon
dovrsetka cijelog procesa lijeCenja. Odrednice relevan-
tnih intervencijskih ciljeva se definiraju kroz tri koraka.
Prvi - identificiraju se svi aspekti, ICF kategorije koji
imaju pozitivni ili negativni u¢inak na definirani ciklic-
ki cilj. Drugo - biraju se samo one ICF kategorije koje
se mogu mijenjati. Treci - kao relevantni intervencijski
ciljevi biraju se samo oni za koje se pretpostavlja da ¢e
utjecati na cikli¢ki cilj u aktualnoj situaciji (44).

Dodjeljivanje odredenih zadaca, a sukladno ci-
ljevima koje smo odredili slijede¢i je korak. Multidis-
ciplinarni pristup u skrbi bolesnika s miSi¢nokosStanim
bolestima i stanjima pokazao se superiornim u odnosu
na druge strategije. Na primjer, u kroni¢noj krizobolji
u pregledu koji je ukljucio 10 klini¢kih studija posto-
je snazni dokazi da je intenzivni multidisciplinarni pri-
stup bolji u odnosu ostale pristupe u smislu smanjenja
boli i poboljsanja funkcije (46). U ICF mapama dodje-
ljivanja zadaca postoji lista odgovarajucih intervencija
koje trebaju provoditi specifi¢ni zdravstveni djelatnici.
Slijedi primjena intervencije koju provodi svaki ¢lan ti-
ma, s tim da odredenu intervenciju moze provoditi vise
zdravstvenih djelatnika. Clan tima treba definirati svoju
intervencijsku tehniku, odnosno nacin koji je primjeren
odredenom intervencijskom principu, identificirati mjere
za prac¢enje napredovanja i definirati ciljeve (mjerne vri-
jednosti) kao i vremenski okvir za postizanje tih ciljeva.
Da bi se dostigli cikli¢ki ciljevi i intervencijski ciljevi,
vazno je redovita evaluacija napredovanja. Evaluacija
intervencijskih ciljeva odrazava uc¢inkovitost onih reha-
bilitacijski intervencija koje su provedene. Ta evaluacija
je temelj odluke treba li dodati neke intervencijske ci-
ljeve ili promijeniti intervencijske principe. U prethod-
no odredenim intervalima (ili kada je postignut ciklicki
cilj) tim bi trebao ocijeniti podrucja koja su definirana
kratkim ICF srznim setom. Tada se mogu odrediti novi
ciklicki i intervencijski ciljevi ili se moze donijeti odlu-
ka da se nastavi s teku¢im planom lije¢enja. ICF inter-
vencijske tablice sadrze sve informacije od dodjeljiva-
nja odredene zadace do evaluacije. Sve $to je vazno za
cijeli tim 1 rehabilitacijski proces. ICF prikaz evaluaci-
je se temelji na ICF kategorijskom profilu, a obuhvaca
one ICF kategorije za koje je bilo odredeno da ¢e biti
ciljevi 1 intervencijski ciljevi. Prikaz moze biti proSiren
na ilustraciju evaluacije odgovarajucih ICF kategorija i
stupac za postizanje ciljeva (47).

Model odgovora s multidimenzionalnim pitanjima

Model odgovora s multidimenzionalnim pitanji-
ma nedavno je validiran kroz ICF i to za bolesnike koji
imaju jednu od slijedeé¢ih bolesti ili stanja: krizobolja,
RA, OA, debljina ili stanje nakon cerebrovaskularnog

46

inzulta. Pokazano je da se multidimenzionalni model
bolje uklapa u okvir ICF-a.

Na primjer, model u kojem su odijeljene svaka
od 4 dimenzije - tjelesne strukture, tjelesne funkcije,
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aktivnosti 1 sudjelovanje daje kvalitetnije rezultata ne-
go model koji samo razlikuje tjelesne funkcije i struk-
ture od aktivnosti 1 sudjelovanja. Stoga razlicite dimen-

Dodatne prednosti primjene ICF

zije mogu olaksati uskladenost ICF sastavnica s drugim
mjerama, koje se koriste u klinickom radu i u istraziva-
njima (48).

Mnoge zemlje danas primjenjuju ICF u razlici-
tim podrucjima, ne samo zdravlja, ve¢ i socijalnih po-
slova, rada i obrazovanja. Kada govorimo o zdravstve-
nom sektoru vazno je prepoznati da je ICF znacajan ne
samo za fizikalnu i rehabilitacijsku medicinu, ve¢ i za
druga podrucja i to ne samo za lijecnike ve¢ i za osta-
le profesionalce kao $to su fizioterapeuti, radni terape-
uti, psiholozi i socijalni radnici. Kao zajednicki jezik,
ICF mijenja multiprofesionalnu komunikaciju $to je vr-
lo vazno u kroni¢nim i kompleksnim bolestima i stanji-
ma. Takoder, ICF moze poboljsati komunikaciju izme-
du bolesnika i profesionalaca, te moze postati znacajan
¢imbenik u edukaciji svih profesionalaca ukljué¢enih u
skrbi bolesnika. ICF ¢e koristiti agencije, oni koji pru-

Zakljué¢ak

zaju zdravstvenu skrb i osiguravajuce kuce i instituci-
je, pa se na primjer moze koristiti za misljenje stru¢nja-
ka ili kao okvir za razvoj sustava temeljenih na mislje-
nju eksperata, izvjes¢a u zdravstvu i zdravstvenu stati-
stiku, planiranje u zdravstvu, itd. Tako, ICF moze biti
koristan i u razvoju buducéih sistema placanja, kada se
mora analizirati ogroman broj informacija, a suvi$ne in-
formacije izbjegavati. Upravo ICF omoguéuje okvir za
sakupljanje i analiziranje podataka i univerzalnu termi-
nologiju za usporedbu podataka u svim aspektima koji
se odnose na funkcioniranje i zdravlje. ICF predstavlja
novi nacin pogleda na ishode u sferi istrazivanja i do-
vest ¢e do boljeg razumijevanja funkcioniranja nespo-
sobnosti i zdravlja (49).

Po prvi put u povijesti medicine imamo univer-
zalni konceptualni okvir i klasifikaciju za funkcioni-
ranje, nesposobnost i zdravlje, primjenjivu za klinic¢a-
re i zdravstvene profesionalce, istrazivace, zdravstve-
ne institucije, one koji provode zdravstvenu skrb, ali i
one koji ju plac¢aju. ICF okvir se sve viSe primjenjuje u
klini¢koj praksi za strukturiranje problema bolesnika,
osobito u multidisciplinarnoj skrbi. Kako ICF ukljucu-
je 1 kontekstualne ¢imbenike koji su u meduodnosu sa
sastavnicama tjelesnih funkcija i struktura aktivnosti i
sudjelovanja, vjerojatno je da ¢e ljudi koji koriste ICF
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ULTRAZVUCNA DIJAGNOSTIKA U BOLESTIMA SUSTAVA ZA KRETANJE
ULTRASONOGRAPHY IN LOCOMOTOR SYSTEM DISEASES

Marijana Pervan' ¢ Porin Peri¢?

Sazetak

Znacajna je uloga dijagnostickog ultrazvuka uz upo-
trebu obojenog doplera kako u dijagnosticiranju bolesti lo-
komotornog sustava tako i u praéenju aktivnosti bolesti i
uspjesnosti primjenjene terapije. To je metoda koja poka-
zuje visoku osjetljivost, dostupna je, financijski povoljna i
ne izlaze bolesnike ionizirajuéem zracenju. Osobito valja
istaknuti ranu dijagnosticku vrijednost ultrazvuka odno-
sno osjetljivost i prednost ultrazvuka pred konvencional-

Klju¢ne rijeci

nim snimkama. Omogucuje vizualizaciju intraartikularnih i
periartikularnih struktura. Otkrivanje promjena na zglobo-
vima i mekim ¢estima omogucuje primjenu pravoremene i
adekwvatne terapije, upucuje na daljnje dijagnosticke postup-
ke i praéenje bolesnika. Potrebna je kvalitetna oprema, edu-
cirani ultrasonicari te precizno definirana mjesta pregleda
pojedinog zgloba obzirom na klini¢ki nalaz, a dogovorno
s fizijatrima i reumatolozima kao dio timskog rada.

ultrazvuk, obojeni dopler, artikularne i periartikularne strukture

Summary

Ultrasonography and Doppler sonography have a
significant role in detecting structural changes of joints
and soft tissues, in clinical follow-up and evaluation
of therapy. Ultrasonography is sensitive, available, in-
expensive method, as well as the method without ion-
ization effects. It is method that has a high sensitivity
when compared with conventional radiography. It clear-
ly demonstrates joint and soft tissue abnormalities and

Keywords

may be recommended in early evaluation, monitoring
of response to therapy and disease activity monitoring.
In some patients ultrasonographic findings suggest ap-
plication of the other imaging modalities and diagnos-
tic procedures. Ultrasound should be the part of a team-
work of experienced radiologist, physiatrics, and rheu-
matologist. It implies adequate equipment, defined site
of examination based on clinical exam.

ultrasonography, Doppler sonography, articular and periarticular structures

Uvod

Cilj ovog pregleda je evaluacija uloge i moguéno-
sti ultrazvuka u dijagnostici bolesti lokomotornog susta-
va. Ultrazvuk je “imaging” tehnologija koja predstavlja
jednu od najvaznijih neinvazivnih dijagnosti¢kih meto-
da, bez ionizirajuceg zracenja, dostupnu, pouzdanu i fi-
nancijski povoljnu. Zbog nabrojenih prednosti zauzima
visoko mjesto u raznim dijagnostickim algoritmima. Da-
nas predstavlja prakti¢no rutinsku dijagnosticku pretragu

mr.sc. Marijana Pervan
Bukovac 96b ¢ 10000 Zagreb
e-mail: marijana.pervan@zg.htnet.hr
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u klinickoj medicini. Prvi je puta primijenjen u dijagno-
sticke svrhe pocetkom Cetrdesetih godina ovog stoljeca.
Prvi ultrazvuc¢ni uredaj s B modom razvio se 1952. go-
dine, a 1954. izumljen je prvi dvodimenzionalni “com-
pound-scanner” $to je omogucdilo direktno prislanjanje
sonde na kozu bolesnika. “Real-time” ultrazvuc¢ni ure-
daji poceli su se primjenjivati 1966. godine, $to se mo-
7e zapravo smatrati ultrazvu¢nim ekvivalentom dijasko-
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piji. Pravi procvat je klinicka ultrasonografija dozivjela
otkri¢em sive skale na B-skeneru sedamdesetih godina
proslog stolje¢a. 1978. godine je R. Graf poceo s pri-
mjenom ultrazvuka u dijagnostici lokomotornog susta-
va i to pri pregledu djecjih kukova (1).

U dijagnostici bolesti lokomotornog sustava naj-
ceSc¢e se upotrebljavaju visokofrekvencijske linearne
sonde frekvencija izmedu 2-15 MHz s dobrom rezolu-
cijom. Znacajno mjesto zauzimaju tzv. specijalne son-
de za pregled pojedinih zglobova npr. sonda oblikova-
na poput hokojeskog Stapa za pregled malih zglobova
Saka. 1956. godine pocinje uporaba fizikalnog principa
nazvanog Dopplerov uc¢inak (2). U rutinskoj je primje-
ni u dijagnostici bolesti lokomotornog sustava od 1994.
godine. Dopplerov se ucinak najcesce primjenjuje pri
pregledu krvnih zila te se analiziraju doplerski pomaci
ultrazvuka rasprSenog na eritrocitima (2). Primjena Do-
pplerovog u¢inka omogucila je i intravenoznu primjenu
ultrazvucnog kontrasta i kontrast-specificnu metodu osli-
kavanja nazvanu harmonic¢kim oslikavanjem (harmonic
imaging) (2). Razvoj i usavrsavanje visokofrekvencij-
skih linearnih sondi je znatno utjecao na mogucnosti i
primjenu ultrazvuka u evaluaciji lokomotornog sustava
(3). Ultrazvuéna je metoda visokosenzitivna, ali i nes-
pecifi¢na u evaluaciji lokomotornog sustava, a osobita
joj je vrijednost u analizi intraartikularnih 1 periartiku-
larnih struktura (4). Ultrazvukom je moguée vizualizi-
rati detalje intraartikularnih struktura - oblik i konturu
artikulacijskih povrsina, razlikovati promijenjenu i za-
debljanu sinovijalnu membranu od sinovijalne tekucdi-
ne, razlikovati intraartikularni izljev i procijeniti njegovu
koli¢inu i ehogenost od periartikularnih promjena, mje-
riti debljinu hrskavice i detektirati oSte¢enja hrskavice i

Dijagnosticki ultrazvuk

male koStane erozije posebno u ranom stadiju osteoartri-
tisa (4). Ultrazvuk omogucéuje pregled mekih Cesti: sup-
kutanog tkiva, misica, tetiva i krvnih zila - vizualizaciju
vaskularizacije odnosno intenziteta perfuzije koji ovisi
o upalnoj aktivnosti sinovijalne membrane i periartiku-
larnog tkiva - obojenim doplerom, §to je osobito korisno
u procjeni klini¢ke aktivnosti bolesti (3,5).

Bolesnike je potrebno pregledati u standardnim
projekcijama - transverzalnim i longitudinalnim pre-
sjecima, ¢ime se relativno brzo omogucuje otkrivanje i
lokacija patologije (4). Dodatnu paznju treba posvetiti
tehnickom dijelu pregleda kako bi se izbjegao pritisak
sondom na pregledavani zglob i time narusio intenzitet
signala power-doplera (6,7).

Slika 1. Potkozni edem
Figure 1. Subcutaneous edema

Precizne smjernice ultrazvucnog pregleda su: anali-
zirati meke Cesti, uociti promjene ehoteksture, prekid kon-
tinuiteta, te zadebljanje ovojnice tetiva, vizualizirati zglob-
ni prostor - procijeniti njegovu Sirinu, utvditi postojanje iz-
ljeva i njegovu koli¢inu semikvantitativnom metodom po
stupnjevima (0 - bez izljeva, 3 - veéa kolicina izljeva), pro-
cijeniti ehogenost izljeva, ispratiti konture zglobne povrsi-
ne, s osvrtom na iregularnost, otkriti ostecenja hrskavice,
utvrditi postojanje rubnih osteofita, utvrditi postojanje ero-
zivnog procesa te opisati semikvantitativno (0 - pravilna
povrsina, 3 - brojne erozije). U slucaju pozitivnog nalaza
zadebljanja sinovije /> ili= 1 mm/, izljeva i/ili erozija odre-
diti intenzitet perfuzije sinovije obojenim doplerom kvan-
titativnim pokazateljem - mjerenjem indeksa otpora (RI)
odnosno power-doplerom te izraziti semikvantitativnom
metodom po stupnjevima (od stupnja 0 - bez vaskulariza-
cije do stupnja 3 - vrlo intenzivna vaskularizacija).

Naime, poznato je da je u upalnoj reumatskoj bo-
lesti povecana vaskularizacija sinovijalne membrane kao
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posljedica hiperplazije kapilara i venula, ali i ve¢ih krv-
nih zila (2). Power-dopler je pogodan za analizu tkiva
s niskom brzinom krvnog protoka kao §to je sinovija,
njime se detektira hipervaskularizacija, a u pregledava-
nim se arterijama upotrebom pulsiraju¢eg doplera uo-
cavaju niskorezistentni arterijski protoci, te je moguce

Slika 2. Rubna erozija radijalne konture
glave metakarplne kosti
Figure 2. Marginal erosion of the radial aspect
of the metacarpal head




dijagnosticirati sinovitis - diferencirati panus od nede-
struktivne sinovijalne hipertrofije (7).

Ultrazvuk zauzima posebno mjesto u evaluaciji
i pracenju bolesnika s reumatskim bolestima, a u ranoj
fazi bolesti superioran je u odnosu na konvencional-
ne snimke u otkrivanju znakova upale i destrukcije (8).
Osobita je vrijednost upotrebe obojenog doplera u pro-
cjeni intenziteta sinovijalne prokrvljenosti kao pokaza-
telja aktivnosti i predvidljivosti bolesti (9,10).

Konvencionalne snimke i nadalje predstavljaju
“zlatni standard” u obradi bolesnika zbog svoje pristu-
pacnosti iako su ogranicenih dijagnostickih vrijedno-
sti. Njima se rijetko mogu otkriti strukturalne promjene
(promjena Sirine zglobnog prostora, iregularnost zglob-
ne povrsine, rubne erozije, periartikularna osteoporoza)
prije razdoblja od 6-12 mjeseci od pojave simptoma reu-
matoidnog artritisa ili seronegativne artropatije. Pregle-
dom medicinske literature u posljednjih desetak godina
objavljeni su mnogobrojni radovi u kojima se usporedu-
ju konvencionalna radiologija, scintigrafija skeleta, ul-
trazvuk i magnetska rezonanca u dijagnostici i praéenju

Slika 3. Gust, hiperehogen izljev u suprapatelarnoj burzi,
s naglasenom rubnom vaskularizacijom prije i nakon terapije
Figure 3. Dense, hyperechogenic fluid in the suprapatelar bursa,
with increased marginal vascularity before and after therapy
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STANDARDIZIRANI ULTRAZVUCNI PREGLED RAMENA - NORMALAN NALAZ
| PRIKAZ OSNOVNIH PATOLOSKIH PROMJENA

STANDARDISED ULTRASOUND SCANNING OF THE SHOULDER - NORMAL
AND BASIC PATHOLOGICAL FINDINGS

Nadica Laktaéié-ierjavi(: ¢ Porin Perié¢

Sazetak

Dijagnosticki ultrazvuk (UZV) je neinvazivna,
neionizirajuca i jeftina dijagnosticka metoda oslikava-
nja. Korisna je u dijagnostici patoloskih promjena mekih
tkiva i zglobova, a rame je jedan od najces¢e analizira-
nih zglobova. Dijagnosticki UZV se smatra nadopunom
klini¢kom pregledu i ima vecu osjetljivost i specifi¢nost
u detekciji razdora rotatorne mansete od klinickog pre-
gleda. Za ultrazvucni pregled ramena koristi se linearna
sonda visoke frekvencije (7,5-15 MHz) i visoke rezo-
lucije. Ultrazvucni pregled ramena ukljucuje poprecni i
uzduzni prikaz tetiva duge glave dvoglavog misic¢a nad-
laktice, subskapularisa, supraspinatusa i infraspinatusa

Kljuéne rijeci

te prikaz subakromijalne-subdeltoidne (SA/SD) burze,
humeroskapularnog i akromioklavikularnog (AC) zglo-
ba. Najcesce se UZV-om prikazuje izljev oko tetive du-
ge glave bicepsa i u SA/SD burzi, tendinoza ili razdor u
podrudju tetive supraspinatusa i degenerativne promje-
ne u AC zglobu. U upalnim artropatijama u ramenu se
prikazuje izljev i sinovijana hipertrofija humeroskapu-
larnog zgloba. Za detekciju sinovijalne vaskularizacije
koristi se power doppler (PD).

U ovom ¢lanku prikazana je standardizirana tehni-
ka ultrazvu¢nog pregleda ramena kao i slike normalnog
nalaza ramena i osnovnih patoloskih promjena.

dijagnosticki ultrazvuk, osteoartritis, sinovitis, tendinitis, rame

Summary

Diagnostic ultrasound (US) is noninvasive, non-
ionisating and cost-effective imaging diagnostic tech-
nique. It has emerged as a useful imaging modali-
ty for the diagnosis of joint and soft tissue pathology.
The shoulder is probably the most frequently analyzed
joint. Diagnostic US can be considered as an extension
of physical examination and has better sensitivity and
specificity for the detection of rotator cuff tendon tear
compared to the physical examination. A high frequency
linear probe (7.5-15 MHz) with high resolution transduc-
er should be used. US investigation of the shoulder in-
cludes scanning of the long head of the biceps, the sub-
skapularis, the supraspinatus, and the infraspinatus ten-

Keywords

don in longitudinal and transverse planes, and scanning
of the subacromial-subdeltoid (SA/SD) bursa, glenohu-
meral (GH) and acromioclavicular (AC) joint. The most
frequent US findings of the shoulder are effusion in the
long head of the biceps tendon, and in the SA/SD bursa,
tendinosis or tear of the supraspinatus tendon, and the
degenerative changes of the AC joint. In inflammatory
arthopahies synovial effusion and hypertrophy of the
GH joint can be evaluated. Power Doppler sonography
is used for detection of sinovial vascularisation.

In this paper standardized techinque for the US ex-
amination of the shoulder is described. Pictures of normal
and sam basic phathological findings are presented.

ultrasonography, osteoarthritis, synovitis, tendonitis, shoulder
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Uvod

Ultrazvucéni pregled ramena predstavlja neinva-
zivnu i neionizirajuéu metodu oslikavanja koja daje brzi
uvid u mekotkivne strukture ramena. Predstavlja nadopu-
nu klinickom pregledu i trebao bi biti dostupan u svakoj
reumatoloSkoj ambulanti uz krevet bolesnika (engl. bed-
side diagnostic modallity). Posebice je koristan u detekci-
jipromjena tetiva rotatorne mansete i duge glave dvogla-
vog misic¢a nadlaktice (muskulus biceps brachii - biceps)
predstavljajuci senzitivniju i secifi¢niju metodu u odno-
su na klinicki pregled (1). Obzirom na slozenu anatomi-
ju ramena za kvalitetan ultrazvucni pregled neophodno
je dobro poznavanje anatomije i sonoanatomije ramena,
tehnike pregleda te mogucih gresaka pri pregledu. Ultra-
zvucni pregled ramena uvijek ukljucuje i pregled akromi-
oklavikularnog (AC) zgloba te suprotnog ramena. Samo
rame se prikazuje s prednje, straznje i aksilarne strane uz
prikaz struktura u uzduznom (engl. longitudinal scan) i
poprecnom (engl. transversal scan) presjeku. Dinamicki
pregled nadopuna je statickom i omogucuje bolji prikaz
tetiva rotatorne mansete u podrucju ispod akromiona, kao
i prikaz subluksacije ili luksacije tetive duge glave bicep-
sa (2,3). Power Doppler (PD) pretragom moze se detek-
tirati prosutnost hiperemije odnosno protoka krvi u sino-
vijalnim strukturama koji indirektno ukazuje na upalnu
aktivnost (npr. u sinovijalnoj ovojnici tetive duge glave
bicepsa, u sinoviji humeroskapularnog zgloba ili subakro-
mijalne/subdeltoidne burze - SA/SD), (2,4).

Za pregled ramena pozeljno je koristiti linear-
nu sondu frekvencije 7,5 do 15 MHz. Za prikaz povrs-
no smjesenih struktura koristi se visa frekvencija (npr.
za prikaz AC zgloba) koja omogucuje dobru rezoluciju
i kvalitetan prikaz povr$no smjestenih mekih tkiva. Za
pregled dubje smjestenih struktura koristi se niza fre-
kvencija od 7,5-10 MHz (npr. za prikaz straznjeg rece-
susa ramena), (2,3). Ultrazvucni pregled ramena mora
biti standardiziran i sistemati¢an. Navedeno osigurava
reproducibilnost pretrage u istog bolesnika kao i uspo-
redbu s drugim bolesnicima te povecava osjetljivost i
specificnost metode za detektiranje promjena u ramenu.
Standardizacija pretrage znaci da se pojedine strukture
prikazuju uvijek na isti nacin tj. u to¢no odredenom po-
lozaju ultrazvucne sonde i bolesnika uz prikaz kostanih

struktura (glava humerusa, glenoid, korakoidni nasta-
vak, akromion i klavikula) kao smjerokaza ili orijenta-
cijskih tocaka (engl. bony landmarks). Osnovno pravi-
lo je da se pri sumnji na patolosku promjenu ona uvijek
mora prikazati u dva smjera. To znaci da je uvijek po-
trebno u to¢ci u kojoj je postavljena sumnja na patolos-
ku promjenu zarotirati sondu za 90 stupnjeva kako bi se
potvrdila prisunost abnormalnosti u dvije ravnine. Time
se u velikoj mjeri uklanjaju pogreske uzrokovane arte-
faktima pri pregledu. Pregled ramena olakSava Cinjenica
da su dvije najpovrsnije strukture u ramenu uvijek ko-
7a s potkoznim masnim tkivom i deltoidni misi¢ ispod
nje. Tako se tetive rotatorne mansete u pravilu nalaze u
trecem sloju gledano od povrsine. Pregled ramena mo-
ra te¢i uvijek istim redosljedom tj. mora biti sistemati-
¢an. Takoder pregled ramena uvijek ukljucuje i pregled
suprotnog ramena jer se usporedivanjem sa suprotnim,
najcesce zdravim ramenom, moze olaksSati postavljanje
dijagnoze. Uvjezbanom ispitivacu potrebno je oko 15-
tak minuta za UZV pregled ramena. Kako je ultrazvuc¢ni
pregled ramena semiobjektivna metoda (tj. nalaz uvelike
ovisi o vjestini i znajnu lije¢nika te o kvaliteti UZV apa-
rata) pozeljno je da ultrazvuc¢nom pregledu prethodi uzi-
manje anamneze i dobar klini¢ki pregled ramena (2,3).
Ponekad je za postavljanje to¢ne dijagnoze potreb-
no koristiti i druge metode oslikavanja (klasi¢ni radiogram
ramena, kompjutoriziranu tomografiju - CT ili magnetsku
rezonanciju - MR ramena). UZV i MR imaju podjednaku
senzitivnost i specifiCnost u detekciji razdora tetiva rotator-
ne mansete, posebice u detekceiji kompletnog razdora (5),
no MR ramena je superiornija metoda u odnosu na UZV
u razlikovanju sinovijalne hipertrofije i izljeva u ramenu
(6). Koristenjem PD UZV-a u velikoj mjeri je olaksano
razlikovanje sinovijalne hipertrofije i izljeva u ramenu. Pri
detekciji razdora tetiva rotatorne mansete korelacija ultra-
zvucnog nalaza i intraoperativnog nalaza je dobra i izno-
si oko 90% za kompletni razdor tetiva rotatorne mansete
i oko 70% za djelomican razdor tetiva rotatorne mansete
(5,7). Osim u dijagnosticke UZV ramena koristi se i u te-
rapijske svrhe pri ultrazvocno vodenoj punkciji zgloba ili
aplikaciji glukokortikoida (8), a opisana je i ultrazvu¢no
vodena lavaza kalcifikata u podrucju ramena (9).

Sistematski i standardizirani ultrazvuéni pregled ramena

Akromio-klavikularni zglob

Bolesnik sjedi ispred ispitivaca licem i trupom
okrenutim prema ispitivacu. Ruka bolesnika poloZena je
uz tijelo 1 flektirana u laktu pod kutem od 90 stupnjeva.
Sonda se postavlja okomito na AC zglob s gornje strane
paralelno s uzduznom osovinom zgloba (engl. long-axis
view in coronal plane), (slika 1a). Na UZV snimci jasno
se razabire zglobna pukotina, a unutar zgloba nalazi se hi-
perehogeni trokutasti disk vezan za zglobnu ¢ahuru i AC
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ligament koji pojacava cahuru (slika 1b). Ovim prikazom
mogu se vidjeti degenerativne promjene AC zgloba (oste-
ofiti na obje strane zgloba), izljev u zglobu kod upale i di-
jastaza zglobnih tijela iza ozljede (10,11).

Tetiva duge glave

dvoglavog misi¢a nadlaktice - bicepsa

Tetiva bicepsa se prvo prikazuje poprecno tzv.
prednjim transverzalnim pristupom u neutralnom po-
lozaju (engl. transversal, axial or short-axis scan). Bo-
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lesnik sjedi ispred ispitivaca licem i trupom okrenutim
prema ispitivacu. Ruka bolesnika polozena je uz tijelo i
flektirana u laktu pod kutem od 90 stupnjeva, pri tome
je podlaktica blago usmjerena prema suprotnom kolje-
nu kako bi se postigla blaga unutarnja rotacija u rame-
nu, a Saka je u polozaju supinacije (slika 2a). Sonda se
postavlja popre¢no na uzduznu osovinu nadlaktice kako
bi se dobio transverzalni prikaz tetive duge glave dvo-
glavog miSic¢a nadlaktice u intertuberkularnom sulkusu
(slika 2b). Tetiva se prikazu-
je kao okrugla, ostro ograni-
¢ena, uglavnom hiperehoge-
na struktura s gustim tocka-
stim uzorkom (koji odgova-
ra poprecnom presjeku tetiv-
nih niti). Medijalna orijenta-
cijska tocka je mali tuberkul
humerusa, a lateralna orijen-
tacijska tocka je veliki tuber-
kul humerusa izmedu kojih se
nalazi ulozena tetiva. Povr$no
od tetive nalazi se deltoidni
misic i koza s potkoznim tki-
vom. Prosjecna debljina tetive
na popre¢nom presjeku iznosi
u zdravih ljudi 5 mm (2,9-7,1
mm). Pomakom sonde prema
proksimalno tetiva se prati
u intraartikularnom dijelu, a
prema distalno (3-4 cm) teti-
va se prati sve do miotendino-
znog spoja. Oko tetive u tetiv-
noj ovojnici obi¢no nema iz-
ljeva. Izljev oko tetive ukazu-
je na tenosinovitis i prikazuje
se kao anehogeni Aalo Siri od
2 mm oko tetive, a obicno je
pracen drugim promjenama
na ramenu (najcesée dege-
nerativnim promjenama i/ili
rupturom u podrucju tetiva ro-
tatorne mansete u sklopu sin-
droma subakromijalnog sraza
i/ili izljevom u humeroskapu-
larnom zglobu kod sinovitisa
ramena u sklopu upalnih reu-
matskih promjena). Mala ko-
licina izljeva (1-2 mm) se ne
smatra patoloskim nalazom.
Prazan bicipitalni sulkus uka-
zuje na rupturu ili dislokaciju
tetive. U ovom polozaju dina-
mic¢kom pretragom moze se
detektirati i subluksacija ili
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dislokacija tetive bicepsa iz bicipitalnog sulkusa. Kod
dinamicke pretrage iz pocetnog polozaja ruka se po-
krece aktivno ili pasivno u unutarnju i vanjsku rotaciju
u ramenu pri ¢emu je potrebno odrzati polozaj fleksije
u laktu od 90 stupnjeva i addukcije nadlaktice. Tetiva
se najces¢e pomakne iz zlijeba prema medijalno preko
malog tuberkula §to se moze prikazati pomicanjem ru-
ke iz nutralnog polozaja prema vanjskoj rotaciji u rame-
nu i obrnuto kad se tetiva moze vratiti na svoje mjesto.

Slika 1. Prikaz akromioklavikularnog zgloba
a - polozaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni prikaz
Figure 1. Image of the acromioclavicular joint
a - position of the patient and probe b - ultrasound image

* - zglobna pukotina akromioklavikularnog zgloba

Slika 2. Popreéni prikaz tetive duge glave dvoglavog misi¢a nadlaktice
a - polozaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni popreéni prikaz tetive
Figure 2. Transverse image of the long head biceps brachii tendon
a - position of the patient and probe b - transverse ultrasound image of the tendon

K - koza i potkozno tkivo DM - deltoidni misi¢  MT - mali tuberkul humerusa
VT - veliki tuberkul humerusa

* - tetiva duge glave bicepsa

Slika 3. Uzduzni prikaz tetive duge glave dvoglavog misi¢a nadlaktice
a - polozaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni uzduzni prikaz tetive
Figure 3. Longitudinal image of the long head biceps brachii tendon
a - position of the patient and probe b - longitudinal ultrasound image of the tendon

K - koza i potkozno tkivo DM - deltoidni misi¢

«» - tetiva duge glave bicepsa
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Tetiva se zatim prikazuje uzduzno tzv. prednjim
longitudinalnim pristupom u neutralnom polozaju (engl.
longitudilal, sagital or long-axis scan). Kako bi se do-
bio longitudinalni prikaz tetive sonda se vraca u pocet-
ni polozaj i rotira za 90 stupnjeva (slika 3a) te se tetiva
uzduzno prati prema distalno sve do prijelaza u misic
(slika 3b). Pri tome vazno je cijelim putem dobiti oStar
prikaz nadlakti¢ne kosti. Kako bi se navedeno postiglo
obi¢no je potrebno distalni kraj sonde usmjeriti malo

Slika 4. Uzduzni prikaz tetive subskapularnog misi¢a
a - polozaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni uzduzni prikaz tetive
Figure 4. Longitudinal image of the subscapularis muscle tendon
a - position of the patient and probe b - longitudinal ultrasound image of the tendon

K - koza i potkozno tkivo DM - deltoidni misi¢
% - popre¢no prikazana tetiva bicepsa

«» - tetiva subskapularisa

Slika 5. Popreéni prikaz tetive subskapularnog misi¢a
a - polozaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni popreéni prikaz tetive
Figure 5. Transverse image of the subscapularis muscle tendon
a - position of the patient and probe b - transverse ultrasound image of the tendon

DM - deltoidni misi¢  «» - popre¢no prikazana tetiva subskapularisa

Slika 6. Popreéni prikaz tetive supraspinatusa
a - polozaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni popreéni prikaz tetive
Figure 6. Transverse image of the supraspinatus muscle tendon
a - position of the patient and probe b - transverse ultrasound image of the tendon

/

) * Reumatizam 2010.

K - koza i potkozno tkivo DM - deltoidni misi¢
«> - popre¢no prikazana tetiva supraspinatusa  GH - glava humerusa

prema medijalnoj liniji, a malim nagibima sonde izbje-
¢i anizotropiju. Na ekranu gledajuc¢i od povrsine prika-
zuje se koza i potkozno masno tkivo, deltoidni misic,
tetiva duge glabe bicepsa ispod koje je ehogena linja
nadlakti¢ne kosti u najdubljem sloju. Tetiva se pomi-
canjem sonde prema distalno prati do miotendinoznog
spoja. Prosjecna debljina tetive na uzduznom presjeku
u zdravih ljudi iznosi 2,6 mm (1,2-4,0 mm). Degenera-
tivno promijenjena tetiva je deblja, hiperehogena i gubi
normalnu fibrilarnu strukturu
- tendinoza. Oko zdrave tetive
nema izljeva. Izljev se prika-
zuje kao anehogeni sloj izme-
du tetivne ovojnice i tetive u
kojem na PD-u nema znako-
va protoka - akutni tenosino-
vitis. Zadedbljana sinovijal-
na ovojnica tetive prikazuje
se kao hipoehogeni sloj unu-
tar tetivne ovojnice tj. izmedu
ovojnice i tetive u kojem se na
PD-u registriraju znakovi va-
skularizacije - kroni¢ni teno-
sinovitis (2,3,12,13).

Tetiva

subskapularnog

misi¢a

Subskapularni misi¢ i
tetiva prvo se prikazuju longi-
tudinalno tzv. prednjim tran-
sverzalnim pristupom u po-
lozaju vanjske rotacije. Pri
ultrazvuénom pregledu bole-
snik sjedi ispred ispitivaca li-
cem i trupom okrenutim pre-
ma ispitivacu. Ruka bolesnika
polozena je uz tijelo i flekti-
rana u laktu pod kutem od 90
stupnjeva, pri tome je podlak-
tica usmjerena blago prema
lateralno kako bi se postigla
vanjska rotacja u ramenu, a
Saka je u neutralnom polozaju
izmedu supinacije i pronaci-
je (slika 4a). Sonda se postav-
lja transverzalno na uzduznu
osovinu nadlaktice tako da se
prvo prikaze intertuberkular-
ni sulkus i tetiva bicepsa, kao
orijentacijska toc¢ka, medijal-
no od kojeg se potom prika-
ze subskapularni misi¢. Ovim
pristupom misi¢ se prikazuje
u uzduznom presjeku (slika




4b). Pregled je dinamican. Sonda je stati¢na, a podlak-
tica se pomice iz neutralnog polozaja prema vanjskoj ro-
taciji i vraca u neutralni polozaj kako bi se subskapular-
ni miSi¢ prikazao $to ve¢om duzinom. Potom se sonda
pomice kranialno i kaudalno kako bi se misi¢ uzduzno
prikazao cijelom svojom §irinom.

Potom se subskapularni misi¢ prikazuje transver-
zalno tzv. prednji longitudinalnim pristupom u poloza-
juvanjske rotacije. Za poprec¢ni prikaz subskapulatrnog
misica potrebno je sondu rotirati za 90 stupnjeva iz po-
cetnog polozaja (slika 5a). Na
popre¢nom presjeku subska-
pularni misi¢ ima karakteri-
stican izgled poput popre¢nog
presjeka prstiju jer je podije-
ljenu veée snopove (slika 5b).
Normalan misi¢ je homogene
ehostrukture bez znakova fi-
broze, kalcifikacija ili rupture.
Kalcifikacije se obi¢no prika-
zuju u blizini hvatista misica
za mali tuberkul humerusa, a
vide se kao tockaste ili line-
arne hiperchogene promjene
(intenziteta kosti) s akustic-
nom muklinom iza (jer u pot-
punosti reflektiraju UZV zra-
ke). Uvijek ih je potrebno pri-
kazati u dva smjera, a ukazu-
ju na kroni¢ne degenerativne
promjene u misicu (2,3).

Tetiva

supraspinatusa

Za optimalan prikaz
tetive supraspinatusa ruka
se postavlja u poseban polo-
zaj kao da je Saka ulozena u
straznji dzep na hlac¢ama dla-
nom okrenutim prema napri-
jed uz lakat flektiran 1 maksi-
malno usmjeren straga. Time
se rame maksimalno eksten-
dira i rotira prema unutra (sli-
ka 6a i 7a).

Tetiva supraspinatusa
prikazuje se poprecno (slika
6b) i uzduzno (slika 7b).

Supraspinatus se prvo
prikaze poprecno. Kao smje-
rokaz se ponovno koristi teti-
va duge glave bicepsa lateral-
no od koje se nalazi tetiva su-
praspinatusa. Na poprecnom
prikazu vidimo karakteristic-
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GH - glava humerusa

ne slojeve, tj. kozu i potkozno tkivo, deltoidni misic¢ i
tetivu supraspinatusa koja priljeze uz glavu humerusa
prekrivenu anehogenim slojem zglobne hrskavice. Zdra-
va tetiva je konveksnog gornjeg ruba prema deltoidnom
misi¢u, bez fokalnih stanjenja i homogene je ehostruk-
ture (slika 6b). Na uzduznom presjeku vazno je prika-
zati hvatiSte supraspinatusa za veliki tuberkul humerusa
jer su tu najcesce smjestene promjene u tetivi (slika 7b).
Tako su i kalcifikati u podrucju tetiva rotatorne mansete
najcesce smjesteni u podrucu tetive supraspinatusa bli-

Slika 7. Uzduzni prikaz tetive supraspinatusa
a - polozaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni uzduzni prikaz tetive
Figure 7. Longitudinal image of the supraspinatus muscle tendon
a - position of the patient and probe b - longitudinal ultrasound image of the tendon

K - koza i potkozno tkivo DM - deltoidni misi¢
<> - uzduzno prikazana tetiva supraspinatusa VT - veliki tuberkul humerusa

Slika 8. Straznji prikaz humeroskapularnog zgloba
a - polozaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni prikaz
Figure 8. Posterior image of the humeroscapular joint
a - position of the patient and probe b - ultrasound image

IS - infraspinatus  * - triangularni labrum glenoida

Slika 9. Aksilarni prikaz humeroskapularnog zgloba
a - polozaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni prikaz
Figure 9. Axillary image of the humeroscapular joint

a - position of the patient and probe b - ultrasound image

GH - glava humerusa - zglobna éahura A - vrat humerusa
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zu insercije za veliki tuberkul humerusa. Oni se ultra-
zvucno prikazuju kao ostre hiperehogene linije sa aku-

Slika 10. Osnovne patoloske promjene u ramenu
a - prikaz akromioklavikularnog zgloba
b - popreéni prikaz tetive supraspinatusa
¢ - uzduzni prikaz tetive duge glave bicepsa u bolesnika s reumatoidnim artritisom
d - uzduzni prikaz tetive bicepsa u bolesnika s RA uz primjenu Power Dopplera
e - uzduzni prikaz tetive supraspinatusa
f - popreéni prikaz tetive supraspinatusa
Figure 10. Basic patological changes in the shoulder
a - image of the acromioclavicular joint
b - transverse image of the supraspinatus tendon
c - longitudinal image of the long head biceps brachii tendon in patient with RA
d - longitudinal image of the biceps brachii tendon in patient with RA using Power Doppler
e - longitudinal image of the supraspinatus tendon
f - transverse image of the supraspinatus tendon

a - uznapredovale degenerativne promjene uz rubne osteofite oba zglobna tijela
b - iznad tetive supraspinatusa anehogena distendirana subakromijalna-subdeltoidna burza
¢ - iznad tetive distendirana subakromijalna-subdeltoidna burza
koja se spustila preko tetive duge glave bicepsa
d - iznad tetive distendirana subakromijalna-subdeltoidna burza
koja se spustila preko tetive duge glave bicepsa, a u kojoj se rubno prikazuje
patoloska vaskularizacija kao odraz upalnih promjena u sinovijalnoj ovojnici
e - u blizini hvatista tetive za veliki tuberkul humerusa linearni kalcifikat uz akusti¢ku sjenu
f - kompletan, masivan razdor tetive supraspinatusa uz ogoljelu glavu humerusa
i izrazitu nepravilnost povrsine glave humerusa

sticnom sjenom. Diferencijalno dijagnosticki tako se
rijetko ultrazvucno prikazuje djelomican razdor tetive.

Razdor tetive supraspinatusa
jenajcesce sijelo rupture u po-
drucju tetiva rotatorne man-
Sete i on nastaje obi¢no bli-
zu hvatista za veliki tuberkul
humerusa. Moze biti djelo-
mican (engl. partial cuff tear)
ili potpun (eng. full-thickne-
ss cuff tear). Djelomicni raz-
dor tetive supraspinatsa moze
biti u povrSnom (burzalnom)
sloju, intratendinozno ili u
dubokom artikularnom sloju.
Potpuni razdor proteze se ci-
jelom Sirinom tetive od arti-
kularne do burzalne povrsine
pa se moze uspostaviti komu-
nikacija izmedu SA/SD bur-
ze i zgloba. Cetri ultrazvuéna
znaka za razdor tetive rotator-
ne mans$ete su hipoehogeno
podrugje unutar tetive (djelo-
mican razdor), potpuni gubi-
tak (neprikazivanje) strukture
tetive uz prikaz samo rubova
tetive (potpuni razdor), znak
gole glave humerusa uz pri-
blizavanje deltoidnog misica
glavi humerusa (masivni pot-
puni razdor) i fokalno stanje-
nje tetive (djelomican razdor),
(2,3). Uz razdor tetive Cesto se
vide i nepravilnosti povrsine
glave humerusa. Razdor teti-
va rotatorne mansete cesto je
pracen izljevom u SA/SD bur-
zi 1 oko tetive duge glave bi-
cepsa (2,3,7,10,14).
Humeroskapularni
zglob
Humeroskapulami zglob
moze se prikazati straznjim i
aksilarnim pristupom.
Straznji pristup omogu-
¢uje prikaz straZnjeg recesu-
sa humeroskapularnog zglo-
ba i detekciju izljeva u zglo-
bu. Bolesnik se pozicionira u
sjedeéi polozaj ledima okre-
nut od ispitivaca s rukom na
prsima i dlanom poloZenim
na suprotno rame (postize se
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maksimalna addukcija i unutarnja rotacija u ramenu),
(slika 8a). U tom polozaju sonde prikazuje se glave hu-
merusa prekrivena anehogenom hrskavicom, tetiva in-
fraspinatusa koja je usmjerena prema svom hvatistu na
veliki tuberkul humerusa i triangularni hiperehogeni la-
brum glenoida (slika 8b). Podrucje izmedu glave hume-
rusa, tetive infraspinatusa i labruma glenoida podrucje
je straznjeg recesusa u kojem se kod izljeva u humero-
skapularnom zglobu nakuplja tekuc¢ina. Normalno se u
tom podru¢ju moze nalaziti tek malena koli¢ina sinovi-
jalne tekuéine (2,3).

Aksilarni pristup omogucuje prikaz donjeg re-
cesusa humeroskapularnog zgloba i detekciju izljeva
u zglobu. Kod bolnog ramena ponekad je otezan pre-
gled jer bolesnik mora abducirati ruku u ramenu. Son-
da se postavlja uzduzno s osovinom nadlaktice (slika
9a). Prikazuje se glava humerusa prekrivena hrskavi-
com i vrat humerusa uz kojeg priljeze zglobna ¢ahu-
ra prateci zakrivljenost kosti (slika 9b). Kod izljeva u
humeroskapularnom zglobu zglobna ¢ahura se odize i
viSe ne prati zakrivljenost kosti ve¢ se izmedu nalazi
sloj anehogene tekucine. Udaljenost izmedu humeru-
sa 1 kapsule zgloba je prosje¢no 2,4 mm, odnosno na
izljev u zglobu treba posumnjati kada je ta udaljenost
3,5 mm ili vise, ili ako je razlika izmedu oba ramena
ve¢a od 1 mm (2,15).

Subakromijalna-subdeltoidna burza (SA/SD)

Tekuéina unutar SA/SD burze se prikazuje kao
anehogeni sloj umetnut izmedu dvije tanke hipereho-
gene linije periburzalnog masnog tkiva, a poloZena je
izmedu deltoidnog misica i tetive supraspinatusa (slika

Zakljuéak

10). Normalno se unutar burze moze nalaziti 1-2 mm
tekucine. Za prikaz burze koristi se isti polozaj bole-
snika kao za prikaz tetive supraspinatusa, tj. rame je
u polozaju ekstenzije i maksimalne unutarnje rotacije.
Sondu je potrebno postaviti paralelno s osovinom hu-
merusa na latealnu stranu ramena pocevsi od polazi-
Sta deltoidnog misi¢a na akromionu do distalnog hva-
tiSta na humerusu - longitudinalni prikaz. Potom se
sonda rotira za 90 stupnjeva kako bi se burza prikaza-
la transverzalno. Izljev u burzi se smatra indirektnim
znakom rupture tetiva rotatorne mansete no nespecifi-
¢an je i moze biti prisutan u slucaju upalne artropatije
ramena, bolesti odlaganja kristala, traume ili subako-
mijalnog sraza (engl. subacromial impingement), od-
nosno bez znakova rupture tetiva rotatorne mansete.
Stoga je senzitivnost izljeva u SA/SD burzi za rupturu
tetiva rotatorne mansete mala i iznosi 5-10%, no spe-
cificnost je velika i iznosi oko 95%. Pozitivna predik-
tivna vrijednost (PPD) izljeva u burzi za rupturu tetiva
rotatorne mansete je oko 50-60%. Senzitivnost i spe-
cifiénost te PPD se povecavaju u slucaju istovremenog
prikaza izljeva u SA/SD burzi, oko tetive bicepsa i u
glenohumeralnom zglobu. U slu¢aju upalne artropa-
tije (npr. reumatoidng artritisa) unutar burze se moze
detektirati sinovijalna proliferacija uz prisutan signal
na PD-u (2,3,16).

Slika 10 prikazuje neke od osnovnih patoloskih
promjena u ramenu (degenerativne promjene AC zglo-
ba, izljev u SA/SD burzi uz zakove protoka na PD-u,
tendinozu uz kalcifikat u tetivi supraspinatusa i rupturu
tetive supraspinatusa).

Dijagnosticki ultrazvuk je pouzdana metoda u
detekciji pojedina¢nih anatomskih struktura u ramenu
i omogucuje identifikaciju sijela i vrste patoloske pro-
mjene u bolesnika s bolnim ramenom.

Ultrazvuénom pretragom bolnog ramena u vi-
Se od 90% slucajeva se detektiraju patoloske promje-
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STANDARDIZIRANI ULTRAZVUCNI PREGLED LAKTA
STANDARDISED ULTRASOUND SCANNING OF THE ELBOW

Nadica Laktaéié-ieriavié

Sazetak

Dijagnosticki ultrazvuk (UZV) muskuloskeletnog
sustava je metoda oslikavanja koja je neinvazivna, neio-
nizirajuca i jeftina. Korisna je u dijagnostici patoloskih
promjena mekih tkiva i zglobova, a smatra se nadopu-
nom klinickom pregledu. Lakat je lako dostupan zglob
ultrazvucnoj pretrazi. Za ultrazvucni pregled lakta ko-
risti se linearna sonda visoke frekvencije (10-15 MHz)
i visoke rezolucije. Ultrazvuéni pregled lakta ukljucuje
pregled prednjeg, medialnog, lateralnog i straznjeg as-

Kljuéne rijeci

pekta zgloba uz prikaz zajednickog tetivnog polazista ek-
stenzora i fleksora s epikondila humerusa, tetive tricepsa
ibicepsa. UZV-om se moze detektirati kompresivna ne-
uropatija ili dislokacija ulnarnog Zivca te izljev u lakat-
nom zglobu i olekranonskoj burzi. Za detekciju sinovi-
alne vaskularizacije koristi se power doppler (PD).

U ovom ¢lanku prikazana je standardizirana teh-
nika ultrazvuénog pregleda lakta uz slikovni prikaz nor-
malnog nalaza lakta.

dijagnosti¢ki ultrazvuk, lakat, tetiva, izljev, burzitis

Summary

Musculoskeletal ultrasound (US) is noninvasive,
nonionisating and cost-effective imaging diagnostic
technique. It is a useful imaging modality for the diag-
nosis of joint and soft tissue pathology and can be con-
sidered as an extension of physical examination. Elbow
is easily accessed due to its superficial position. A high
resolution, multi-frequency (10-15 MHz) linear trans-
ducer should be used. US investigation of the elbow in-
cludes scanning of the anterior, medial, lateral and pos-
terior part of the joint. Common flexor and extensor or-

Keywords

igin at the humearal epicondyles, triceps tendon, distal
biceps tendon and ulnar nerve should be analised. The
most frequent US finding of the elbow is lateral epi-
condylitis. In inflammatory arthropaties bursal disten-
sion and joint effusion are easily accessed by US. Pow-
er Doppler sonography is used for detection of sinovial
vascularisation.

In this paper standardized techinque for the US
examination of the elbow is described. The normal ul-
rasound anatomy of the elbow is illustrated.

ultrasonography, elbow, tendons, effusions, bursitis

Uvod

Ultrazvucni pregled lakta je sve vise koriStena di-
jagnosticka metoda u reumatologiji. Predstavlja neinva-
zivnu i neioniziraju¢u metodu oslikavanja i daje brzi uvid
u mekotkivne strukture lakta. Predstavlja nadopunu kli-
nickom pregledu i trebao bi biti dostupan u svakoj reu-
matoloskoj ambulanti. Posebice je koristan u detekciji

mr.sc. Nadica Laktagié-Zerjavié

promjena tetiva u podrucju medialnog i lateralnog epi-
kodila lakta te u detekciji izljeva u lakatnom zglobu. Pri
detekciji izljeva u zglobu lakta predstavlja senzitivniju i
specificniju metodu u odnosu na klinicki pregled i moze
olaksati punkciju zgloba. Za kvalitetan ultrazvuéni pre-
gled lakta neophodno je dobro poznavanje anatomije i
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sonoanatomije lakta, tehnike pregleda te mogucih gresa-
ka pri pregledu. Lakat se ultrazvucno prikazuje s prednje,
straznje, medialne (ulnarne) i lateralne (radialne strane).
Power doppler (PD) pretragom moze se detektirati pri-
sutnost hiperemije odnosno protoka krvi u sinovialnim
strukturama koji indirektno ukazuje na upalnu aktivnost,
te razlikovati sinovialnu hipertrofiju od izljeva u zglobu.
Za pregled lakta pozeljno je koristiti linearnu sondu fre-
kvencije 10 do 15 MHz. Ultrazvucni pregled lakta mora
biti standardiziran i sistemati¢an. Navedeno osigurava
reproducibilnost pretrage te poveéava osjetljivost i spe-
cificnost metode za detektiranje promjena u laktu. Stan-
dardizacija pretrage znaci da se pojedine strukture pri-
kazuju uvijek u to¢no odredenom polozaju ultrazvucne
sonde i bolesnika uz prikaz kostanih struktura (medialni
i lateralni epikondil humerusa, kapitulum i trohlea hume-
rusa, glavica radiusa i olekranon ulne) kao orijentacijskih
tocaka. Pregled lakta mora te¢i uvijek istim redosljedom
tj. mora biti sistematican. Tako se lakat uvijek prvo pri-
kazuje s prednje, potom s medialne i lateralne strane, i
na kraju sa straznje strane. Drugi lakat sluzi za uspored-
bu i olakSava postavljanje dijagnoze patoloske promje-
ne u laktu. Kako nalaz uvelike ovisi o vjestini i znajnu
lije¢nika te o kvaliteti UZV aparata pozeljno je da ultra-
zvuénom pregledu prethodi uzimanje anamneze i dobar
klini¢ki pregled lakta. Ponekad je za postavljanje to¢ne

dijagnoze potrebno koristiti i druge metode oslikavanja
(klasi¢ni radiogram lakta, kompjutoriziranu tomografi-
ju CT ili magnetsku rezonanciju MR lakta i elektromi-
oneurografiju EMNG kod kompresivne neuropatije ul-
narisa u kubitalnom kanalu) (1-5).

Ehogenost svih struktura, pa tako i struktura u po-
drucju lakta opisuje se u odnosu na tkivo jetre. [zoeho-
gene strukture su iste ehogenosti kao i tkivo jetre. Misic¢
se u odnosu na tkivo jetre prikazuje hipoehogeno, teku-
¢ina anehogeno do hipoehogeno, hijalina hrskavica ane-
hogeno, vezine strukture hiperehogeno i kost ehogeno.
Tetive se kao vezivne strukture prikazuju kao izrazito
hiperehogene fibrilarne i pravilno usmjerene strukture
na uzduznom presjeku. Na popre¢nom presjeku tetiva
je okrugla ili ovalna struktura s gustim tockastim uzor-
kom koji odgovara popre¢nom presjeku tetivnih niti.
Ligamenti se uzduzno prikazuju sli¢no tetivi kao hipe-
rehogene paralelne strukture, no nemaju tako ostar rub
i viSe su plosnati u odnosu na tetivu. Nalaze se razapeti
izmedu dvije kosti poput 3atora. Zivac se prikazuje na
poprec¢nom presjeku kao ovalna ili okrugla hiperehoge-
na struktura s gustim fascikularnim uzorkom koji odgo-
vara poprecno presjecenim zivéanim snopovima obavi-
jenim perineurijem. Perineurij, odnosno vezivno tkivo
unutar i oko Zivca daje hiperehogeni odjek, a sama ziv-
¢ana vlakna su hipoehogena (6-9).

Sistematski i standardizirani ultrazvuéni pregled lakta

Predniji dio zgloba

Bolesnik sjedi ispred ispitivaca licem i trupom
okrenutim prema ispitivacu. Ruka bolesnika ekstendi-
rana je u laktu i poloZzena udobno na jastuk za pregle-
davanje ili krevet (slika 1a).

Pregled pocinje popre¢nim (transverzalnim) pozi-
cioniranjem sonde iznad distalnog dijela humerusa. Na
UZV snimci jasno se razabire koStana orijentacijska linija.
Medijalnu 1/3 ehogene kostane linije ¢ini kapitulum hu-
merusa (ovalne gornje granice), dok lateralne 2/3 koStane
linije ¢ini trohlea humerusa (blago konkavne gornje gra-

Slika 1. Predniji popreéni prikaz zgloba lakta
a - polozaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni prikaz
Figure 1. Anterior transverse image of the elbow joint
a - position of the patient and probe b - ultrasound image

BM - brahialni misi¢
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* - zglobna hrskavica KH - kapitulum humersa

nice) iznad kojih je tanki sloj hipo do anehogene zglobne
hrskavice uz koji priljeze zglobna ¢ahura i brahijalni mi-
§i¢. Iznad brahialnog misSica je poprecno presjecena teti-
va bicepsa medialno od koje se nalaze brahialna arterija i
nervus medianus. Najpovrsnije se nalazi koza i potkozno
tkivo (slika 1b). Ovim prikazom moze se vidjeti izljev u
zglobu i iregularnosti zglobne hrskavice (1-4).

Potom se sonda postavlja uzduzno (longitudinal-
no) iznad predjeg aspekta zgloba u lateralnom dijelu tako
da je pozicionirana iznad humeroradialnog zgloba. (slika
2a). Na UZV snimci prikazuje se kapitulum humerusa
ovalna oblika i glavica radiu-
sa koja ima tipi¢no zaravnje-
nu gornju povrsinu, obje pre-
krivene hipoehogenim slojem
zglobne hrskavice uz koju s
gornje strane priljeze hipere-
hogena zglobna ¢ahura. [zme-
du hrskavice i zglobne ¢ahu-
re nalazi se tanak sloj zglob-
ne tekuc¢ine. Povr$nije se na-
lazi uzduzno prikazan brahi-
oradiani mi$i¢ i najpovrsnije
koza (slika 2b) (1-3).

Potom se sonda postav-

TH - trohlea humerusa lja uzduzno (longitudinalno)




iznad prednjeg aspekta zgloba, u medialnom dijelu, ta-
ko da je pozicionirana iznad humeroulnarnog zgloba
(slika 3a). Na ovom presjeku prikazuju se koronoidna
udubina ispunjena prednjim masnim jastuc¢i¢em, tro-
hlea humerusa i koronoidni nastavak ulne koji su pre-
kriveni zglobnom hrskavicom uz koju priljeze zglobna
¢ahura. Iznad njih je u povrsnijem sloju uzduzno prika-
zan brahialni mi$i¢, a najpovrsnije su koza i potkozno
tkivo (slika 3b). Koronoidna
fosa se nalazi unutar zglobne
Cahure (Cahura se veze prok-
simalnije na humerusu iznad
koronoidne udubine) i ispu-
njena je prednjim masnim ja-
stu¢icem. U njoj kod zdravog
zgloba ima malena koli¢ina
anehogene tekuéine. Kod iz-
ljeva u humeroulnarnom zglo-
bu tekucina se nakuplja u ko-
ronoidnoj udubini, stoga je to
dobar polozaj za detekciju iz-
ljeva i sinovitisa u zglobu lak-
ta (1-4,10).

Medijalni dio zgloba

Za pregled medialnog
dijela zgloba bolesnik sjedi s
rukom ekstendiranom u lak-
tu (ili lagano flektiranom), i s
potpuno supiniranom podlak-
ticom (slika 4a).

Sonda se postavlja lon-
gitudinalno u odnosu na oso-
vinu podlaktice tako da je
vrh sonde na medialnom epi-
kondilu kako bi se prikaza-
lo zajednicko tetivno polazi-
Ste fleksora (slika 4b). Teti-
va fleksora je kraca i deblja
od zajednickog tetivnog po-
lazista ekstenzora na lateral-
noj strani zgloba. U tetivi se
mogu prikazati degenerativ-
ne promjene i razdor tetive.

BR - brahioradialni misi¢

lateralni ligament koji je ispod tetive fleksora i priljeze
uz zglobnu ¢ahuru, a prikazuje se najéesce samo njegov
prednji snop koji se veze na koronoidni nastavak ulne
(1-4,7,8,10,11,12).

Lateralni dio zgloba

Bolesnik sjedi s rukom lagano flektiranom u lak-
tu uz neutralni polozaj podlaktice izmedu supinacije i
pronacije. Kako bi se taj polozaj lakse postigao bolesnik

Slika 2. Prednji uzduzni lateralni prikaz zgloba lakta
a - polozaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni prikaz humeroradijalnog zgloba
Figure 2. Anterior longitudinal lateral image of the elbow joint
a - position of the patient and probe b - ultrasound image of the humeroradial joint

KH - kapitulum humerusa GR - glavica radiusa

Slika 3. Prednji uzduzni medijalni prikaz zgloba lakta
a - polozaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni prikaz humeroulnarnog zgloba
Figure 3. Anterior longitudinal medial image of the elbow joint
a - position of the patient and probe b - ultrasound image of the humeroulnar joint

BM - brahialni misi¢ KU - koronoidna udubina MJ - prednji masni jastuci¢
TH - trohlea humerusa

KN - koronoidni nastavak ulne

Slika 4. Medijalni prikaz zgloba lakta

a - polozaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni uzduzni prikaz tetive fleksora
Figure 4. Medial image of the elbow joint
a - position of the patient and probe b - longitudinal ultrasound image of the flexor tendon

Na tendinozu i entezitis uka-
zuje prisutnost fokalnih hipo-
ehogenih i anehogenih lezija
unutar tetive, prisutnost kal-
cifikata i iregularnost kosta-
ne pvrsine medialnog epikon-
dila. UZV je senzitivna i spe-
cifiéna metoda u dijagnostici
medialnog epikondilitisa. Na
medialnoj strani zgloba mo-
ze se prikazati i medialni ko-
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moze skupti dlanove u molitveni polozaj. Isti pregled
moze se uéiniti i uz ruku ekstendiranu u laktu. Cesto se
pri pregledu koristi jastuci¢ koji bolesnik drzi u krilu
kako bi pozicioniranje bolesnika bilo lakSe i ugodnije
ili se ruka postavi na stol ili krevet ispitivaca. Pri pre-
gledu kranialni kraj sode polozen je na lateralni epikon-
dil humerusa, a distalni uzduz osovine podlaktice (sli-
ka 5a). Od kostanih struktura kao smjerokaza prikazuje

Slika 5. Lateralni prikaz zgloba lakta
a - poloZaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni uzduzni prikaz tetive ekstenzora
Figure 5. Lateral image of the elbow joint
a - position of the patient and probe b - longitudinal ultrasound image of the extensor tendon

TE - zajednicko tetivno polaziste ekstenzora

Slika 6. Straznji uzduzni prikaz zgloba lakta
a - polozaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni uzduzni prikaz tetive tricepsa
Figure 6. Posterior longitudinal image of the elbow joint
a - position of the patient and probe b - longitudinal ultrasound image of the triceps tendon

TT - tetiva tricepsa O - olekranon

OU - olekranonska udubina  MJ - straznji masni jastucié

Slika 7. Straznji popreéni prikaz zgloba lakta
a - polozaj bolesnika i sonde b - ultrazvuéni popre¢ni prikaz
Figure 7. Posterior transverse image of the elbow joint
a - position of the patient and probe b - transverse ultrasound image

QU - olekranonska udubina

* Reumatizam 2010.

LE - lateralni epikondil humerusa GR - glavica radiusa

se lateralni epikondil humerusa i glava radiusa, a izme-
du njih je zglobna pukotina. Zajednicka tetiva, odno-
sno polaziSte ekstenzora prikazuje se uzduzno kao uni-
formna, hiperehogena fibrilarna struktura koja polazi s
lateralnog epikondila humerusa i prelazi peko lateralne
strane humeroradialnog zgloba. Ulnarni kolateralni li-
gament nalazi se uz donju povrsinu tetive i ne moze se
razlikovati od nje (slika 5b). Kod radialnog epikondili-
tisa (tzv. teniskog lakta), koji
predstavlja najceséu mekot-
kivnu patologiju u podrucju
lakta, na UZV-u se prikazu-
je hipoehogeno, fuziformno
uvecanje tetivnog polazista.
Moze cijela debljina tetivnog
polazista biti zahvaéena, no
promjene su najcesce u dubo-
kom sloju. Mala hipoehogena
linearna podrucja unutar teti-
ve mogu ukazivati na parcijal-
ni razdor. Ako su promjene u
sklopu upalne reumatske bo-
lesti na PD-u se moze registri-
rati porotok. Kod kroni¢nog
epikondilitisa tetiva je zade-
bljana i unutar nje se mogu
vidjeti kalcifikacije kao i ne-
pravilnost kostane povrSine
epikondila uz formiranje ko-
Stanih trnastih izdanaka. U ta-
kvom tetivnom polazistu lak-
Se nastane razdor. Da bi smo
bili sigurni da se radi o razdo-
ru, a ne o anizotropiji potreb-
no je istu promjenu prikazati
iu popre¢nom presjeku tetive
rotiraju¢i sondu za 90 stupnje-
va. Ultrazvucni nalaz (tezina
1 opseznost promjena) koreli-
ra s jacinom boli i disfunkci-
je kod lateralnog epikondili-
tisa 1 moze pomoci pri odlu-
ci o konzervativnom ili ope-
rativnom lijeCenju. Ukoliko
je prisutna dugotrajna bol s
lateralne strane lakta, a na-
lazi UZV-a u sivoj skali (B-
modu) i PD-a su uredni treba
traziti drugi uzrok boli u laktu
(1-4,7,8,10,11,13,14).
Strazniji dio zgloba
Bolesnik se postavljau
polozaj ruke abducirane u ra-
menu, lakta flektiranog pod




90 stupnjeva uz punu unutarnju rotaciju ruke i pronaci-
ju podlaktice dlanom oslonjenim na podlogu (slika 6a).
Ponekad je taj polozaj tezak za bolesnika pa se jedno-
stavno ruka abducira u ramenu s laktom flektiranim pod
90 stupnjeva, no tada je pregled otezan za ispitivaca.

Uzduzni prikaz tetive troglavog miSi¢a nadlakti-
ce (tricepsa) i1 olekranonske udubine.

Sonda se postavlja tako da je vrh sonde na ole-
kranonskom nastavku i sonda je usmjerena paralelno
s uzduznom osovinom nadlaktice. Na ekranu koStani
smjerokaz je olekranonski nastavak ulne. Prikazuje se
uzduzno tetiva tricepsa na svom hvatistu za olekranon i
olekranonska fosa ispunjena straznjim masnim jastuci-
¢em koji se prikazuje ehogeno (slika 6b). U olekranon-
skoj udubiji nalazi se straznji recesus humeroulnarnog
zgloba u kojem normalno nema tekucine. U slucaju iz-
ljeva u zglobu masni jastuci¢ je dislociran povrsnije, a
olekranonska udubina je ispunjena anehogenom teku-
¢inom koja se sakupila u straznjem recesusu humeroul-
narnog zgloba. Ovo je vrlo osjetljiv nacin detekcije iz-
ne fose s prednje strane zgloba. U slucaju sinovitisa na
PD-u imamo pozitivan signal koji ukazuje na povecan
protok krvi i upalu sinovije (1-4,10,11).

Poprecni prikaz tetive troglavog misica nadlak-
tice (tricepsa) i olekranonske udubine. Za potpuni pre-
gled olekranonske udubine potrebno je uéiniti i transver-
zalni prikaz tako da se sonda zarotira za 90 stupnjeva
(slika 7a 1 7b). U podrucju straznjeg recesusa je najbo-

Zakljuéak

lje uciniti aspiraciju pri izljevu u zglobu jer tu nema ne-
urovaskularnih struktura koje bi se pri punkciji zgloba
mogle ostetiti. Rupture tetive tricepsa su vrlo rijetke i
najéesce su vezane uz traumu i avulzijsku frakturu ole-
kranona (1-3,5,10).

Ulnarni zivac

Za prikaz ulnarnog zivca potrebna je sonda viso-
ke rezolucije. Ispitanik sjedi licem okrenutim ispitiva-
¢u, a ruka mu je u slicnom polozaju kao i kod pregleda
straznjeg dijela zgloba, tj. ruka je u antefleksiji i maksi-
malnoj unutarnjoj rotaciji uz Saku dlanom oslonjenu na
podlogu i fleksiju u laktu od 30 stupnjeva. Na poprec-
nom presjeku zivac se nalazi u zlijebu izmedu olekrano-
na i medialnog epikondila humerusa, blize medialnom
epikondilu, odnosno u kubitalnom kanalu Zivac se pri-
kazuje tako da krajevi sonde premoste prostor izmedu
medialnog epikondila i olekranona. Normalno je ulnar-
ni zivac promjera 2-3 mm. MoZe se mjeriti i povrSina
poprecnog presjeka zivca. Dobro je usporediti promjer
zivea s nalazom na drugoj ruci. Ako bolesnik ne moze
zauzeti takav polozaj ruke onda se ulnarni Zivac pregle-
dava u istom polozaju kao kod pregleda medialnog di-
jela lakta. Vazno je znati da se Zivci na poprecnom pre-
sjeku iznad razine lakta prikazuju anehogeno do hipoe-
hogeno uz hiperehogenu liniji perineurija, a ispod nivoa
lakta su hiperehogeni i to¢kastog uzorka. Za dislokaci-
ju zivca potrebno je izvrsiti dinamic¢ku pretragu i tada
se pri fleksiji lakta Zivac nalazi iznad vrS§ka medialnog
epikondila (1-4,15,16).

Dijagnosticki ultrazvuk lakta, kao nadopuna kli-
ni¢kom pregledu, je pouzdana metoda u detekciji poje-
dina¢nih anatomskih struktura u laktu i omogucuje iden-
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DIJAGNOSTICKI ULTRAZVUK U PODRUCJU MALIH ZGLOBOVA SAKA | STOPALA
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DIAGNOSTIC ULTRASOUND OF THE SMALL JOINTS OF THE HANDS AND FEET:
CURRENT STATUS AND ROLE OF ULTRASOUND IN EARLY ARTHRITIS
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Sazetak

Mali zglobovi Saka i stopala imaju srediSnje mje-
sto u dijagnostici i klasifikaciji artropatija. Dijagnosticki
ultrazvuk (UZV) se primjenjuje u podrucjima koja kli-
nicki mogu biti bez simptoma.

Cilj ovog clanka jest prikazati sadasnje stanje
primjene dijagnosti¢kog ultrazvuka u bolesnika s upal-
nim reumatskim bolestima Saka i stopala. Danas znamo
da ultrazvuk moze otkriti sinovitis u podrucju zglobo-
va koji nisu klinicki zahvaceni. Otkrivanje i klasifika-
cija sinovitisa i rano otkrivanje erozija klju¢ su moder-
ne dijagnostike upalnih reumatskih bolesti. Ultrazvuk
ima brojne prednosti u odnosu na druge slikovne meto-

Kljuéne rijeci

de, posebice magnetsku rezonanciju (MR). Moguénost
brzog prikaza veéine zglobova, usporedba s klinickim
nalazom, moguénost pritiska i pokretanja muskuloske-
letnih struktura pri samom pregledu te uporaba ultrazvu-
ka u ciljano vodenim punkcijama su neke od vaznijih
prednosti. Uporaba power Dopplera omogucava mje-
renja neovaskualrizacije unutar sinovijalne membrane
i tetivnih ovojnica, $to nije moguce niti jednom drugom
slikovnom metodom.

Nedostaci primjene u odnosu na MR ukljucuju:
malo vidno polje, slabiji slikovni prikaz te poteSkoce u
prikazivanju.

ultrazvuk, reumatoidni artritis, rani artritis, sinovitis

Summary

The small joints of the hands and feet play a cen-
tral role in the diagnosis and classification of arthrop-
athy. Ultrasound can be used to assess involvement in
areas that are clinically occult.

The aim of this article was to review the current
status of ultrasound imaging of patients with rheumato-
logical disorders of the hands and feet. There is increasing
evidence that ultrasound detects synovitis that is silent to
clinical examination. Detection and classification of sy-
novitis and the early detection of bone erosions are im-
portant in clinical decision making. Ultrasound has many
advantages over other imaging techniques with which it is

Keywords

compared, particularly magnetic resonance. The ability to
carry out arapid assessment of many widely spaced joints,
coupled with clinical correlation, the ability to move and
stress musculoskeletal structures and the use of ultrasound
to guide therapy accurately are principal amongst these.
The use of colour flow Doppler studies provides a mea-
sure of neovascularisation within the synovial lining of
joints and tendons, and within tendons themselves, that
is not available with other imaging techniques.
Disadvantages compared to MRI include small
field of view, poor image presentation, and difficulty in
demonstrating cartilage and deep joints in their entirety.

ultrasound, rheumatoid arthritis, early arthritis, synovitis
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Dijagnostika u ranom artritisu

Razlicite slikovne metode koriste se u ranom artri-
tisu s svrhom postavljanja dijagnoze i procjene prognoze
bolesti te prac¢enja progresije bolesti i odgovora na pri-
mijenjeno lijeCenje. Godinama je konvencionalna radi-
ografija bila temelj dijagnostike reumatoidnog artritisa,
osobito procjene kostanog osteéenja i pradenja progresije
bolesti. Zadnjih godina primjena magnetske rezonancije
(MR) i ultrazvuka (UZV), osobito visoko-rezolutne ul-
trasonografije zauzima sve zastupljenije mjesto i postaje

Konvencionala radiografija

sve popularnija u dijagnostici upalnih reumatskih bolesti
(1,2,3). Razlozi leze u €injenici $to se radi o tehnikama
koje dobro prikazuju i promjene kostanih dijelova ali i
mekih tkiva, ukljucujuci i sinovitis. Dakle, postignut je
cilj svake dijagnostike, a to je prikaz primarnog sijela
patoloskog procesa, u ovom slu¢aju sinovijalne membra-
ne. Navedene tehnike danas su lako dostupne, mogucée
ih je izvoditi u vise razlicitih prikaza, lako se ponavlja-
ju, a ultrasonografija nije niti skupa pretraga.

U reumatoidnom artritisu (RA) klasi¢na radiogra-
fija i dalje zauzima vazno mjesto u dijagnostici. Mogu-
¢e je prikazati: erozije zglobnih tijela, paraartikularnu
i difuznu osteoporozu, suzenja zglobnog prostora kao
indirektan znak stanjenja zglobne hrskavice, prisutnost
cista, te u naprednijoj bolesti subluksaciju i lo§ poloZzaj
zglobnih tijela, sklerozu i ankilozu. Paraartikularna ote-
klina u podrucju zahvacenih zglobova najces¢i je nalaz
u podrucju mekih tkiva. Sinovitis zgloba i tenosinovitis
nije moguce prikazati na klasi¢nim radiogramima. Op-
¢enito mozemo reéi da je konvencionalna radiografija
prikladnija za pracenje promjena kostanih dijelova oso-
bito u bolesnika kod kojih bolest traje vise godina, dok
se pocetne upalne promjene puno teze vide na klasi¢-
nim radiogramima. Preporuka za lijeCenje RA od ame-
rickog reumatoloskog drustva iz 2002. godine ukljucu-
je 1 konvencionalnu radiografiju zglobova pri inicijal-
nom pregledu bolesnika (4). Nadalje, prisutnost zglob-
nih erozija jest vrlo vazan pokazatelj upalnog artritisa
i takoder je ukljucena u kriterije istoga drustva za dija-
gnozu i klasifikaciju RA. Medutim, ti danas jos uvijek
vazecdi kriteriji iz 1987. godine dobiveni su koristeéi po-
datke bolesnika s dugotrajnom bolescu (prosjek trajanja
RA oko 8 godina), koriste se uglavnom pri provodenju
epidemioloskih studija ili za potrebe istrazivackih pro-
jekata, te nisu vise prikladni za primjenu u bolesnika s
ranim artritisom (5).

Prema relativno novijim podacima, radiografske
erozije vidljive su u 8-49% bolesnika s ranim upalnim
artritisom, $to znaci da ¢e barem polovica bolesnika s
ranim artitisom biti bez erozija, §to umanjuje vrijed-
nost klasi¢ne radiografije u samom pocetku bolesti (6-
10). Danas se zna da prisutnost ranih erozija predstav-
lja i vazan pokazatelj jacine bolesti u bolesnika s RA te
je povezan s buduéim ostecenjem fizicke funkcije bo-
lesnika s RA (11,12). Cinjenica da oko 50% bolesnika
nema erozije u pocetku bolesti, smanjuje i moguénost
prognoze jacine same bolesti, §to znaci da nije mogu-
¢e razlikovati u poc¢etku progresivnu od neprogresivne
bolesti (13). Vise od desetak godina poznata je i Cinje-
nica da oko 20-30% bolesnika s RA ne razvija erozije
zglobnih tijela niti 2 godine nakon pocetka bolesti, Sto
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dodatno umanjuje vrijednost klasi¢ne radiografije u po-
stavljanju dijagnoze i procjeni tezine bolesti. Velika ve-
¢ina bolesnika s RA ipak razvije erozivne promjene tije-
kom prve 2 godine bolesti. U ranom nediferenciranom
artritisu, prisutnost radioloskih erozija povecava rizik
razvitka perzistentnog artritisa (14). Poznato je tako-
der da se erozije nalaze ranije i ¢eS¢e u podrucju malih
zglobova stopala nego na Sakama. Stoga danas standar-
dna inicijalna radiografska obrada ukljucuje radiogra-
me Saka i stopala bez obzira na prisutnost ili odsutnost
simptoma na stopalima. Radiografske studije na ve¢im
zglobovima u RA nisu tako Ceste. Dosada provedene
potvrduju dobru korelaciju izmedu erozija malih i veli-
kih zglobova. Postoje u literaturi razli¢ite metode bodo-
vanja erozija, ali su one danas primarno rezervirane za
znanstvena istrazivanja i ne primjenjuju se u rutinskoj
klini¢koj praksi. Unato¢ opcéenitom misljenju da sino-
vitis dovodi do oStecenja zgloba i kasnije funkcional-
ne nesposobnosti, odnosi izmedu navedenih parametara
nisu dosada opsezno istrazivani. Jedna relativno novi-
ja studija iz 2000. godine pokazala je uzro¢nu vezu iz-
medu kostanog ostecenja prisutnog na klasi¢nim radio-
gramima i nesposobnosti u bolesnika s dugotrajnim RA
mjerene HAQ upitnikom, dok s druge strane nije zabi-
ljezena korelacija radioloskih promjena i HAQ vrijed-
nosti u ranom RA. Rezultati iz ove studije pokazuju da
primjena ranog i agresivnog medikamentnog lijecenja
inicijalnog RA mogu prevenirati nastanak vecih struk-
turnih ostec¢enja zglobova i dovesti do manje nesposob-
nosti bolesnika u konacnici (15). Primjena MR i UZV
koja omogucava rani i senzitivniji prikaz erozija zglob-
nih tijela moZe pomoc¢i u odredivanju daljnjeg tijeka li-
je€enja bolesti u dovoljno ranoj fazi, $to se u konacnici
odrazava i na ukupnu funkcionalnu sposobnost bolesni-
ka i prognozu same bolesti.

U rutinskoj klinickoj praksi u lije¢enju RA iu pro-
vodenju razlicitih studija, evaluacija konvencionalne ra-
diografije u RA se oslanja uglavnom na suZenje zglob-
nog prostora i prisutnost erozija u Sakama i stopalima
kao pokazateljima strukturalnog ostecenja u RA (4,16-
17). Razli¢ite dobro validirane metode za procjenu radi-
oloskog ostecenja u RA poput Larsenove metode, Shar-
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povog sustava bodovanja i njegovih modifikacija vrlo
su dostupne i primjenjive uglavnom u klinickim poku-
sima, manje i u rutinskoj klini¢koj praksi (16-18). Van
der Heijdeova i Genantova modifikacija Sharpovog su-
stava bodovanja, opcenito se prihva¢ene kao metode ko-
je sunajosjetljivije na promjenu statusa, ali istovremeno
zahtijevaju dosta vremena za njihovo provodenje (19).
Nedavno objavljen rad iz 2004. godine pokazao je da je

Magnetska rezonancija (MR)

van der Heijde/ Sharp metoda u moguénosti zabiljeziti
promjene u kostanom (erozivnom) oStecenju ve¢ nakon
3 mjeseca (20). Za klini¢ku primjenu u novije vrijeme
prisutan je i “Simple Erosion Narowing Score” (Jedno-
stavno bodovanje erozija i suzenje zglobnog prostora)
koji ne zahtijeva puno vremena za popunjavanje, a ba-
ziran je na brojanju zglobova s koStanom erozijom i su-
zenjem zglobnog prostora (21,22).

Magnetska rezonanca (MR) (ili engl. Magnetic
Resonance Imaging - MRI) je kompleksna tehnologija
koja se razvijala rapidno od trenutka uvodenja u medicin-
sku znanost ranih 70-ih godina prosloga stoljeca, te koja
je revolucionirala medicinsku dijagnostiku opéenito. To
je neinvazivna tehnika bez ionizirajuéeg zracenja. MR
prikazuje anatomiju putem pravih multiplanarnih prika-
za 1 omogucuje trodimenzionalnu (3-D) analizu slike u
arbitrarnim orijentacijama, iako ima donekle ogranice-
nu primjenu radi skupoce pretrage i duljine trajanja sni-
manja. Opc¢enito, MR omogucuje visoki kontrast unu-
tar mekih tkiva, ve¢i nego bilo kojom drugom poznatom
pretragom. Sekvencijske tehnike pri izvodenju pretrage
mogu biti nacinjene tako da pobolj$aju anatomske od-
nose ili biokemijske ili fiziologijske aspekte tkiva. Dva
glavna parametra koja utje¢u na odgovor svakog tkiva
koje je izloZzeno magnetnom polju jesu tzv. T1 i T2 vri-
jeme relaksacije. U praksi, T1 prikazi zgloba producira-
ju tamniju sliku tekuéine, i svjetliju masnog tkiva, dok
je obrnuto na T2 prikazima. Tkivo s malo ili bez vode
uvijek ¢e producirati malo ili nista signala, dok ¢e korti-
kalna kost, fibrozno tkivo, ligamenti i kalcifikacije izgle-
dati tamno, uvijek pri pulsnim sekvencama.

MR zadnjih godina dozivljava pravi procvat i
ekspanziju u dijagnostici razli¢itih reumatskih bolesti,
posebice u bolesnika s upalnim reumatskim bolestima.
Prednosti tehnike svakako su ve¢ spomenute multipla-
narne mogucnosti prikaza razlicitih zglobnih struktura
poput: sinovijalne membrane, enteza, tetiva i tetivnih
ovojnica, ligamenata, hrskavice i kostanih dijelova. Za-
dnjih godina publiciran je veliki broj studija s primje-
nom MR u upalnim reumatskim bolestima, koje samo
potvrduju vaznost ove tehnike u ranom otkrivanju ar-
tritisa. Korelacija nalaza MR s patoloskim abnormal-
nostima pokazala je visoku korelaciju dobivenih nala-
za s stvarnim histoloskim promjenama. Medutim treba
imati u vidu i razlicite interpretacije nalaza MR od stra-
ne samih radiologa, ali i u odnosu na varijacije tehnic-
kih parametara poput snage u militeslama (mT), povr-
Sine zavojnice i koristenih sekvenci. Pred nekoliko go-
dina OMERACT MR Imaging Group razvila je sistem
bodovanja nalaza MR koji ¢e svakako pomo¢i standar-
dizaciji i interpretaciji nalaza MR u klini¢kim pokusi-
ma u bolesnika s RA (23).
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U RA, osim same ¢injenice da je primjenom MR
moguce prikazati cijeli zglob s svim njegovim struktu-
rama, te tako omoguciti §to raniju dijagnozu artritisa,
moguce je ustanoviti i prilezecu patofiziolosku pozadi-
nu nekih dogadanja u samom zglobu.

Potreba za promjenom strategije u primjeni sli-
kovnih pretraga u RA vezana je uz nedavno uvodenje
novijih lijekova u lijeCenju reumatoidnog artritisa, poput
anti-TNF lijekova koje nazivljemo i bioloskim lijekovi-
ma. Ti lijekovi omogucuju supresiju bolesti u bolesnika
s RA, koji prethodno nisu dobro reagirali na primjenu
klasi¢nih bolest modificirajucih lijekova (engl. DMAR-
Ds - disease modifying antirheumatic drugs) ili u bole-
snika koji su razvili nuspojave na primjenu DMARDs
lijekova. Klasi¢na radiografija ne moze dovoljno osjet-
ljivo i rano prepoznati promjene koje ta prilicno skupa
terapija moze dovesti u lijeCenju RA. Postupno se na-
kih modaliteta, koji dovoljno tocno mogu ocijeniti upal-
ne promjene u ranom artritisu (24,25).

Prva studija koja je usporedivala MR i klasi¢nu
radiografiju ru¢noga zgloba u RA objavljena je 1988.
godine (26).

Nakon toga, veliki broj MR studija u bolesnika
s reumatoidnim artritisom pokazao je svoju korisnost u
ranom otkrivanju upalnih promjena zglobova. Bez ika-
kvih dvojbi MR, kao neinvazivna i neskodljiva metoda,
danas je “zlatni standard” u prikazivanju inflamirane si-
novijalne membrane u bolesnika s RA (27,28).

Magnetska rezonancija (MR) omoguéuje izravnu
vizualizaciju mnogih kostanih i mekotkivnih promjena u
reumatoidnom artritisu. Kvantifikacija sinovitisa, edem
kosti i prisutnost erozija su pogodne za sustavno prace-
nje. OMERACT grupa za mjerenje ishoda reumatoid-
nog artritisa u klinickim pokusima (OMERACT: engl.
Outcome MEasures in Rheumatoid Arthritis Clinical
Trials) putem svojeg sustava prac¢enja nalaza MR u reu-
matoidnom artritisu preko podsustava razvijenog od iste
skupine (RAMRIS: engl. Rheumatoid Arthritis Magne-
tic Resonance Imaging System) omogucava neposred-
no ireporoducibilno bodovanje svih navedenih znakova
bolesti(29). Alternativno, sinovitis se moze mjeriti puno
brze i direktnije odredenim polukvantitativnim metoda-
ma, $to se uobicajeno i koristi u svakodnevnoj praksi.
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Postoje sli¢ni pokusaji za mjerenje erozija. Dinamicka
kontrastna pojacana MR ovisi o stopi pojacanja sinovije
nakon davanja intravenskog kontrastnog sredstva. Mje-
renja takoder ovise o fiziologiji upalnih promjena, po-
sebice vaskularizaciji i propusnosti kapilara, koje su za-
pravo pravi pokazatelj upalne aktivnosti u zglobu. Mje-
renja vezana uz MR su pokazala korelaciju s klini¢kim,
laboratorijskim, slikovnim i histoloskim mjerama upa-
le, dobar su prediktor napredovanja erozija i brzo rea-
giraju na promjene nakon razlicitih vrsta lijecenja. Pro-
mjene na MR su, dakle, dobra mjera aktivnosti bolesti,
napredovanja bolesti i odgovora na terapiju.
Nedostaci primjene MR u bolesnika s RA
Primjena je ogranicena u nekih bolesnika koji su
klaustrofobi¢ni (posebice pri primjeni visokopoljnih MR
aparata za cijelo tijelo). Primjena nije moguca niti u pr-
vom trimestru trudnoce, postojanju ugradenog pace-ma-
kera, ili postojanju ugradenih aloplasticnih implantata
(osim titana) zbog moguénosti pojave artefakata.
Nadalje, koristenje gadolinija kao kontrastnog sred-
stva kontraindicirano je u teskih bubreznih bolesnika bu-
duci neki sastojci gadolinija mogu biti nefrotoksi¢ni, uzro-
kujuéi primjerice nefrogenu sistemsku sklerozu (30).

Neovisno o jakosti polja, druga tehnicka ograni-
¢enja primjene MR u RA jesu: dostupnost aparata, pita-
nje troskova i ¢injenica da je MR ogranicena na stvara-
nje pojacanih slika samo odredenog podrucja koje spa-
da u vidno polje skenera (FOV).

Wash-out period ili period eliminacije gadolinija
iznosi oko 24 sata, §to onemogucava prikazivanje muti-
plih kontrastnih snimaka razlicitih zglobova istoga dana.
Ova Cinjenica se danas ipak ne ¢initi tako vaznom, pose-
bice od kada su Ejbjerg i suradnici pokazali da viSestruka
MR pretraga zglobova u RA, koja ukljucuje obje Sake i
jedno stopalo znatno ne razlikuje od ispitivanja nekoli-
ko zglobova poput ru¢noga zgloba i 2-5 MCP zgloba u
odnosu na otkrivanje progersivnog oste¢enja zglobova
nakon 1 godine (31).

Kona¢no, potreba za uvjezabanim i iskusnim citate-
ljem kao i vrijeme potrebno za primjenu RAMRIS susta-
va koje iznosi od 15-35 minuta po bolesniku predstavlja
glavno ograniCenje ka uporabi toga sustava bodovanja u
svakodnevnoj klinickoj praksi. Stoga postoji potreba za
uspostavom automatizirane metode koja ¢e pomoc¢i kli-
nic¢arima i radiologu u primjeni ovoga sustava bodovanja,
razvoj koji je u tijeku u medunarodnim okvirima.

Dijagnosticki ultrazvuk u reumatoidnom artritisu

Pristup prema koristenju UZV kao dijagnosti¢kog
sredstva u reumatologiji jest takoder razlicit, posebice u
Europi. Za razliku od SAD, gdje UZV pretezito izvode
radiolozi, u Europi postoji trend sve veée zastupljenosti
klini¢kih reumatologa u primjeni dijagnostickog ultra-
zvuka. Sli¢an trend postupno se zamjecuje i u nas.

U usporedbi s MR i kompjutoriziranom tomo-
grafijom (CT) pretragom, UZV zahtijeva puno manje
prostora, moze biti izveden odmah i u kratkom vreme-
nu, neposredno uz bolesnicki krevet ili u ambulanti, $to
predstavlja znatnu prednost u odnosu na CT i MR pre-
trage (32,33). Nadalje, radi se o neionizacijskom zrace-
nju, UZV pretragu moguce je ponavljati viSekratno bez
neugodnosti ili stresa za samog bolesnika. UZV pretra-
ga nije invazivna, omogucava prikaze u brojnim presje-
cima uz visoku prostornu rezoluciju uz prikaz analizi-
ranih struktura u real-time prikazu, dakle uz moguénost
koristenja dinamicke evaluacije ispitivanih struktura. Na
kraju i ne manje vazno radi se o relativno jeftinoj pre-
trazi uz mogucnost koristenja prenosivih (portabilnih)
aparata. UZV se danas primjenjuje kao “screening” pre-
traga u podru¢ju muskuloskeletnog sustava u brojnim
patoloskim stanjima.

Tijekom 80-ih godina vecina publikacija bavila se
standardizacijom primjene i tehnika ultrazvu¢nog pre-
gleda zglobova, koje su i danas uz male izmjene uglav-
nom u uporabi. Svjedoci smo i sve veéeg broja rado-
va iz podrucja ultrazvu¢no vodenih punkcija zglobova
i drugih mekotkivnih struktura. Tijekom 90-ih godina

prosloga stoljeca doslo je do znacajne afirmacije UZV
kao dijagnostickog sredstva u reumatologiji, ortopediji
i sportskoj medicini. PoboljSanjem tehnike UZV apara-
ta poboljSava se i rezolucija dobivene slike, primjenom
visokofrekventnih sondi iznad 10 MHZ omogucena je
bolja vizualizacija povr$nijih i manjih struktura, bez po-
trebe primjene vodenog jastucic¢a kao dotada (33). Tradi-
cionalnim B-mode tehnikama pridodana je i mogu¢nost
Color Dopplera krvnih Zila i npr. angiogeneze u panusu
ili u dijagnostici vaskulitisa (34).

Nedostaci primjene UZV sastoje se u slijedecem:
pretraga je znatno ovisna o iskustvu izvodaca i o pozna-
vanju anatomskih odnosa u tijelu. Pocevsi od 2001. go-
dine nastoji se $to vise standardizirati primejna UZV za
pretrazivanje pojedinih zlgobova, §to znatnije olakSava
izvodenje pretrage i reproducibilnost rezultata (2)

Unato¢ znatnom tehnoloskom napretku ultra-
zvucne tehnike u reumatologiji zadnjih desetak godina,
dijagnosticki ultrazvuk se intenzivno razvija i u klinic-
kom pogledu sa sve ve¢im brojem klini¢kih indikacija
i tehnika za primjenu u reumatologiji (35-38). Posebice
je to vidljivo u podrucju primjene UZV u RA (39-46).
Primjena dijagnostickog UZV u reumatoidnim artritisu
danas se svodi se na nekoliko osnovnih indikacija (47)
(slike 1-7): 1. otkrivanje subklini¢kog sinovitisa; 2. ot-
krivanje kosStanih erozija, nevidljivih na klasi¢nim ra-
diogramima; 3. detaljan pregled tetiva, tetivnih ovojni-
ca i burzi; 4. ultrazvuéno vodene injekcije i aspiracije
zglobova i mekih tkiva.
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Tablica. Patoloska stanja u RA i odgovarajuéi ultrazvuéni nalaz (55)
Table. Patological conditions in RA and corresponding ultrasound findings (55)

Stanje UZV nalaz

Sinovitis
iregularna nakupina njeznih odjeka

zadebljanje sinovije
Zglobni izljev

Tenosinovitis

(uz mogudi pozitivan Doppler signal)

Erozije

Prekid kostanih margina
Ruptura tetive

ehoteksture tetiva

Homogeno ehogeno prosirenje zglobnog prostora (sinovijalna proliferacija) koje se pojavljuje kao

Zadebljanje sinovijalne membrane (sinovijalna proliferacija) vidljivo ultrazvu¢no kao hipo- ili
hiperehogena struktura unutra podru¢ja zahvaéenog izljevom

Nekompresibilno hipoehogeno intrakapsularno podrudje

Ehogeno nekompresibilno intraartikularno tkivo unutar sinovijalnog prostora

Prisutnost abnormalnog hipoehogenog odjeka unutar zglobnog prostora koje predstavlja hipertrofiju
sinovije, nekompresibilnog na pristisak sonde, razlicitog od jastuci¢e masnog tkiva unutar zgloba
Prosirenje zglobnog prostoras nakupinama “mekanih” odjeka (¢upavog ili vilozni) i/ili homogeno

Intraartikularno anehogeno (crno) podrucje

Anehogeno homogeno prosirenje zglobnog prostora

Kompresibilno, anehogeno intrakapsularno podrucje

Hipo- ili anehogeni kompresibilni materijal unutar zgloba (zglobnih recesusa)

Prisutnost abnormalnih, kompresibilnih, anehogenih podruc¢ja unutar zgloba

Anehogeno prosirenje zglobnog prostora

Zadebljanje tetivnih ovojnica zbog izljeva (anehogeni obrazac), proliferacije sinovije (ehogeni
obrazac) ili mijeSana forma (oba obrasca)

Abnormalno hipoehogeno podrucje oko tetive vidljivo na longitudinalnim i transverzalnim presjecima
Homogeno hipo- ili anehogeno zadebljanje tetivne ovojnice (eksudativni tenosinovitis)
Zadebljanije tetivne ovojnice zbog nepravilne proliferacije sinovijalnog tkiva (proliferativni tenosinovitis)
Hipo- ili anehogeno zadebljanje tetivne ovojnice s ili bez izljeva, vidljivo u 2 okomita prikaza

Prisutnost tekucine u tetivnoj ovojnici, zadebljanje tetivne ovojnice, zadebljanje tetive

Prekid kostane povrsine vidljiv u 2 prikaza

Promjene kostane povrsine koja prileze uz zglob

Kostani defekt vidljiv u 2 ili vise prikaza

Intraartikularni prekid kostane povrsine vidljiv na 2 okomita prikaza

Kostani “prekid” ili defekt s nepravilnim dnom vidljiv u longitudinalnom i transverzalnom prikazu

Diskontinuitet tetive prikazan ultrazvu¢nim snopom okomito na tijek tetive
Fragmentacija malih grupa tetivnih fibrila, koja pokazuje tipi¢an gubitak normalne fibrilarne

Potencijalna buduca primjena UZV moguca je u
kratkoro¢nom i dugoro¢nom pracenju uspjeha terapije,
te rana detekcija promjena hrskavice u RA. Klasi¢na
ultrasonografija putem B-moda omogucava brzu i toc-
nu diferencijaciju izmedu sinovitisa i sinovijalnog izlje-
va (48-50), dok novija primjena Power doppler tehnike
omogucava dobar uvid u perfuziju sinovijalnog tkiva ko-

ja odrazava aktivnost upalnog procesa (51-52)(slika 6).
Primjena visokofrekventnog UZV s ciljem provodenja
ultrazvuéno vodenih punkcija, osobito u podruc¢ju malih
zglobova Saka pokazala se puno to¢nijom metodom ne-
go palpacijom vodena punkcija (96 vs. 59%) (53) (slika
7). Na taj nacin znac¢ajno je smanjena i moguénost oz-
ljeda tetiva, krvnih zila i zivaca (53-54).

Dijagnosticki ultrazvuk malih zglobova Saka i tetiva u reumatoidnom artritisu

Suvremena dostupnost visokofrekventnih, visoko-
rezolucijskih ultrazvucnih glava omogucuje vecu dijagno-
sticku preciznost i visoko kvalitetne rezultate u evaluaciji
povrsnih struktura kao Sto su zglobovi prstiju i tetive (34).
Ultrazvucne glave za tzv.”male zglobove i tetive” imaju
frekvencije vise od 10 MHz (najcesce 12,15 i 20 MHz,
uz moguci raspon od 8-22 MHz) te omogucuju znatno
bolju evaluaciju izrazito povr$nih struktura mekih tkiva.
Glavna limitacija takvih sondi je slaba penetracija UZV
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snopa u dubinu (ona iznosi svega 2 cm kod sonde od 15
MHz). Visokofrekventni UZV omoguduje korisne infor-
macije o ranim afekcijama mekih tkiva u reumatoidnom
(RA) i psorijati¢nom artritisu (56). Moguce je izvodenje
ultrazvucno kontroliranih aspiracija izljeva unutar zglo-
bova 1/ili tetivnih ovojnica ili aplikacija lijekova putem
intraartikularnih injekcija (57) (slike 1-7).

Glavna svrha ultrasonografije malih zglobova i
tetiva jest da nam omoguci sliku najvece tehnicke kva-
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Slika 1. Popreéni dorzalni prikaz MCP 1l zgloba
Figure 1. Transversal dorsal view of MCP Il joint
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Slika 2. Longitudinalni dorzalni prikaz MCP Il zgloba $ake
Figure 2. Longitudinal dorsal view of MCP Il joint of hands
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litete koja dopusta najbolju evaluaciju “target” zona u
bolesnika s akutnim ili kroni¢nim artritisom i/ili tendi-
nitisom. Visokofrekventni UZV omogucuje korisne in-
formacije o ranim afekcijama mekih tkiva u nekim bo-
lestima (npr. RA i psorijati¢ni artritis) (34,50,53,55).
Nadalje, izvodenje ultrazvu¢no kontroliranih aspiraci-
jaizljeva unutar zglobova i/ili tetivnih ovojnica ili apli-
kacija intraartikularnih injekcija na ovaj nacin postaje
laksa, bez mogucnosti nepotrebne nekroze tetiva ili le-
zije kostanih dijelova zgloba (53,58).
Metakarpofalangealni zglobovi (MCP)
Promjene na zglobovima prstiju dogadaju se vrlo
¢esto 1 vrlo rano u reumatoidnom artritisu. Rutinska di-
jagnosticka metoda ostaje i nadalje klasi¢na radiografija
Saka, ali ona ima limitiranu vrijednost u evaluaciji me-
kih tkiva. MCP zglobove moguce je lako i do u detalje
prikazati primjenom visokofrekeventne ultrasonografije.
Potrebno je svega nekoliko minuta za potpunu evaluaciju

Slika 3. Longitudinalni dorzalni prikaz PIP Il zgloba $ake
Figure 3. Longitudinal dorsal view of PIP Il joint of hands
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Slika 4. Longitudinalni dorzalni prikaz MCP Il zgloba $ake
Figure 4. Longitudinal dorsal view of MCP Il joint of hands
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svakoga zgloba. Putem longitudinalnog dorzalnog pri-
stupa MCP zglobova moguce je izvrsno prikazati detalje
mekih tkiva, kostiju, zglobne kapsule, zglobnog prosto-
ra te artikularne hrskavice metakarpalnih glava.

Drugi pristupi zglobovima prstima omogucuju pa-
zljivu pretragu npr.malih erozija zgloba (59). Alterna-
tivni pristupi ukljucuju lateralne prikaze zglobova prsti-
juinekih MCP zglobova. Za cjelovitiju analizu eksten-
zornih 1 fleksornih tetiva, moguce je izvesti dinamicku
pretragu navedenih struktura(aktivni i/ili pasivni pokreti
prstiju). Moguca su mjerenja zglobnog prostora i Sirine
tetiva. Moguca su mjerenja do u dijelove milimetra pri-
mjenom sonde od 13 MHz.

U bolesnika s RA, UZV jasno prikazuje promje-
ne mekih tkiva i/ili kostane promjene (34,60). ProSirenje
zglobnog prostora najcesci je nalaz u takvih bolesnika
(12). Ono nastaje ili zbog sinovijalnog izljeva, sinovijal-
ne proliferacije ili kombinacije tih stanja. Drugi nalazi u
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RA ukljucuju gubitak jasnoce hrskavice MCP zglobova,
kostane erozije, hipoehogeno zadebljanje tetivnih ovoj-
nica fleksora, iregularnost rubova ekstenzornih i fleksor-
nih tetiva ili tetivne rupture (61) (slika 1,2,4,5).

Jedan od vaznijih interesa u reumatologiji jest
moguénost razlikovanja zglobnog izljeva od sinovijalne
proliferacije. Visokofrekventni UZV omogucuje znatnu
pomo¢ u tom problemu. Takva razlika moguca je s ob-
zirom na razli¢ite ehogene obrasce sinovijalne prolife-
racije (homogena ili iregularna nakupina odjeka) i izlje-
va unutar zgloba (hipoehogeni i/ili anehogeni obrazac)
(60,61). Medutim, treba imati na umu da visoke koncen-
tracije fibrina unutar sinovijalnog izljeva mogu u cijelo-
sti oponasati ultrasonografsku znakove proliferativnih
promjena. Moguce je i ultrazvuc¢no pracenje uspjesno-
sti medikamentozne terapije u bolesnika s upalnim re-
umatskim bolestima.

Proksimalni interfalangealni zglobovi (PIP)

Ultrazvu¢ni znaci afekcije PIP zglobova u sklopu
RA ili psorijati¢nog artritisa (PsA) ukljucuju prosirenje
zglobnog prostora i kotane erozije (62). Stovise u bo-
lesnika s psorijaticnim artritisom moguce je razlikova-
ti znatne ultrasonografske promjene. One se sastoje od
homogenog, lako vidljivog potpunog zadebljanja ek-
straartikularnog i peritendinoznog mekog tkiva (59). U
nekih bolesnika ovo zadebljanje mekih tkiva dogada se
bez preostala dva navedena karakteristiéna UZV nala-
za. Ovakav nalaz ¢ini se reflektira difuzni intersticijalni
edem, koji kada se potpuno razvije, primjec¢ujemo u bo-
lesnika kao tipicni “prst poput kobasice” (slika 3).

Distalni interfalangealni zglobovi (DIP)

UZV distalnog interfalangealnog zgloba (DIP)
omogucuje prikaz slijedec¢ih struktura: DIP zglob, ek-
stenzorna i fleksorna tetiva, kosStani rubovi, periartiku-
larno i peritendinozno meko tkivo, nokti i krvne zile.
DIP zglob je tipi¢no zahvacen u PsA, te obi¢no nala-
zimo prosirenje zglobne pukotine na longitudinalnom
dorzalnom prikazu (59).

Visokofrekeventna ultrasonografija je senzitivna
metoda za ranu detekciju i pracenje promjena na teti-
vama u sklopu reumatskih bolesti. UZV potvrduje kli-
nicku dijagnozu “tendinitisa” budu¢i omogucuje to¢nu
detekciju nekoliko patoloskih promjena. Normalno se
tetive u podrucju Saka prikazuju kao linearne, fibrilar-
ne strukture, homogenog ehogeniciteta i ostro definira-
nih ehogenih rubova. Patoloske UZV promjene koje ka-
rakteriziraju tenosinovitis ukljucuju: prosirenje tetivne
ovojnice, gubitak normalne fibrilarne strukture tetive,
iregularnost tetivnih rubova (iregularna ili “ras¢upana”
kontura tetive), peritendinozni edem, difuzne ili fokal-
ne hipoehogene zone unutar tetiva, difuzno ili fokal-
no zadebljana tetiva, diskontinuitet tetive (parcijalna ili
totalna ruptura). Moguce je prikazati i intratendinozne
kalcifikacije uz lokalizirano smanjenje promjera tetive

74

Slika 5. Kostana erozija MCP zgloba na logintudinalnom
(lijevo) i popre¢nom (desno) prikazu zgloba
Figure 5. Bone erosion of MCP joint in longitudinal
(left) and transverse (right) view

Slika 6. Power Doppler aktivnost unutar MCP zgloba:
stupanj 3 (gornja slika) i stupanj 1 (donja slika)
Figure 6. Power Doppler activity of MCP joint:

grade 3 (upper picture) and grade 1 (lower picture)

Slika 7. Ultrazvuéno vodena punkcija zgloba
Figure 7. Ultrasound guided aspiration of joint
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u sluéaju kalcificirajuceg tendinitisa. U bolesnika s oz-
ljedama tetiva, opisani su slijede¢i fibrilarni oblici: po-
jacana fibrilarna debljina, prekid, fragmentacija i gubi-
tak ehoteksture (63). Grassi i sur. su 1995. (34) opisali
afekciju i fleksornih i ekstenzornih tetiva u RA koriste-
njem sonde od 13 MHz. Ipak dokumentirano je nekoli-
ko razli¢itih alteracija tetiva u bolesnika s RA. Promje-
ne ukljucuju zadebljanje tetivnih ovojnica, gubitak nor-

Mali zglobovi na prednjem dijelu stopala

malne fibrilarne ehoteksture, iregularnost rubova tetiva,
rupture tetiva i sinovijalne ciste (56,59).

Danas se takoder vrlo uspjesno prikazuju promje-
ne unutar karpalnog kanala primjenom ultrasonografi-
je (64). Osobitu vaznost pretrage nalazimo u ¢injenici o
moguénosti dinamicke evaluacije fleksornih tetiva Sake
unutar samog kanala, koje u slu¢aju tenosinovitisa mogu
biti razlogom klini¢ke slike karpalnog kanala.

Nacdin primjene

Metatarzofalangealni i proksimalni interfalange-
alni zglobovi prstiju stopala najbolje se ispituju s ek-
stenzorne strane. Nozni palac se rutinski ne gleda zbog
ucestalih asimptomatskih promjena kostane strukture i
prisutnosti izljeva (65).

Normalni nalaz

Dugacki i kratki ispruzac prsta leze s dorzalne
strane zgloba neposredno iznad zgloba. Tetiva kratkog
ispruzaca prstiju dijeli se u Cetiri izdanka, jedan za svaki
nozni prst, koji se protezu paralelno s tetivom dugackog
ispruzaca prstiju prije hvatanja za njega. Tetiva dugog
ispruzaca hvata se u dorzalnom dijelu srednjih i distal-
nih falangi, preko dorzalnih digitalnih prosirenja. Dor-
zalna digitalna proSirenja sastoje se od tri sloja, jednog
srediSnjeg i dva boc¢na. SrediS$nji snop se hvata na ba-
zu srednje falange. Kolateralni izdanci prolaze na obje
strane umetnutoga sredi$njeg snopa te dobivaju pojaca-
nje od interosealnih misica, kratkog ispruzaca prstiju i
lumbrikalnih misic¢a. Jo§ dublje od ekstenzornih tetiva,
metatarzofalangealni zglobovi su pojacani kolateral-
nim ligamentima koji su usmjereni od dorzalnoga pre-
ma plantarnom, krizajuéi radijalni i ulnarni dio samo-
ga zgloba. Vrlo ih je teSko razluditi pojedina¢no. Dugi
1 kratki savijac prstiju leze s plantarne strane zgloba na
tabanu. Kratki savija¢ prstiju se dijeli u Cetiri tetive, po
jednu za svaki od prstiju lateralno od palca, a svaka od
tih tetiva se pak dijeli na dvije u razini baze proksimal-
ne falange. Podijeljeni dijelovi ponovno se sjedinjuju
prije kona¢ne podjele na hvatiStu na obje strane sred-
nje falange. Prvi podijeljeni dio tetive omogucuje pro-
laz distalnije dublje polozenom dugom pregibacu prsti-
ju. Tetivne ovojnice izgledaju kao fibrozni tuneli, poja-
¢ani prstenastim i kribriformnim zgusnu¢ima oponasa-
juéi koloturnike na prstima. Takva fibrozna zgusnuca
iznad metatarzofalangealnih zglobova nazivljemo po-
pre¢nim metatarzalnim svodom. Gledaju¢i u cjelini, vr-
lo Cesto se govori o toj strukturi kao dubokom transver-
zalnom ligamentu.

Direktno polozene na plantarni dio zglobne ca-
hure nalaze se plantarne ploce, koje su sli¢ne palmar-
nim plo¢ama na gornjem udu. U svojim dubokim dije-
lovima ploce se stapaju s zglobnom ¢ahurom. Plantarne
ploce su ¢vrsto pricvrséene distalno na bazu proksimal-
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nih falangi. Proksimalnije, tu je prili¢no labavo hvatiste
neposredno proksimalno od zglobne hrskavice glavica
metatarzalnih kostiju.

Patoloski nalazi

Izljev i sinovitis

Sve je vedi trend za ranim i agresivnim lijece-
njem sinovitisa s bolest modificiraju¢im lijekovima
(engl. DMARDs), koji mogu imati korisne ucinke ka-
da su propisani nekoliko tjedana ili mjeseci nakon po-
Cetka boplesti (61). Naglasak u ranom otkrivanju bo-
lesti, sada se pomaknuo s ranoga otkrivanja erozije na
ranije otkrivanje sinovitisa, a erozije se danas smatraju
ve¢ prekasnim stadijem bolesti. Najranije prisutna ab-
normalnost u podru¢ju malih zglobova ruku i nogu jest
prisutnost izljeva.

Jednostavni izljev obi¢no je anechogen (potpuno
transonican), stla¢iv na pritisak ultrazvuéne sonde i bez
pojacanja Doppler signala. Nasuprot tome, sinovijalna
hipertrofija definirana je kao unutarzglobna, slabo kom-
presibilna struktura bez znac¢ajnog pomaka pri kompresi-
ji, koja moze imati pojacani Doppler signal. Dinamicko
ispitivanje zgloba putem kompresije ultrazvu¢nom son-
dom dovest ¢e do pomaka tekucine dalje od ultrazvucne
sonde, dok ¢e zadebljana sinovijalna membrana biti pu-
no manje kompresibilna. Najces¢a pogreska vezana je uz
¢injenicu da normalne anatomske strukture mogu imati
nisku reflektivnost i na taj nacin oponasati sinovitis, ako
se ne posvecuje dovoljno pozornosti tehnici izvodenja
pretrage, osobito s opremom nize rezolucije.

Vazno je takoder izbjegavati anizotropiju susjednih
kapsularnih ligamenata i tetiva. Klasificiranje abnormal-
ne sinovijalne hipertrofije u¢injeno je na nekoliko nacina.
Szkudlarek je kategorizirao promjene u sinovijalnoj de-
bljini usporedujuci ih s kostanim strukturama. Ocjena 1
je minimalno sinovijalno zadebljanje (normalan nalaz),
ocjena 2 je zadebljanje sinovijalne membrane ispupéeno
preko linije koja povezuju vrhove kostiju koje formiraju
zglob, bez prosirenja u dijafizu kosti, ocjena 3 prestavlja
prosirenje na jednu od metadijafiza i ocjena 4, prosire-
nje na obje metadijafize. Navedeni autor klasificirao je
bolest pomocu polu-kvantitativnog mjerenja sinovijal-
ne debljine, prokrvljenosti te povezanosc¢u s erozijama.
Sinovijalna debljina biljezi se u trostupanjskoj skali (1-
3 = blaga, umjerena i teSka), s umjerenim sinovijalnim




zadebljanjem izmedu 2 i 4 mm iznad normalne. Ukoli-
ko je potrebno, blagi sinovitis moze se dalje podijeliti u
fokalni i difuzni. Fokalni sinovitis je u tom sluc¢aju ogra-
ni¢en samo na jedan sinovijalni recesus. Umjereno i tes-
ko sinovijalno zadebljanje rjede je fokalno. Ova podkla-
sifikacija moze biti od korisna u pracenju vise suptilnih
promjena, u usporedbi s vise dvodimenzionalnim klasi-
fikacijama. Trostupanjska skala koristi se takoder za sni-
manje protoka krvi: blagi protok definira se kao samo
nekoliko rasprSenih krvnih zila, umjereni kao manje od
50% vaskularizacije u sinovijalnoj membrani i teski kao
viSe od 50% prokrvljenosti sinovije. Konacno, ocjena 0 i
1 se koriste za oznacavanje prisutnosti ili odsutnosti ero-
zija, ali kada je to potrebno za snimanje ili istrazivacke
svrhe, mogu se koristiti detaljniji opisi erozija. Rezultat
se pohrani na ultrazvucne slike, s oznakom pojedinog
zgloba koji je mjeren. Slike se pohranjuju na hard dis-
ku ili na odjelu na komunikacijskom sustavu za pohra-
nu slika (engl. picture-archiving communication system
- PACS) za buduce usporedbe i pracenje bolesnika. Ne-
koliko istrazivanja pokazalo je dobru inter- i intra-pro-
matracku pouzdanost ove ultrazvuéne klasifikacije (66).
Ultrazvucne klasifikacije takoder su pokazale relativno
dobru korelaciju s nalazima na MRI u bolesnika s sino-
vitisom, ali nije bilo istrazivanja varijacija koje se mogu
naci u osoba s normalnom zglobovima.

Angiogeneza

Visokofrekeventni ultrazvuk moze razlikovati kru-
te od tekucih elemenata u zglobnom prostoru, ali je ma-
nje ucinkovit u razlikovanju upalno promijenjene sino-
vijalne membrane od inaktivnog panusa, vezivnog tki-
va i zglobnog detritusa. Jedna od mogucénosti razlikova-
nja ova dva stanja jest primjena kolor Doppler protoka,
iako je bilo nekih varijacija u opisanim nalazima osoba
s normalnim zglobovima. Klauser i sur. (67) su pokaza-
li da zdravi zglobovi ne pokazuju vaskularizaciju unutar
zglobnog prostora, prije ili nakon primjene ultrazvu¢nog
kontrastnog sredstva, dok su Terslev i suradnici (68) pro-
nasli krvne Zile u sinovijalnoj membrani MCP zglobova u
11 zdravih ispitanika, u 18% prije 1 50% nakon primjene
kontrastnog sredstva. Iako ne postoji to¢an nacin utvrdiva-
nja da li se radi o razlikama u sklopu varijacija u normal-
nim nalazima, poznato je da se osjetljivost ultrazvu¢nog
uredaja moze znatno razlikovati ovisno o proizvodacu, te
da povremeno utvrdivanje postojanja krvnih zila unutar
sinovije vjerojatno ne treba smatrati patoloskim nalazom,

Odgovor sinovije na upalne promjene rezultira u
sekreciji velikog broja upalnih medijatora. Vaskularni
faktor rasta endotela (engl. vascular endothelium growth
factor - VEGF) jedan je od izlu¢enih prohormona koji
dovodi do proliferacije vaskularnog endotela i stvara-
nja novih krvnih Zila, proces koji poznajemo kao angi-
ogenezu. Histoloska istrazivanja potvrduju da promjene
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power Doplera dobro koreliraju s patoloSkim promjena-
ma sinovije (69,70), iako treba voditi racuna o izbjega-
vanju artefakata, koji osobito mogu biti prisutni na pri-
jelazu kosti 1 sinovije ako je gain (pojacanje ultrazvuc-
nog aparata) previsoko. Pojacanje power Doppler signa-
la osobito korelira s infiltracijom polimorfonuklearnih
leukocita i talozenjem fibrina na povrsini (45), iako jos
uvijek ne postoji izravna korelacija izmedu serumskog
VEGF-a i neovaskularizacije.

Stoga procjena kolor Doppler protoka treba biti
sastavni dio svakoga ultrazvu¢nog pregleda otecenoga
zgloba. Ucestalost ponavljanja impulsa (engl.pulse repe-
tition frequency) treba biti niska, a podrucje pregleda sto
manje, kako bi se povec¢ala mogucnost otkrivanja abnor-
malnih protoka krvi unutar sinovijalne membrane.

Lazno pozitivni nalazi su moguci, zbog pomicanja
bolesnika ili operatora ili na visoko reflektirajué¢im prije-
lazima kao §to je prijelaz izmedu kosti i mekog tkiva.

Postoje dva na¢ina mjerenja sinovijalnog proto-
ka krvi, power Doppler ultrasonografija (PDUS) i color
flow Doppler ultrasonografija (CFDUS). Power Doppler
tehnika je osjetljivija, ali isto tako sklonija artefaktima.
Osjetljiva je na intravenozno primijenjeno kontrastno
sredstvo koje se moze koristiti za povecanje vrlo sporih
protoka. Softveri su razli¢iti od proizvodaca do proizvo-
daca, stoga su rezultati vrlo tesko komparabilni.

Zarazliku od CFDUS-a, PDUS nam ne daje spe-
cifi¢ne informacije o smjeru protoka i stoga ¢e registri-
rati bilo kakav protok unutar podrucja interesa. Kvanti-
fikacija protoka temelji se na mjerenju koli¢ine piksela
boje unutar slike, a ne apsolutnom mjerenju protoka kr-
viu samoj sinovijalnoj membrani. Ovo polukvantitativ-
no mjerenje moze se stupnjevati ili vizualno ili putem
softverske analize. Vizualno stupnjevanje je puno prak-
tiénije u klinickom smislu. Kao §to je gore navedeno,
jednostavan sustav ocjenjivanja je blagi protok (nekoli-
ko rasprsenih krvnih zila), umjereni (<50%) ili teski (>
50%) prikazanog sinovijalnog protoka. Predlozene su i
razne druge polukvantitativine metode, ukljucujuci i onu
Klausera i suradnika koja broji broj vidljivih krvnih zi-
la. Ocjena 1 je 1-5 prisutnih signala, stupanj 2 je 6-10, a
ocjena 3 vise od 11 vidljivih krvnih zila u vidnom polju
(67)(slika 6). Kompjutorizirane metode ukljucuju hva-
tanje ultrazvucne slike u boji, prebacivanje u odredeni
foto-paket i uporabu softvera za razlikovanje i prebro-
javanje broja piksela boje u odnosu na sivu boju poza-
dine (greyscale) (51). Softverska metoda zahtijeva stan-
dardizaciju povecanja i vidnoga polje te je stoga nepri-
kladna za primjenu retrospektivno.

CFDUS se razlikuje od PDUS-a u zbog toga sto je
ovisan o smjeru protoka krvi. Dobiveni signal nosi odre-
dene podatke o krvnoj zili s koje je dobiven u obliku pri-
tiska trag. Precizna mjerenja koja se najéeSce obracunava
se indeks otpora (resistive index - RI). Indeks otpora je
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razlika izmedu sistolickog i dijastolickog tlaka podije-
ljena s sistolickim tlakom. Veéina proizvodaca ukljucu-
je softver unutar ultrazvu¢nog aparata za izraCunavanje
indeksa otpora. Na taj na¢in se dobiva dobar spektralni
trag iz krvne zila unutar sinovijalne hipertrofije. Indeks
otpora je dobar pokazatelj visokog otpora strujanja: u
normalnim okolnostima to je 1, a smanjuje se angioge-
nezom unutar sinovitisa. Za razliku od PDUS-a, indeks
otpora je fizioloski parametar te je, stoga, neovisan od
opreme koja se koristi i proizvodaca softvera. Unatoc
nekim ogranic¢enjima power Dopplera, osobito s obzi-
rom na izvodenje serijskih studija, radi se o osjetljivoj
mjeri, koja je lako izvediva i ponovljiva izmedu razli-
Citih operatera na istom stroju.

Cini se da dobro korelira s kontrastno pojaca-
nom MR i klinickim nalazima te omoguéava brzu pro-
cjenu u kratkom vremenskom rasponu ili poboljSanje
nakon lijecenja.

CFDUS je manje osjetljiv na artefakte pri pomi-
canju sonde i vise je objektivno mjerenje od PDUS-a.
Problemi ukljuéuju poteskoce u dobivanju dobroga tra-
ga kada je angiogeneza slaba i odrzavanje trajnim veé
napravljenih mjerenja, pogotovo ako se slika zamrzne
za vrijeme mjerenja. CFDUS je neosjetljiv na primjenu
kontrastnih sredstava, §to umanjuje njegovu vrijednost
u bolesnika sa suptilnim ili ranim sinovitisom. Promjene
u RI takoder mogu biti uzrokovane povecanjem pritiska
sonde i promjene temperature. Serijska istrazivanja treba
provoditi u uvjetima s kontroliranom temperaturom.

Erozije

Prepoznavanje koStanih erozija vazan je korak u
prirodnom tijeku erozivnoga artritisa. OMERACT gru-

Zaklju¢ak

pa (Outcome MEasurement in Rheumatoid Arthritis and
Connective Tissue) definira kostanu eroziju kao intraarti-
kularni diskontinuitet kostane povrsine vidljiv u 2 okomi-
ta smjera. Akutne erozije opéenito imaju neravne rubove
i slabo definiranu bazu, koja omogucava pravu transmi-
siju zvuka, te je obi¢no udruZena s aktivnim sinovitisom.
Kostane defekte i bez prilezeceg sinovitisa treba oprezno
razmotriti, iako se ponekada radi o kroni¢nim erozijama.
Ucestala pogreska, osobito u neiskusnih izvodaca, jest
postojanje normalnog uleknuca na dorzalnoj strani meta-
karpalnih glavica, $to moze biti protumaceno kao erozi-
ja. Radi se o glatkom uleknucu s jasno vidljivom bazom
koja ne omogucava gtransmisiju ultrazvuka i nikada nije
udruzena s aktivnim sinovitisom.

Erozije u RA najcesc¢e se nalaze u radijalnim di-
jelovima metakarpalnih glava ili u bazama falangi. DIP
zglobovi vrlo su rijetko zahvaceni, ali dosta erozija se
nalazi u toj regiji u seronegativnom RA 1 osteoartritisu.
Na Sakama, drugi, tre¢i i peti MCP zglob su najcesce za-
hvaceni, dok na stopalima najvec¢u predilekciju za ero-
zije nalazimo u podrucju petoga, tre¢ega te potom dru-
goga MTP zgloba. Postoje razlike u lakoc¢i otkrivanja
erozija pojedinih malih zglobova. Tako se na Sakama
najbolji cirkumferencijski uvid dobiva u podruc¢ju dru-
goga 1 petog MCP zgloba, dok je Cetvrti vrlo tezak za
analizu, osobito s ulnarne i radijalne strane. Scheel i su-
radnici (39) su utvrdili da je ultrazvuk superiorniji u ot-
krivanju erozija u odnosu na MR u podrucju PIP zglo-
bova na $aci, a manje to¢an u podru¢ju MCP zglobova,
dok su Backhaus i suradnici otkrili erozije dominantno
u podruc¢ju MCP zglobova, te posebno tocno u ranijim
stadijima bolesti (71) (slika 4 i 5).

U bolesnika s upalnim reumatskim bolestima, u
vrijeme postavljanja dijagnoze ili ¢ak sumnje na upal-
nu reumatsku bolest, neophodno je uciniti ultrazvucni
”screening” malih zglobova $aka i stopala sa svrhom
Sto ranije detekcije bilo kakvih upalnih promjena prije
nego $to se razvije permanentno ostecenje zgloba ko-
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Sazetak

Ultrasonografska (UZV) pretraga zgloba kuka,
osim vizualizacije anatomskih struktura, omogucuje pre-
ciznu punkciju i aspiraciju sadrzaja u podrucju zgloba.
Najceséi UZV nalazi u upalnim reumatskim bolestima
su: intraartikularni izljev (patoloski nalaz > 2 mm), hi-
pertrofija sinovijalne membrane, oStecenje hrskavice i
kostane erozije. UZV karakteristike osteoartritisa (OA)
kuka su: prisutnost manje koli¢ine izljeva, gubitak hr-
skavice, prisutnost osteofita na zglobnim rubovima i
eventualno blaga sinovijalna hipertrofija.

Zadnjih se godina UZV sve vise koristi u dijagnostici
velikog broja poremecaja koljena, ukljucujuci lezije zglobne
hrskavice, tetiva i ligamenata, meniska, sinovijalnog prosto-
ra ipripadajucih krvnih zila i misi¢a. UZV se moze koristi-

Kljucne rijeci

ti za mjerenje debljine hijaline hrskavice 1 procjenu njezina
integriteta u podrucju femoralnih kondila i interkondilarne
udubine, uz uvjet da bolesnici mogu adekvatno flektirati
koljeno. Brojne artropatije koje zahvacaju koljeno takoder
mogu biti evaluirane ultrasonografski, te je moguce doku-
mentirati prisutnost izljeva, sinovijalne hipertrofije, formi-
ranje panusa, poplitealnih cista, intraartikularnih tjelesaca,
stanjenje hrskavice i prikaz sinovijalne plike.

Suvremena tehnoloska dostignuc¢a u podrucju ultra-
zvucne dijagnostike danas nam omogucuju i visoko kvali-
tetne prikaze manjih struktura poput noznog zgloba, inser-
cije Ahilove tetive za kalkaneus i pripadaju¢ih mekih tkiva.
Najvaznija dostignuca postignuta su u prikazu patologije
Ahilove tetive u sklopu upalnih i degenerativnih bolesti.

ultrasonografija, kuk, koljeno, glezanj

Summary

Hip ultrasonography (US), besides visualization of
anatomic structures, provides precise puncture and aspi-
ration of the joint content. The most often US findings in
inflammatory rheumatic diseases are intra-articular effu-
sion (pathologic finding > 2 mm), hypertrophy of synovial
membrane, cartilage damage and bone erosions. US char-
acteristics of osteoarthritis (OA) are small amount of effu-
sion, lost of cartilage, osteophytes on the articular edges
and possible mild hypertrophy of synovial membrane.

Recently, US has been used in diagnostics of many
knee disorders, including lesions of articular cartilage,
tendons, ligaments, menisci, synovial joint and sur-
rounding blood vessels and muscles. US could be used
for measuring thickness of hyaline cartilage and for as-
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sessment of its integrity at the area of femoral condyles
and intercondylar notch, but only if patients are enable
to bend their knees. Numerous arthropathies that affect
the knee could be evaluated by US too, so it is possible
to document the presence of effusion, hypertrophy of sy-
novial membrane, formation of pannus, popliteal cysts,
loose bodies, cartilage thinness and synovial plica.

New technologic development of US diagnos-
tics provides high-quality presentation of some smaller
structures like ankle joint, calcaneal insertion of Achil-
les tendon and surrounding soft tissues. The most impor-
tant achievement is demonstration of pathologic chang-
es of Achilles tendon within inflammatory and degen-
erative diseases.
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Ultrasonografija kuka

Zglob kuka je dublje smjesten od ostalih zglo-
bova, te je zbog toga teZze dostupan klini¢kom pregle-
du. Radioloska pretraga kuka omogucuje informacije
vezane primarno uz kostanu patologiju zgloba kuka. S
druge strane, ultrasonografija (UZV) kuka pruza vrlo
dobar uvid u: ekstraartikularnu patologiju(meka tkiva:
bursitis, tumori, kolekcije teku¢ine; misi¢i: hematomi,
apscesi; kosti: frakture); intraartikularnu patologiju (iz-
ljeve; sinovitis kuka; ostecenja hrskavice, koStane ero-
zije, osteofite) (1).

Za evaluaciju zgloba kuka obi¢no se koriste sonde
od 3.5 do 7.5 MHz. Najc¢es¢i je prednji uzduzni pristup,
pri kojem bolesnik lezi na ledima, a sonda prati prirodni
tijek femoralnog vrata po uzduznoj osovini (slika 1). Za
vrijeme pregleda zglob kuka se moze evaluirati i dina-
micki: pokretanjem noge naizmjenicno u smjeru vanj-
ske 1 unutarnje rotacije (2). Moguc¢ je i straznji pristup
zglobu kuka kroz glutealne misice kojim se osobito do-
bro prikazuju i manje koli¢ine izljeva unutar zgloba. U
tom slucaju sonda se postavlja u blizinu straznjeg dije-
la velikog trohantera uz pomake kranijalno i kaudalno
od poc¢etnog mjesta i paralelnu fleksiju koljena za vri-
jeme izvodenja pretrage. Potreban je osobiti oprez pri
dokazivanju burzitisa, jer se prirodno nesto tamniji pri-
kaz pripadaju¢e muskulature moze pogresno interpreti-
rati kao burzitis (3). Kod lateralnog pristupa zglobu ku-
ka bolesnik lezi na kontralateralnom boku, a UZV son-
da se pomice kranijalno i kaudalno duz uzduzne osovi-
ne femoralnog vrata. Gledano s povrs$ine normalno se
prikazuju slijedece strukture: potkozno tkivo, glutealne
tetive, veliki trohanter. Taj je pristup koristan u dijagno-
stici trohanternog burzitisa (4). UZV pretraga omogu-
¢uje i izrazito preciznu punkciju i aspiraciju sadrzaja u
podrucju zgloba kuka (5).

Najces¢i UZV nalaz u upalnim reumatskim bo-
lestima predstavlja prisutnost intraartikularnog izljeva
(patoloski nalaz > 2 mm), hipertrofija sinovijalne mem-
brane i oStecenje hrskavice uz prisutnost kostanih ero-
zija (6,7). Normalna sinovijalna membrana ne moze se

Ultrasonografija koljena

sonografski prikazati, ve¢ postaje vidljiva tek kada na-
stupi sinovijalna proliferacija. U ranom stadiju reuma-
toidnog artritisa (RA) ultrazvuéno se moze prikazati za-
debljanje (edem) hrskavice. Debljina hrskavice preko
2.5 mm opéenito se smatra patoloskom (8). Sonograf-
ski je moguée detektirati ¢ak i vrlo male koli¢ine izlje-
va (1 ml) (9). Debljinu sinovijalne membrane najlakse
je mjeriti ukoliko se ¢vrstim pritiskom UZV sonde isti-
sne sinovijalna tekuéina iz zglobnih recesusa. U sluca-
ju artikulosinovitisa (posebice kod RA) moze se vidje-
ti panus, koji je hipoehogen i ne moze se pomaknuti tj.
nestati ako ga pritisnemo sondom, za razliku od izljeva,
koji je pomican pod pritiskom (6). Kostane erozije na
sonogramu izgledaju poput kratera koji prekidaju glat-
ku konturu povrsine kosti (10). U razvijenijim stadijima
upalnih reumatskih bolesti moguc¢ je prikaz destrukcije
zgloba s nejasno prikazanom i izbrazdanom zglobnom
povrsinom, te stanjenjem hrskavice (11).

UZV karakteristike OA kuka su: prisutnost ma-
nje koli¢ine izljeva, gubitak hrskavice, prisutnost oste-
ofita na zglobnim rubovima i eventualno blaga sinovi-
jalna hipertrofija. Rjede je moguce verificirati prisutnost
iliopsoasnog ili trohanternog burzitisa u obliku hipoe-
hogenih do anehogenih struktura neposredno uz zglob
kuka (12).

Patoloske promjene okolnih tetiva i misi¢a obi¢no
se dijagnosticiraju klini¢kim pregledom, ali je sonogra-
fija vrlo korisna jer omogucuje razlikovanje djelomic-
nih i potpunih ruptura, $to je pak krucijalno za izbor li-
jecenja (konzervativno/operativno). Tendinitis i rupture
hamstringsa najcesce nastaju na hvatistu za ishijadi¢nu
kost, gdje je moguce vidjeti i avulziju kosti. Tendini-
tis je karakteriziran zadebljanim i hipoehogenim hvati-
Stem na grebenu ishijadi¢ne kosti i inhomogenoscu sa-
me tetive (13). Vrlo sli¢no izgleda i tendinitis aduktor-
nih misic¢a natkoljenice. Parcijalne se rupture na UZV
vide kao anehogene ili hipoehogene zone unutar tetive,
dok se kod kompletnih ruptura vidi prekid kontinuiteta
i retrakcija tetive (14) (slika 2).

Zadnjih se godina UZV sve vise koristi u dijagno-
stici velikog broja poremecaja koljena, ukljucujuéi lezi-
je hrskavice, tetiva i ligamenata, meniska, sinovijalnog
prostora i pripadajucih krvnih zila i misica (15).

Evaluacija zglobne hrskavice

UZV se moze koristiti za mjerenje debljine hijali-
ne hrskavice i procjenu njezina integriteta u podrucju fe-
moralnih kondila i interkondilarne udubine (16,17). Ori-
ginalnu metodu mjerenja debljine hrskavice u OA kolje-
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na, koja je danas Siroko prihvaéena, opisali su 1984.g. Ai-
sen i sur. (18) (slika 3). Oni su koljeno skenirali u punoj
fleksiji s ciljem $to potpunijeg prikaza nosivog dijela hr-
skavice femoralnih kondila. Kostane plostine femoralnih
kondila i tibijalni plato prikazane su kao visokoehogene
linije s akustiénom sjenom. U zdravih ljudi hrskavica fe-
moralnih kondila i interkondilarne udubine prikazala se
kao jasno ogranicena hipoehogena vrpca s ostrim pred-
njim i straznjim granicama, s hiperehogenijim prikazom
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Slika 1. Zglob kuka - normalna zglobna hrskavica (=)
Figure 1. Hip joint - normal articular cartilage ()

ZGLOB KUKA

Slika 2. Ruptura aduktora natkoljenice s gubitkom

normalne fibrilarne strukture misi¢a (u sredini slike)

Figure 2. Adductor muscles tear with loss of normal
fibrous structure of muscle (in the center of the picture)

Slika 3. Popreéni predniji prikaz koljena
s maksimalno flektiranim koljenima
Figure 3. Transversal anterior view of knee joint
with flexed knees

MK - medijalni kondil LK - lateralni kondil
oznacena anehogena zona - normalna zglobna hrskavica koljena
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grani¢ne plohe hrskavica kost u odnosu na plohu sinovi-
jalni prostor-hrskavica. Normalna debljina hrskavice fe-
moralnih kondila iznosila je prosje¢no oko 1.8 mm (ras-
pon od 1.2-1.9 mm), s time da je najdeblja bila u podrucju
interkondilarne udubine, a najtanja u podru¢ju medijalnog
kondila femura, $to je i razumljivo s obzirom na optere-
¢enje u koljenskom zglobu. U bolesnika s OA ultrazvué-
ni skenovi prikazali su smanjenje debljine zglobne hrska-
vice, smanjenje jasnoce ili potpuni nestanak jasnih gra-
nica hrskavice preko veceg dijela zglobne plohe koljena.
Najvazniji UZV nalaz bila je “naborana” ili ’izbrazdana”
hrskavica (engl.rough), kakvu ¢esto vidimo u bolesnika s
osteoartritisom i za koju se drzi da prethodi uobi¢ajenom
stanjenju hrskavice u mnogih bolesnika.

U studiji Selbyja i sur. od ukupno 10 bolesnika kod
trojice su artroskopijom nadene lezije hrskavice. Kod pr-
vog bolesnika uocen je defekt u straznjem dijelu zglobne
hrskavice ina UZV ina artroskopiji. Kod drugog bolesni-
ka, s prethodnom frakturom platoa tibije, sonografski su
registrirani depresija i iregularnost straznje zglobne plo-
he tibije. Treci bolesnik s artroskopski evidentnom hon-
dromalacijom imao je uredan UZV nalaz (19).

Hrskavica femoralnih kondila pouzdano moze biti
prikazana samo u bolesnika koji mogu adekvatno flek-
tirati svoja koljena, §to nazalost Cesto nije slu¢aj u bo-
lesnika s OA. UZV isto tako nije prikladan za pregled
bolesnika s patelarnim osteohondritis dissecansom ili
hondromalacijom patele (20).

Evaluacija tetiva i ligamenata

U podrucju koljena, tetiva kvadricepsa i patelarni
ligament lako su dostupni za ultrazvu¢nu analizu (21,22),
a opisan je i prikaz kriznih ligamenata (23).

Tetiva kvadricepsa

Dillehay i sur. opisali su sonografsku evaluaciju
tetive kvadricepsa. Tetiva kvadricepsa je povr$no smje-
Stena velika tetiva, dobro definirana s prednje i straznje
strane radi prisutnoga okolnoga mekog i masnog tkiva
koje ima drugacije eho karakteristike od same tetive.
Moguce je pratiti cijeli tijek tetive od njezina pocetka
u distalnom prednjem dijelu natkoljenice do njezine in-
sercije za patelu. Tetiva se bolje prikazuje u prisutnosti
otekline u podrucju suprapatelarnog recesusa koljena,
radi istegnute zglobne Cahure (24).

Patelarni ligament (tetiva)

Fornage i sur. opisali su ultrazvuéne nalaze 32
normalna patelarna ligamenta, te u 33 bolesnika s fo-
kalnim degenerativnim tendinitisom, difuznim distro-
ficnim promjenama, intraligamentarnim hematomom
ili mukoidnom degeneracijom (22). Normalni patelarni
ligament je jasno odijeljen od koze i potkoznog tkiva.
Insercijska mjesta ligamenta za patelu i tuberozitas ti-
bije lako su prepoznatljiva radi pojacanih kostanih aku-
sti¢nih sjena na tim mjestima. Promjer hvatista je nesto
veci na proksimalnom dijelu i takav konic¢ni izgled teti-
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ve vidamo cesce u sportasa, dok je izgled poput jedno-
licne vrpce tipi¢an za ljude koji uglavnom rade sjedeci.
Ligament ima homogenu, nisku ili umjerenu ehogenost.
Dorzalno od ligamenta prisutno je ehogeni¢no masno
tkivo, a iza donjeg dijela ligamenta ¢esto je prisutna se-
rozna pretibijalna hipoehogena burza. Prepatelarna vla-
kna kvadricepsa rijetko se prikazuju (slika 4).

U slucajevima tendinitisa ultrazvucni nalaz poka-
zuje difuzno povecanu, hipoehogenu tetivu. U degene-
rativnom tendinitisu mogu se vidjeti male hipoehogene
zone koje predstavljaju zariSne zone degeneracije. Dje-
lomicne rupture patelarnog ligamenta mogu se vidjeti
kao hipoehogene zone ili diskontinuitet normalnog ti-
jeka tetive. Korisna je primjena dinamicke pretrage pri
kontrakciji kvadricepsa. Intratendinozni hematomi po-
javljuju se kao lokalizirane hipoehogene zone. Podruc-
ja mukoidne degeneracije mogu se pojaviti kao lagano
eholucentne zone s oteCenom ehogenom tetivom. Kal-
cifikacije unutar tetive prikazuju se kao izrazito ehoge-
ne zone. Sli¢ne nalaze 12 abnormalnih patelarnih liga-
menata opisali su Laine i suradnici (23).

Krizni ligamenti

Buduc¢i da 50-72% svih ozljeda kriznih ligamenata
nije praceno klinickim znakovima nestabilnosti koljena
(25), postoji znatan interes u pogledu neinvazivne meto-
de probira za evaluaciju kriznih ligamenata u bolesnika s
akutnim ozljedama koljena. Krizni ligamenti ultrazvucno
su vizualizirani u kadaveri¢nim preparatima (26) i uzi-
vo (27). Medutim, nema puno kvalitetnih studija koje bi
potvrdile pouzdanost, senzitivnost i specificnost metode
ili uopée sposobnost za evaluaciju kriznih ligamenata.
Noviji radovi, osobito nekih japanskih autora, ukazuju
i na moguénost ultrasonografske detekcije ruptura pred-
njeg i straznjeg kriznog ligamenta (28).

Kolateralni ligamenti

U jednoj ranoj klinickoj studiji autori su vizuali-
zirali ehogena podruc¢ja na mjestima kapsularnih i ko-
lateralnih ligamenata u bolesnika s bolnim koljenom.
Kasnije su artroskopijom dokazane rupture navedenih
ligamenata (19). Premda medijalni i lateralni kolateral-
ni ligamenti leze prakticki neposredno ispod koze i tre-
bali bi teorijski biti lako prikazani, ¢esto to nije moguce
zbog tzv. blizog UZV polja, te je korisna uporaba vode-
nog jastucica (29).

Evaluacija meniska

Inicijalni izvjestaj pokazao je da menisci mogu
biti vizualizirani putem B-mode ultrasonografije, prem-
da uz teskoce (30). U kasnijim klini¢kim studijama s li-
nearnim sondama od 5.0 MHz i real-time ultrazvukom
bilo je moguée ne samo prikazati normalne meniske,
ve¢ 1 rupture i degeneraciju meniska. Tako su Selby i
sur. vizualizirali meniske u svih 10 asimptomatskih do-
brovoljaca i 10 simptomatskih bolesnika (19). Normal-
ni menisci prikazali su se kao homogene ehogene tro-
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kutaste strukture, s vr§kom trokuta usmjerenim pre-
ma sredini zgloba (slika 5). HvatiSte meniska za njiho-
ve kapsularne ligamente takoder je bilo dobro vidljivo,
bez ehogene prijelazne zone medu njima. Straznja po-
lovica medijalnog meniska prikazana je kod svih ispi-
tanih osoba. Medutim, prikaz straznjeg roga lateralnog
meniska bio je mogu¢ u 8 od ukupno 10 osoba. Sredi-
na i prednji rog oba meniska nisu bili konzistentno pri-
kazani. Defekt kroz bazu lateralnog meniska Cini tetiva
m.popliteusa, koja se prikazuje kao hipoehogena zona u
sredini straznjeg roga lateralnog meniska, a nadena je u
6 od 10 osoba. Od 10 bolesnika tri osobe imale su jed-
nostavnu rupturu straznjih rogova (2 lateralnog, 1 me-
dijalnog). U prva dva slucaja UZV je pokazao smanje-
nu ehogenost i1 pojacanu heterogenost zahvacenih me-
niska, a u tre¢em slu¢aju prikazana je linearna ruptura
meniskusa (slika 6).

Slika 4. Normalni patelarni ligament ()
Figure 4. Normal patelar tendon (=)

PATELARNI LIG

P - patela
Slika 5. Uzduzni straznji medijalni prikaz koljena s urednim
medijalnim meniskom (=)

Figure 5. Longitudinal posterior medial view of knee joint with
normal medial menisci (=)

MED.MENISK DORZALNO

F - femur T - tibia
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U jednom in vitro pokusu s 20 kadaveri¢nih ko-
ljena (31) autori su proizveli razli¢ite tipove arteficijal-
nih ruptura meniska i pokazali da je moguce sonografski
prikazati i manje rupture meniska: okomite koncentri¢ne
rupture od najmanje 2 mm, vodoravne rupture od barem
4 mm i okomite radijalne rupture od 5 mm i viSe. Rupture
smjestene vise tangencijalno u odnosu na ultrazvuéni snop
producirale su jace odjeke i bile su lak$e prikazane.

Evaluacija artropatija

Brojne artropatije mogu biti evaluirane ultraso-
nografski, te je moguce dokumentirati prisutnost izlje-
va, sinovijalne hipertrofije, formiranje panusa, poplite-
alnih cista, intraartikularnih tjeleSaca, stanjenje hrska-
vice 1 prikaz sinovijalne plike (32).

Izljev

Intraartikularne kolekcije tekuc¢ine lako se razaznaju
primjenom UZV, u eksperimentalnim uvjetima i kod bole-

Slika 6. Uzduzni straznji medijalni prikaz koljena s horizontalno
rupturiranim medijalnim meniskom (=)
Figure 6. Longitudinal posterior medial view of knee joint with
horizontal medial meniscal tear ()

F - femur T - tibia

Slika 7. Suprapatelarni izljev u koljenu
Figure 7. Suprapatelar effusion of the knee
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snika (33). Lokalizaciju i pro$irenost periartikularnih ko-
lekcija tekucine takoder je lako odrediti. Tekucina unutar
suprapatelarne burze osobito je lako vidljiva, a pojavljuje
kao dobro definirani teku¢inom ispunjeni prostor povise pa-
tele, iznad prednjeg distalnog dijela femura i posteriorno u
odnosu na m.kvadriceps (34) (slika 7). Opéenito, prisutnost
izljeva u koljenu moze znatno olaksati vizualizaciju nor-
malnih anatomskih struktura i patoloskih stanja (6).

Inflamatorni artritis

Dok konvencionalna radiografija koljena ne moze
razluciti sinovijalnu oteklinu od zadebljanja sinovije, UZV
omogucava jasnu distinkciju takva dva stanja, Sto je po-
kazano u studijama bolesnika s reumatoidnim artritisom
(35), ankilozantnim spondilitisom (36), hemofili¢cnom ar-
tropatijom (37) i pigmentnim vilonodularnim sinovitisom
(38). Zadebljanje sinovijalne membrane pojavljuje se kao
iregularno ehogeno podruéje koje se projicira u suprapa-
telarnom recesusu od prednje do straznje strane, osobito
u prisutnosti veéega izljeva. Premda se sinovijalno zade-
bljanje ili izljev mogu razlikovati i klini¢kim pregledom,
vrlo je tesko kvantitativno i to¢no odrediti njihovu velici-
nu, a posebice usporediti razlicita stanja koljena tijekom
lije¢enja. Zbog toga je UZV puno objektivniji nacin pra-
¢enja tijeka bolesti (1,35). Osim toga, UZV pretraziva-
nje sinovijalne hipertrofije biti korisno u preoperativnom
planiranju sinovijektomije (33,35).

Poplitealne ciste

Poplitealna (Bakerova) cista jest abnormalna dis-
tenzija gastroknemijus-semimembranosus burze koju na-
lazimo u razli¢itim artropatijama, ukljucujuéi reumato-
idni artritis, giht, Reiterov sindrom, Sjogrenov sindrom,
ankilozantni spondilitis, gonokokni artritis, osteoartritis
i rupture medijalnih meniska (39). Bolesnici s popliteal-
nom cistom mogu biti asimptomatski ili mogu imati bo-
love uz poremecenu funkciju koljena. Cista moze ruptu-
rirati prema potkoljenici (40). Klinicka prezentacija rup-
turirane ciste, velike nerupturirane ciste ili duboke venske
tromboze moze biti potpuno jednaka. UZV moze pomoci
u postavljanju ispravne dijagnoze i izbjegavanju nepotreb-
ne antikoagulantne terapije (slika 8). Takva cista tipi¢no
izgleda kao sonolucentna kolekcija tekucine u popliteal-
noj fosi nalik zarezu, smjestena izmedu medijalne glave
gastroknemijusa i tetive semimembranozusa, povremeno
sa Sirenjem prema potkoljenici ili rjede prema natkoljeni-
ci (41). Cesto puta te ciste komuniciraju sa zglobnim pro-
storom. Drugi mogu¢i uzroci hipolucentnih masa u popli-
tealnom prostoru uklju¢uju aneurizmu poplitealne arterije
ili vrlo homogenu neoplazmu mekih tkiva (42).

Sinovijalna osteohondromatoza

Povremeno je moguée sonografski vidjeti i sino-
vijalnu osteohondromatozu. Opisan je i prikaz sluc¢ajau
kojem su intraartikularna tjeleSca prikazana ultrazvu¢no
kao intenzivne ehogene strukture u sinovijalnom prosto-
ru s naglasenim akusti¢nim sjenama distalno (43).




Slika 8. Uzduzni straznji medijalni prikaz koljena
s velikom poplitealnom cistom (anehogena zona)
Figure 8. Longitudinal posterior medial view of knee joint
with large popliteal cyst (anechoic zone)
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Patelarni plika sindrom

Patelarna plika je embrionalni ostatak sinovijalne
membrane koja u fetalnom zivotu odjeljuje medijalni od
lateralnog dijela koljena kao i suprapatelarnu vrecu. Kod
vecine ljudi plike nestaju tijekom fetalnog zivota, no kod
20% populacije mogu se u koljenu pronaci ostaci ove mem-

Ultrasonografija noznog zgloba i Ahilove tetive

Slika 9. Uzduzni prikaz normalne Ahilove tetive (oznaceno) s
hvatistem za kalkaneus (K)
Figure 9. Longitudinal view of normal Achilles tendon (selected
zone) at insertion for calcaneus (K)

brane, koji su ve¢inom asimptomatski. U nekih bolesnika
zadebljanje ili impingement (sindrom sraza) plike izmedu
patele i medijalnog femoralnog kondila moze biti uzrokom
boliukoljenu. U studiji Derksa i sur. plika se pojavljuje kao
izrazito ehogena zona koja ulazi u patelofemoralni prostor
pri fleksiji koljena izmedu 0-30 stupnjeva (44).

Suvremena tehnoloska dostignuc¢a u podrucju ul-
trazvucne dijagnostike danas nam omogucéavaju i viso-
ko kvalitetne prikaze manjih struktura poput promjena
u podrucju gleznja, na hvatistu Ahilove tetive za kalka-
neus i pripadaju¢im mekim tkivima (45). Za UZV pre-
gled gleznja neophodna je sonda visoke frekvencije (naj-
manje 7,5 MHz).

Najvaznija dostignuca postignuta su u prikazu pa-
tologije Ahilove tetive u sklopu upalnih i degenerativ-
nih bolesti. Klinicki se takva stanja naj¢es¢e manifesti-
raju kao sindrom bolne pete ili achillodynia i ukljuc¢uju
niz patoloskih stanja od poremecaja unutar tetiva (peri-
tendinitis, parcijalne ili totalne rupture Ahilove tetive ili
subahilni burzitis), poremecaja tetivnih hvatista ili ko-
Stanih dijelova (kalkanearni trn, kalkanearni apofizitis,
prijelom zamora kalkaneusa ili Haglundova egzostoza
s burzitisom) ili rijetkih patoloskih stanja poput nesta-
bilnosti talokalkanearnog zgloba, tumora, impingement
os trigonum i dr.

Pri izvodenju pretrage s bolesnikom u leze¢em
polozaju na trbuhu, sa stopalom u neutralnom poloZzaju,
zdrava Ahilova tetiva jasno se izdvaja od okolnog tkiva
(slika 9). Duga je 5-6 cm s prosje¢nim antero-posterior-
nim promjerom od 4-6 mm na uzduznom prikazu (46).
Poprecni presjek tetive je uglavnom ovalan ili ravan u
razini hvatista tetive za kost, a u ostalom dijelu bubre-
zasto oblikovan snop s konkavitetom okrenutim prema
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naprijed (47). Zbog povrsne lokalizacije tetiva je lako
dostupna UZV pretrazivanju. Pretraga se izvodi najce-
$¢e sa stopalom u neutralnom polozaju, ali se povreme-
no koristimo i plantarnom i dorzalnom fleksijom omo-
gucéujudi na taj nac¢in dinamicki prikaz tijeka Ahilove
tetive. Pri izvodenju pretrage s okomito postavljenom
sondom na tetivu, vizualizira se 6-8 paralelnih internih
odjeka unutar tetive koji odgovaraju unutarnjem peri-
tendineumu, dok se na granici prema okolnim struktu-
rama vidi uska kontinuirana vrpca koja odgovara vanj-
skom peritendineumu (48). Na svom hvatistu za kalka-
neus Ahilova tetiva se $iri prema kalkaneusu kroz nekal-
cificiranu zonu fibrozne hrskavice. Transverzalni prikaz
koristimo samo radi potvrde hipoehogenih struktura u
drugom smjeru (21).

Akutne upalne promjene tetive, najcesce uzroko-
vane sindromima prenaprezanja, a rjede u sklopu upal-
nih reumatskih bolesti, dominantno zahvacaju tetivnu
ovojnicu i ¢esto su pracene burzitisom. Ultrazvuc¢no se
prikazuju hipoehogeni peritendinozni rubovi, tetiva je
obi¢no vretenasto zadebljana i1 uzduzni unutarnji odje-
ci ne mogu se vise prikazati (49) (slika 10). Burzitis se
manifestira kao prileZzeée anchogeno do hipoehogeno
nakupljanje tekudine ispod tetive (50).

Rekurentna akutna upala ili kroni¢na upala tetive
u sklopu upalnih reumatskih bolesti dovodi u pocetku
do distenzije kompletne tetive (do maksimalno 2 pro-
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Slika 10. Uzduzni prikaz inflamirane i zadebljane Ahilove tetive
tendinoza (oznadeno)
Figure 10. Longitudinal view of inflammed and thickened
Achilles tendon tendinosis (selected zone)

mjera tetive), zadebljanja tetivne ovojnice i do moguce
peritendinozne kalcifikacije, te ako stanje perzistira i do
degeneracije Ahilove tetive.

Klini¢ki i UZV nalaz ne moraju nuzno biti u ko-
relaciji. Tako je u vise od 50% klinic¢ki asimptomatskih
bolesnika s dijagnozom seronegativnog spondiloartriti-
sa ultrazvucno verificiran tendinitis i entezopatija Ahi-
love tetive (51). Ti podatci ukazuju na veliku vaznost
ultrazvucnog probira vezano uz rizik rupture udruzene
s kroni¢nom rekurentnom tendinopatijom. U studiji us-
poredbe UZV, MR i konvencionalne radiografije u ot-
krivanju ahiloburzitisa udruzenog s reumatoidnim i pso-
rijaticnim artritisom UZV je bio superioran radiografiji
u smislu primarne dijagnoze (52).

Prijelaz od kroni¢nih znakova upale oko tetive
prema tetivnoj degeneraciji je neprimjetan. Prema UZV
prikazu Kainberger i sur. razlikuju 4 oblika degeneracije
Ahilove tetive: zari$ni tendinitis, akutni edematozni pe-
ritendinitis, vretenasto zadebljanje i ekstenzivnu struk-
turnu inhomogenost (53). Opisani su i zadebljanje, ali i
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Sazetak

Sistemska skleroza (SSc) je patogenetski slo-
zena bolest. Drzi se da su u zbivanje ukljuceni endo-
tel, epitel, fibroblasti i imunoloski medijatori, rezultat
je poremeceno vaskularno remodeliranje i u konacni-
ci vaskulopatija. Endotelna stani¢na ozljeda je rani i
vjerojatno poc¢etni dogadaj, iako etioloska zbivanja ni-
su posve jasna. Vaskularno osStecenje i tkivna fibroza

Kljuéne rijeci

su proSireni u SSc i glavna su podloga klinickih ma-
nifestacija, te posljedicnog morbiditeta i mortaliteta.
Danasnja terapija SSc je u naravi imunomodulator-
na. U¢inkovita terapija podrazumijeva direktno upli-
tanje u fibrozirajuce procese, $to zahtijeva to¢nu spo-
znaju o ulozi pojedinih stanica i njihovih produkata u
nastanku fibroze.

vaskularna o$teéenja, vaskulopatija, fibroblasti, fibroza, sistemska skleroza

Summary

The pathogenesis of systemic sclerosis (SSc) is
complex and appears to involve endothelium, epitheli-
um, fibroblasts and immunological mediators, resulting
in dysregulated vascular remodelling and ultimately vas-
culopathy. Endothelial cell injury is an early and proba-
bly initiating event, but the precise acthyology remains
unclear. Vascular damage and tissue fibrosis are wide-

Keywords

spread in SSc and largely account for the protean clini-
cal manifestations and substantial morbidity and mortal-
ity. Current therapies are primarily immunomodulatory
in nature. Effective therapy will require directly target-
ing the fibrotic process and will necessitate an improved
understanding of the roles of individual cell types and
their products in the development of fibrosis.

vascular damage, vasculopathy, fibroblasts, fibrosis, systemic sclerosis

Sistemska skleroza (SSc) je bolest vezivnog tki-
va nepoznate etiologije s visokom stupnjem varijacija
u multisustavnim klinickim manifestacijama, te poslje-
di¢no razli¢itog i1 nepredvidljivog tijeka i ishoda bole-
sti. Osnovne znacajke SSc su autoimunost i upala odra-
zene kroz prosirenu vaskulopatiju razli¢itih krvnih zila;
obiljezenu progresivnom intersticijskom i perivaskular-
nom fibrozom (1).

Konstelacija naizgled razli¢itih ali ipak poveza-
nih obiljezja diferencira SSc od drugih sistemskih bo-
lesti vezivnog tkiva kao i od organ specifi¢nih fibroznih
poremecaja. Bolesnici s SSc najcesce se klasificiraju u
dvije grupe na osnovu oblika kozne zahvacenosti. Di-
fuzni kozni oblik povezan je s brzo progresivnom fibro-
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zom koze, pluca i drugih unutarnjih organa. U ograni-
¢enom koznom obliku SSc, dominiraju vaskularne ma-
nifestacije; fibroza koze i organa je u nacelu ogranice-
na i slabo progresivna. Iako klini¢ki ishod ovisi o pra-
vovremenom i prikladnom lijecenju komplikacija SSc,
ova se bolest jos uvijek smatra neizljecivom. Medu si-
stemskim bolestima vezivnog tkiva difuzni oblik SSc
obiljeZen je izrazito visokim stupnjem smrtnosti, s pre-
zivljenjem unutar 10 godina od 55% (2).

Cilj brojnih istrazivanja su etiopatogenetski ¢im-
benici SSc. Poznato je da se ¢esce javlja u Zena; premda
bolest nije nasljedna na klasi¢an Mendelov nacin; postoje
¢vrsti podaci o kontribuciji genetskih cimbenika u razvoju
bolesti i klinickim manifestacijama. Ucestalija je unutar
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obitelji, te u monozigotnih i dizigotnih blizanaca. S dru-
ge strane evidentno je da ostali ¢imbenici poput infekci-
ja, okolisa, lijekova i kemijskih supstanci imaju kljucnu,
i svakako znacajniju ulogu od genetskog utjecaja (3)

Pretpostavlja se da razlicite infekcije, te kemijski
¢imbenici mogu potaknuti bolest. Medu virusima se na-
roCito citomegalovirus (CMV) razmatra kao moguci ini-
cijator. Valja ne zanemariti i primjenu odredenih lijekova
poput bleomicina, transplantaciju tkiva i organa, te izloze-
nost organskim otapalima, vinil kloridu i siliciju (4).

Pojedini istrazivaci objasnjavaju produkciju spe-
cificnih autoprotutijela u SSc kao rezultat odgovora na
antigene u sklopu molekularne mimikrije. Koncept mo-
lekularne mimikrije podrazumijeva da antitijela usmje-
rena na vlastite antigene nastaju na osnovu spoznaje da
epitopi vlastitih antigena nalikuju strukturom virusnim
ili bakterijskim proteinima (5). U imunopatogenezi si-
stemske skleroze najcesce se spominju herpes virusi, re-
trovirusi i sve vise infekcije humanim CMV. Protutijela
na CMYV se Cesto nalaze u bolesnika s SSc (6). Pojedina
protutijela mogu potaknuti endotelnu stani¢nu apoptozu,
te aktivaciju fibroblasta u stani¢nim kulturama Sto suge-
rira njihovu direktnu patogenu ulogu u ostec¢enju tkiva.
Stovise infekcija s humanim CMV je povezana s pove-
¢anim stvaranjem stani¢nog ¢imbenika rasta koji usmje-
rava aktivaciju fibroblasta ka patoloskoj fibrozi (5).

Mikrokimerizam je provokativna teorija o uzro-
ku SSc; smatra se da tijekom trudnoce alogeni¢ne fetu-
sne ili majéine stanice prelaze placentu u dvostrukom
smjeru te opstaju u cirkulaciji majke ili fetusa, narav-
no u sklopu HLA kompatibilnosti majke i fetusa. Ove
transplantirane stanice aktiviraju se sekundarnim doga-
dajem, te preslikavaju graft-versus-host reakciju. Po-
stoje znacajne klinicke, seroloske i histopatoloske slic¢-
nosti izmedu SSc i graft-versus-host reakcije narocito
u odnosu na zahvacenost jednjaka, pluca i koze. Prilog
ovoj hipotezi je karakteristicna limfocitna infiltracija, fi-
brozom zahvacenih organa, te pojavnost autoprotutijela,
kao i znacajno veca prisutnost mikrokimeri¢nih stanica
u SSc bolesnika naspram zdravih osoba. Takoder upo-
rabom stimulansa za antigen specifi¢cne T limfocite do-
lazi do snazne amplifikacije mikrokimeri¢nih stanica u
bolesnika s SSc u odnosu na kontrole (7,8).

Vise od 90% bolesnika sa SSc ima antinuklearna
protutijela u serumu. Pojedina autoprotutijela su viso-
ko specifi¢na za SSc dok su druga povezana s razli¢itim
klini¢kim manifestacijama.

Anti-Scl-70 protutijela pokazuju reakciju s DNA
topoizomerazom i ona su skoro ekskluzivno prisutna u
serumu bolesnika sa SSc; iako je samo u 30-40% SSc bo-
lesnika potvrdena prisutnost ovih protutijela. Protutijela
na centromeru (ACA) prisutna su u 80-90% bolesnika
s ogranic¢enim oblikom, dok se oko 10% ACA nalazi u
bolesnika s difuznim oblikom. Iznimno rijetko se anti-
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Scl 70 1 ACA javljaju usporedno tijekom SSc.

Ostala protutijela se rjede javljaju, poput anti RNA
polimeraza I i III, koja su ¢esc¢a u bolesnika s brzo pro-
gresivnom bolesti i serioznom zahvacéenosti unutrasnjih
organa. Antifibrilinska protutijela se takoder Cesto na-
laze u SSc, dok se anti-PM-Scl nalaze u bolesnika koji
razvijaju upalnu miopatiju (9).

Iako su autoprotutijela ¢esta u SSc nisu direktno
povezana s manifestacijama bolesti, drzi se da je njiho-
va pojavnost od velikog znacaja za potvrdu dijagnoze i
procjenu ozbiljnosti odnosno progresije bolesti.

Ranije se smatralo da dugotrajna upala, obiljeze-
na limfocitnom infiltracijom ima znacajnu ulogu u za-
¢etku SSc; danas se pak limfocitna infiltracija drzi po-
kazateljem progresije kozne skleroze. Imuni odgovor na
antigen ili antigene pokrece prosirenu aktivnost upalnih
stanica u zahvacenim tkivima, te dolazi do otpustanja
citokina. Odredene populacije T limfocita migriraju iz
periferne krvi u kozu ili druge organe, aktiviraju se cito-
kini, TGF; potice se i perpetuira fibroti¢ni proces te en-
dotelni i vaskularni poremecaj. Dokazano je da klonovi
T limfocita izolirani iz limfocitnih infiltrata zahvaéene
koze SSc bolesnika proizvode citokine koji stimuliraju
fibroblaste na produkciju kolagena (10)..

Mehanizam odgovoran za migraciju razlicitih
populacija T limficita iz periferne krvi u kozu i ostala
zahvacena tkiva u SSc nije u cijelosti jasan. Izgleda da
je retencija i akumulacija u pojedinim tkivima rezultat
specifi¢ne interakcije izmedu odredenih T stani¢nih po-
pulacija i proteinske membrane fibroblasta ili ekstrace-
lularnog matriksa; posrednici su integrini i adhezijske
molekule. (11).

Vaskularna ozljeda je histopatoloski uocljiva prije
fibroze, te su klinicke manifestacije kao $to je Raynau-
dov fenomen (povremeni i reverzibilni, hladno¢om indu-
cirani vazospazam prstiju stopala i rucja) preteca ostalih
klinickih manifestacijama. Dodatne manifestacije SSc-u
pridruzene vaskulopatije ukljucuju kozne teleangiektazi-
je, ostecenja kapilara noktiju, pluénu arterijsku hiperten-
ziju, gastricnu antralnu vaskularnu ektaziju, sklerodermij-
sku bubreznu krizu s malignom hipertenzijom. U kasnom
stadiju SSc javlja se izrazit nedostatak malih krvnih zZilau
oStecenoj kozi i drugim organima. Endotelna stani¢na oz-
ljeda moze biti potaknuta enzimima, endotel specifiénim
autoprotutijelima, vaskulotropnim virusima, inflamator-
nim citokinima, ili reaktivnim oksidnim radikalima koji
se generiraju za vrijeme ishemije/reperfuzije (12).

Ozljeda uzrokuje endotelnu stani¢nu aktivaciju i
disfunkciju, poremecenu kapilarnu propusnost, povecéa-
nu ekspresiju VCAM 1 i endotelnih adhezijskih mole-
kula 1, poremecenu sekreciju vazoaktivnih medijatora i
aktivaciju trombocita i fibrinolitickih putova (13).

Aktivirane endotelne stanice otpustaju endotelin
1, potentni vazokonstriktor koji takoder potice adhezi-
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ju leukocita u endotel, jednako kao i proliferaciju glat-
kih misica te aktivaciju fibroblasta. Dokazane su povi-
Sene razine endotelina 1 (ET) u krvi i sadrzaju bronho-
alveolrne lavaze u SSc bolesnika (14). Mikrovaskular-
na ozljeda i oSte¢enje vode ka remodeliranju krvne Zile,
s hipertrofijom intime i medijalnih slojeva, te fibrozom
adventicije; $to rezultira progresivnim suzenjem lume-
na i obliteracijom u kombinaciji s endotelnom stanic-
nom apoptozom proces kulminira kroz izrazito nestaja-
nje krvnih zila $to je vidljivo na angiogramu SSc bole-
snika u kasnom stadiju bolesti (15).

Gubitak mikrozilja povezan je s tkivnom hipoksi-
jom §to normalno inducira snaznu ekspresiju VEGF (en-
gl. vascular endotelial growth factor) i receptora. Novije
studije drZe da je oStecenje vaskulogeneze posljedica re-
dukcije bazalne membrane usmjerenim CD34 cirkuliraju-
¢im endotelnim progenitorskim stanicama kao i u njihovoj
ostecenoj diferencijaciji u zrele endotelne stanice (16).

Danas rabimo lijekove poput ciklofosfamida, aza-
tioprima, mikofenolat mofetila i metrotrexata u cilju te-
rapeutske imunomodulacije.

Nazalost ovi lijekovi pokazuju mali ili nikakav
ucinak na fibrozne poremecaje ili pak na usporenje pro-
gresije bolesti. U¢inkovita terapija bila bi ona koja se ci-
ljano upliée u fibrozirajuéi proces, da bismo joj bili bli-
7e, vazno je spoznati ulogu pojedinih stanica i njihovih
produkata u razvoju patoloske fibroze (17).
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INCIDENCIJA, PREVALENCIJA | KLINICKA OBILJEViJA SISTEMSKE SKLEROZE
U SPLITSKO-DALMATINSKOJ ZUPANUI

INCIDENCE, PREVALENCE AND DISEASE CHARACTERISTICS
OF SYSTEMIC SCLEROSIS IN SPLIT-DALMATIA COUNTY

Dusanka Martinovi¢ Kaliterna ¢ Mislav Radi¢ ¢ Ana Pavié

Sazetak

Sistemska skleroza (SSc) je multisistemska bolest
nepoznatog uzroka karakterizirana fibrozom koze, krv-
nih zila i unutarnjih organa, ukljuc¢ujuéi gastrointestinal-
ni trakt, pluca, srce i bubrege. Patogeneza SSc ukljucuje
imunoloske mehanizme, ostecenja krvozilja i aktivaci-
ju fibroblasta s posljedi¢nim odlaganjem kolagena. Cilj
ove studije bio je procijeniti incidenciju, prevalenciju i
klinicke karakteristike sistemske skleroze (SSc) u Split-
sko-dalmatinskoj Zupaniji koja ima 463.676 stanovnika
(uglavnom bijelci). Retrospektivnom studijom analizi-
rana je bolni¢ka dokumentacija u razdoblju od 2007. do
2009. godine te je uc¢injen popis SSc bolesnika. Konac¢na
dijagnoza bolesti je potvrdena u skladu s kriterijima Ame-
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rickog reumatoloskog drustva (engl. American College
of Rheumatology). U svrhu procjene incidencije i preva-
lencije koriStena je 95% granica pouzdanosti (CI, engl.
Confidence interval) zasnovana na binomnoj raspodjeli.
Natemelju 51 SSc bolesnika procijenjena je prevalencija
15,6/100.000 (95% granica pouzdanosti [CI] 11,8-19,4)
uz godis$nju incidenciju od 3,2/100.000 novootkrivenih
bolesnika. Omjer zena i muskaraca bio je 5,2:1. Medi-
jan dobi bio je 55,1 godina zivota. Ovom studijom utvr-
dena je pojavnost i klinicka obiljezja SSc u Hrvatskoj.
Potrebna su daljnja istrazivanja kako bi se utvrdile mo-
guce razlicitosti SSc u pojedinim dijelovima Hrvatske s
obzirom na zemljopisne i okoli$ne ¢imbenike.

sistemska skleroza, incidencija, prevalencija, klinicka obiljezja, Splitsko-dalmatinska Zupanija

Summary

Systemic sclerosis (SSc) is a clinically heteroge-
neous generalized disorder which affects the connective
tissue of the skin and internal organs such as gastrointes-
tinal tract, lungs, heart and kidneys. It is characterized by
alterations of the microvasculature, disturbances of the im-
mune system and by massive deposition of collagen.

Our aim was to to estimate the incidence, prev-
alence and disease characteristics of SSc in Split-Dal-
matia County which has a population of 463,676 Cau-
casian people. A census of SSc cases for the period
2007-2009 was conducted using hospital records for
case identification. Diagnoses were verified by medical
record review. All patients were evaluated by the val-
idated American College of Rheumatology criteria for

Keywords

SSc. The exact 95% confidence interval (CI) based on
binomial distribution was created for the incidence and
prevalence estimates.

Results. Based on 51 verified cases of SSc, preva-
lence was initially estimated to be 15.6 cases per 100,000
adults (95% CI 11.8-19.4), with an annual incidence of
3.2 new cases per 100,000 adults per year (95% CI 0.5-
4.1). The ratio of women to men was 5.2:1. The median
age of patients was 55.1 yr. This study establishes base-
line estimates of SSc occurrence and characteristics in
a large Croatian cohort consisting of Causation people.
These data should facilitate research regarding the role
of geographic and environmental factors for this disease
in comparison populations.

systemic sclerosis, incidence, prevalence, disease characteristics, Split-Dalmatia County
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Uvod

Difuzna sistemska skleroza (SSc) kroni¢na je su-
stavna bolest obiljeZena krvozilnim i fibroznim promje-
nama koze i unutarnjih organa. Sklerodermija je kozno
ocitovanje sustavne bolesti. Krvozilne promjene ozna-
¢ene su proliferacijom intime i otokom medije, aktiva-
cijom trombocita i fibrinskim depozitima ishod ¢ega je
obliteracija lumena krvnih zila s posljedi¢nom ishemi-
jom (1). Prvi klini¢ki simptom je zadebljanje proksimal-
nih i metakarpofalangealnih zglobova, uz gotovo uvijek
prisutan Raynaudov fenomen.

Bolest je relativno rijetka. Smatra se da u prosje-
ku boluje 8 ljudi na milijun stanovnika (2). Zene su za-
hvacene priblizno tri puta ¢es¢e od muskaraca, a u re-
produktivnoj fazi ¢ak i nekoliko puta vise (2). Najcesce
se pojavljuje u dobi od 30-te do 50-te godine zivota, au
djetinjstvu se pojavljuje tek iznimno. Na 100.000 osoba
ima 10-20 bolesnika sa SSc (prevalencija), a novi slu-
¢ajevi bolesti javljaju se u 1-2 sobe na 100.000 godis-
nje (incidencija) (2). Unato¢ Cinjenici da je zabiljezeno
nekoliko porodica s vise clanova oboljelih od SSc te da
istodobna prisutnost drugih bolesti vezivnog tkiva i au-
toprotutijela u rodaka bolesnika oboljelih od SSc navo-
de na nasljednu predispoziciju, uloga herediteta u na-
stanku SSc jo$ nije razjasnjena (3). Neka istrazivanja
pokazala su povezanost SSc s HLA-DR1, HLA-DR3 i
HLA-DRS5 (4).

Etiologija bolesti je nepoznata. Kao moguc¢i eti-
oloski ¢imbenici najéesée se navode vaskularni 1 imu-
noloski poremecaji koji dovode do prekomjerne sinteze
kolagena. Dakle, temeljna patogenetska promjenau SSc

Klini¢ke manifestacije SSc

jest prekomjerno i za organizam Stetno stvaranje novih
vezivnih vlakana - fibrogeneza, a aktivacija fibroblasta
je - bez obzira na pocetni dogadaj - konac¢ni zajednicki
put u patogenezi SSc. lako je istrazivanjima in vitro po-
kazano da abnormalno stimulirani fibroblasti u SSc izlu-
¢uju vece kolicine kolagena, uzrok navedenog poreme-
¢aja jos je uvijek nerazjaSnjen (5). Zbog aktivacije me-
hanizma zgrusavanja krvi u zahvacene krvne zile odlaze
se fibrin (6). Moguéa, no nepotpuna, patogenetska tuma-
¢enja pruzaju imunoloska i vaskularna teorija (7).

SSc je najslabije istrazena sustavna autoimuna
bolest. Pojedini autori dvoje da li se zaista radi o pravoj
autoimunoj bolesti radi oskudnosti seroloskih pokaza-
telja u prvom redu specifi¢nih autoprotutijela (8). lako
se sistemskoj sklerozi ubraja u rijetke bolesti prema evi-
denciji u EUSTAR-a u Splitsko-dalmatinskoj Zupaniji je
ucestalija nego u ostalim dijelovima Hrvatske (9). Od-
sjek za klini¢ku imunologiju i reumatologiju Klinickog
bolni¢kog centra u Splitu je jedini tercijarni centar u ra-
nije navedenoj Zupaniji.

Elektronickim pretrazivanjem literature pomocu
Internet pretrazivanja (Yahoo) uz obradu dostupnih baza
podataka (Pub Med) ne nalazimo izvjeséa o klini¢kim
manifestacijama SSc u Splitsko-dalmatinskoj Zupaniji.

Splitsko-dalmatinska Zupanija je administrativ-
no-teritorijalna jedinica u srednjoj Dalmaciji sa sjedi-
Stem u Splitu. Prostorno je najveca hrvatska Zupanija,
ukupne povrsine 14.045 km? od ¢ega 4.572 km? otpa-
da na kopno. Godine 2001. je imala 463.676 stanovni-
ka (uglavnom bijelci).

SSc ima visok stupanj smrtnosti naro¢ito u bole-
snika s ranom difuznom bolescu i lo§im prognostickim
znacima kao §to je opsezna zahvacenost koze 1 zahvade-
nost unutarnjih organa (8). Ozbiljnost promjena na unu-
tarnjim organima usko je povezana sa stupnjem preziv-
ljavanja. Zahvaéenost pluéa, bubrega i srca predstavlja
visok rizik mortaliteta osobito ako se javlja unutar pr-
ve godine bolesti (9). Klinicka slika SSc moze se podi-
jeliti na kozne i krvozilne promjene, te na promjene na
unutarnjim organima.

Visok stupanj smrtnosti nalazi se u bolesnika s ra-
nim razvojem difuzne bolesti i pridruzenim nepovoljnim
prognostickim znacima kao §to su primjerice opsezna
zahvacenost koze 1 zahvacenost viSe organskih sustava.
Tezina promjena na unutarnjim organima usko je pove-
zana sa stupnjem prezivljavanja (10). Zahvacenost pluca,
bubrega ili srca predstavlja visok rizik smrtnosti, osobi-
to ako se javlja tijekom prve godine bolesti.

Raynaudov fenomen predstavlja spazam arterio-
la s intermitentnom bljedilom i lividnos¢u prstiju ruc-
ja (11). Pocetno obiljezje SSc je nepovratni Raynau-
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dov fenomen koji vodi k potpunoj obliteraciji malih
krvnih zila s posljedicnim mikrogangrenama i u ko-
nacnici akrolizi. Promjene na licu odrzavaju se gubit-
kom mimike (lice poput maske) i izrazenom mikro-
stomijom (12).

Kontrakture zglobova nastaju uslijed gubitka ela-
sticiteta mekih tkiva, izrazene su na Sakama a prezenti-
raju se gubitkom funkcije i nastankom kalusa (13). Pro-
tutijela na topoizomerazu I su moguci seroloski ¢imbe-
nik progresije kontraktura zglobova ruc¢ja u bolesnika
sa SSc (14). Valja spomenuti i karakteristi¢ne nakupine
kalcifikata u kozi koje su nesto ¢esée kod pridruzenog
polimiozitisa (8).

Unutra$nji organi zahvaceni su u 80-90% bole-
snika sa SSc, a u gotovo polovice bolesnika zahvacéen je
gastrointestinalni trakt (15). Klini¢ki simptomi su dis-
fagija i ezofagealni refluks te izmjena proljeva i opsti-
pacije (15). Najcesca promjena je progresivna atrofija
stjenke jednjaka (zahvacéena je submukoza i muskular-
ni sloj) s posljedi¢nim ulceracijama sluznice (16). Pro-
mjene sli¢ne opisanim se javljaju i u Zelucu, tankom i
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debelom crijevu (17). Krvne zile zahvaéenih podrucja
pokazuju zadebljanje stijenke, suzenje lumena i periva-
skularnu infiltraciju limfocitima. Za razliku od teskoc¢a
gutanja koje su vec¢inom posljedica dilatacija i steno-
za jednjaka, malapsorpcija je odraz fibroze submuko-
ze 1 atrofije misi¢nog dijela stjenke tankog crijeva. Po-
sljedica opisanih promjena stjenke crijeva su i pseudo-
divertikli, ruptura kojih moze dovesti do akutnog kirur-
Skog zbivanja (15).

Promjene na plu¢ima mogu biti razli¢itog stup-
nja. Pocetne promjene mogu se utvrditi pluénim funkci-
onalnim testovima ili kompjuteriziranom tomografijom
visoke razlucivosti. Obiljezje SSc je bibazilarna fibroza
(sace, mlijecno staklo) (18). Razvoj pluéne hipertenzije
predstavlja tezu komplikaciju bolesti (19), koju prati hi-
stoloski nalaz fibroze intime s hiperplazijom glatkih mi-
Sica, ali bez naznaka vaskulitisa. Mjerenje difuzijskog
kapaciteta ugljicnog monoksida (DLCO, engl. Diffusing

Ispitanici i metode

Capacity of the Lung for Carbon Monoxide) vazno je za
klini¢ku procjenu pluénih zbivanja (20).

Misi¢ne promjene obiljezene su slabos¢u prok-
simalnih mi$i¢a. Simptomi miopatije se javljaju u 80%
bolesnika, ¢esto s pridruzenim sekundarnim polimiozi-
tisom (21).

Fibroza bubreznih arterija i aktivacija sustava re-
nin-angiotenzin uzrokuje nagli porast arterijskog tlaka
i razvoj sklerodermijske renalne krize (22). Simptomi
ukljucuju glavobolju, umor, neuroloske ispade i simpto-
me akutnog bubreznog zatajenja. Kroni¢no, terminalno,
zatajenje bubrega je iznimno rijetko (23).

Promjene na plué¢nim arterijama odrazavaju se i
na srcu razvojem tzv. pluénog srca. Promjene miokarda
karakterizira sporadi¢na fibroza posljedica koje su ma-
ligne aritmije. Znatno rjede se nalazi kongestivno zata-
jenje srca, endokarditis (infektivni i neinfektivni) i kal-
cificirajuci perikarditis (24).

Retrospektivnom studijom analizirana je bolnic-
ka dokumentacija u razdoblju od 2007. do 2009. godi-
ne te je ucinjen popis SSc bolesnika s aktivnom bole-
$¢u koji su se lijecili u nasoj bolnici. Bolesnici su bili
u zivotnoj dobi od 25 do 60 godina s aktivnom fazom
bolesti u trajanju od 18 do 60 mjeseci prema EUSTAR-
ovim (engl. European Scleroderma Trial and Reserch)
kriterijima (25). Zahvacenost kardiopulmonarnog su-
stava nosi 2 boda, koZe 2 boda, sedimentacija eritroci-
ta >30 1,5 bod, modificirani Rodnanov kozni test >20
1 bod, sniZena vrijednost komponenti komplementa 1
bod, nekroze na okrajcima prstiju rucja 0,5 bod i difu-
zijski kapacitet za uglji¢ni monoksid manji od 80%;

Rezultati

DLCO0 < 80% (engl. Diffusing Capacity of the Lung for
Carbon Monoxide) 1 bod. Dijagnoza SSc se postavlja-
la prema revidiranim kriterijima Americkog reumato-
loskog drustva (26).

Za statisti¢ku obradu rezultata koriSteni su y* test
i neparametrijski Spearmanov koeficijent korelacije za
izraCunavanje povezanosti izmedu analiziranih varija-
bli. U svrhu procjene incidencije i prevalencije korisSte-
na je 95% granica pouzdanosti (CI, engl. Confidence in-
terval) zasnovana na binomnoj raspodjeli. Razina stati-
sticke znacajnosti postavljena je na 95% (p < 0,05). U
statistickoj analizi koristeni su programski paketi SPSS
13.0 for Windows i Statistica 6.0.

Analizom dostupne medicinske dokumentacije u
razdoblju od 2007. do 2009. godine u 59 bolesnika po-
tvrdena je dijagnoza SSc prema revidiranim kriterijima
Americkog reumatoloskog drustva. 51 bolesnik imao je
prijavljeno mjesto boravista u Splitsko-dalmatinskoj zu-
paniji. Opée karakterisike bolesnika sa SSc te njihov pro-

fil protutijela prikazane su u tablici 1. Na temelju 51 SSc
bolesnika procijenjena je prevalencija 15,6/100.000 (95%
granica pouzdanosti [CI] 11,8-19.,4) uz godiSnju incidenci-
juod 3,2/100.000 novootkrivenih bolesnika. Omjer Zena i
muskaraca bio je 5,2:1. Klinic¢ka obiljezja SSc bolesnikau
Splitsko-dalmatinskoj Zupaniji prikazana su u tablici 2.

Tablica 1. Opée karakteristike bolesnika sa SSc; profil protutijela
Table 1. Main characteristics of the patients with SSc; antibodies profile

Karakteristika

Spol

Medijan dobi (raspon), godine

Enic¢ka pripadnost

Medijan trajanja bolesti (raspon), godine
Protutijela

ANA - antinukleolarna autoprotutijela

ACA - anticentromera autoprotutijela

Anti-Scl 70 - autoprotutijela ha topoizomerazu |

Vrijednost

7:47; M:4

58 (43-72)

bijela rasa 51 (100%)
8 (0-22)

51 (100%)
21 (38%)
29 (57%)
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Tablica 2. Klini¢ka obiljezja SSc bolesnika (n=51) u Dalmaciji
Table 2. Disease characteristics of SSc patients (h=51) in Dalmatia

Klini¢ko obiljezje
Promjene na krvnim Zilama
Raynaudov fenomen, ulceracije prstiju

Zglobna zahvaéenost
sinovitis, kontrakture zglobova

Misi¢na zahvacéenost
povisenje CK, slabost, atrofija

Gasterointestinalna zahvaéenost

Zahvacéenost srca-plu¢a

Bubrezna zahvaéenost
hipertenzija, renalna kriza

jednjak (disfagija, reflux), povraéanije, crijeva (proljev, nadimanje, opstipacija)

zaduha (znadajna), palpitacije, blokovi provodenija, dijastoli¢ka disfunkcija, smanjena
ejekcijska frakcija klijetki, fibroza plu¢a (rtg plu¢a), restriktivne promjene, plu¢na hipertenzija (UZV)

Broj bolesnika
50 (98,30%)
34 (66,10%)
38 (76,26%)

49 (94,91%)

49 (94,91%)

21 (40,67%)

Zakljuéak

Ovom studijom utvrdena je pojavnost te klini¢-
ka obiljezja sistemske skleroze u Splitsko-dalmatin-
skoj zupaniji.
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UVODNO PREDAVANIJE

INTRODUCTORY LECTURE

Zavod za klini¢ku imunologiju i reumatologiju ¢ Klinika za unutarnje bolesti
Klini¢ki bolniéki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 ¢+ 10000 Zagreb

OSTECENJE SRCA | PLUCNA ARTERIJSKA HIPERTENZIJA
U BOLESNIKA SA SISTEMSKOM SKLEROZOM

HEART INVOLVEMENT AND PULMONARY ARTERIAL HYPERTENSION
IN PATIENTS WITH SYSTEMIC SCLEROSIS

Nada Cikes

Sazetak

U bolesnika sa sistemskom sklerozom ¢esto je oste-
¢enje srca koje znatno pridonosi losijoj prognozi bolesti
1 povecanoj smrtnosti. Zahvacanje srca moze se ocitova-
ti kao miokardna bolest, aritmije, smetnje provodnog su-
stava, perikardno oStecenje te zatajivanje desnog srca ko-
jenajcescée nastaje uslijed plucne arterijske hipertenzije te

Kljuéne rijeci

znacajno utjece na progresiju bolesti. Plu¢na arterijska hi-
pertenzija teSka je i progresivna bolest sa znatnim morbidi-
tetom i mortalitetom, sve se CeSc¢e dijagnosticira. Prikazani
su dijagnosticki postupci u procjeni oste¢enja srca i pluéne
arterijske hipertenzije u bolesnika sa sistemskom sklero-
zom. Prikazuju se 1 danasnje mogucnosti lijecenja.

sistemska skleroza, bolest srca, pluéna arterijska hipertenzija

Summary

In patients with systemic sclerosis heart involve-
ment is often manifest, associated with poor prognosis
and increased mortality. Cardiac involvement may be
manifested by myocardial disease, arrhhythmias, con-
duction system disturbances, pericardial abnormali-
ties and right heart failure, which develops as a com-
plication of pulmonary arterial hypertension and sig-

Keywords

nificantly influences the disease progression. Pulmo-
nary arterial hypertension is a severe and progressive
disease with significant morbidity and mortality, being
more often diagnosed. Diagnostic methods in evalua-
tion of heart involvement as well as pulmonary arterial
hypertension are presented. Today’s treatment modali-
ties are discussed.

systemic sclerosis, heart disease, pulmonary artery hypertension

Uvod

Ostecenje srca Cesto je oCitovanje bolesti u sistem-
skoj sklerozi (SSc), ima veliko prognosti¢ko znacenje te
se u vecéine bolesnika prikladnim dijagnosti¢kim postup-
cima dokaze zahvacenost srca (1,2,3). Prema retrospek-
tivnoj studiji Vlachoyiannopulousa (4) ucestalost src¢ane
bolesti je izmedu 7% u lokaliziranoj SSc i 21% u difu-
znoj SSc, a smrtnost je procijenjena na 2% godiSnje. U
skupini od 1095 bolesnika sa SSc, prac¢enoj od 1959 do
1988 godine procijenjena ukupna smrtnost zbog bole-
sti srca iznosila je 33% (5). Pluéna arterijska hiperten-
zija (PAH) takoder negativno utjece na prognozu bole-
snika sa SSc. Trogodisnje prezivljavanje bolesnika ko-

prof.dr.sc. Nada Cikes

ji su imali srednji pluéni arterijski tlak izmedu 40 i 50
mmHg iznosilo je od 28 do 48% u studijama Condliffea
i Fishera U seriji od 366 madarskih bolesnika 65% smrti
pripisane su kardiopulmonalnim komplikacijama SSc.
Sli¢ni podaci objavljeni su i u drugim studijama (6,7).
Perera je sa suradnicima pokazao da bolesnici s lokali-
ziranim ili difuznom SSc, koji imaju protutijela antito-
poizomeraza I i brzom ili intermedijarnom progresijom
razvoja zadebljanja koze, imaju povecani rizik za rani
razvoj pojave zahvacanja srca povezanog sa SSc. Bo-
lesnici klasificirani kao “podskupina s brzim razvojem
zadebljanja koze” u 41% slucajeva imali su oStecenje

Zavod za klinicku imunologiju i reumatologiju ¢ Klinika za unutarnje bolesti

Klinicki bolnicki centar Zagreb ¢ Kispaticeva 12 ¢ 10000 Zagreb
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srca; u 75% tih bolesnika zahvacéanje srca pokazalo se
unutar 3 godine od pojave zadebljanja koze (8).

Klinic¢ko epidemioloski podaci ovise o metodama
koje su primijenjene za postavljanje dijagnoze SSc. U
nekim se studijama podaci o zahvacenosti srca temelje
na obdukcijskim nalazima. Danas se za oSteéenja srca u
asimptomatskih bolesnika najcesée primjenjuje ehokardi-
ografija. U studiji od 54 bolesnika sa SSc ehokardiograf-
ski je utvrdeno da 69% bolesnika postoji zahvacenost srca
(9), anajéeséi su bili poviseni sistolicki tlak u desnoj kli-
jetci, perikardni izljev, poveéana dimenzija desne klijet-
ke i povecanje lijeve pretklijetke. Uz strukturne poreme-
¢aje, u bolesnika sa SSc se 24-satnim pracenjem EKG-a
otkrivaju aritmije i poremecaji provodnog sustava, prem-
da bolesnici ne moraju imati simptome (10).

Ostecenje srca najcesce je posljedica opc¢ih pato-
genetskih mehanizama tipi¢nih za SSc: mikrovaskularnih
promjena i povecanog stvaranja kolagena, sto dovodi do
ishemijskih, fibroznih i upalnih lezija koje mogu zahvatiti
perikard, miokard i provodni sustav. Osnovna patoloska
znacajka sklerodermicke bolesti srca je tako zvana mr-
ljasta (“patchy”) fibroza s karakteristicnom distribucijom
u miokardu obje klijetke. Fibroza moze zahvacati suben-
dokardni sloj i Cesto se nade zajedno s hipertrofijom srca.
Sve vise se spoznaje da je upala u sklerodermi¢nom srcu

Primarno osteéenje miokarda

¢esca nego se to ranije mislilo te razvoj fibroze moze ta-
koder biti posljedica kroni¢ne upale (2,10,11).

Simptomi sré¢ane bolesti mogu dominirati klinic-
kom slikom, a mogu se preklapati sa simptomima pluéne
bolesti: pluénom fibrozom i/ili PAH te simptomima drugih
sr¢anih bolesti koje su najéesce posljedica ateroskleroze
ili hipertenzije. Katkada ih je teSko razlikovati od drugih
ocitovanja povezanih sa SSc - ezofagijske disfunkcije,
miozitisa ili poremecaja prsnog kosa. Poznavanjem skle-
rodermi¢nog oStecenja srca i ispravno provedenim dija-
gnostickim postupkom valja izbje¢i neto¢no postavljanje
dijagnoze ili potpuni previd sréane bolesti (1,3).

Klinicka slika bolesti srca u SSc moze se razlicito
ocitovati. U bolesnika sa zatajivanjem lijevog srca, plu¢-
nom kongestijom i poviSenim tlakom punjenja lijevog
srca najcesce su tegobe zaduha pri naporu, epizode no¢-
ne dispneje 1/ili ortopneja; moze progredirati u kroni¢no
stanje s ascitesom i edemima nogu. Bolesnici s PAH i po-
sljedi¢nim zatajivanjem desnog srca mogu imati progre-
sivnu zaduhu, edeme nogu i kongestivnu hepatomegali-
ju. U bolesnika s teSkom PAH moze se pojaviti sinkopa
ili nagla sr¢ana smrt uslijed aritmije ili akutnog zatajiva-
nja desne klijetke. Ishemija miokarda ocituje se bolom u
prekordiju te dispnejom. Bolesnici s aritmijom mogu ili
ne moraju zamijetiti poremecaj ritma (1,2,3,10).

Reducirana kontraktilnost miokarda je specifi¢no
obiljezje primarnog zahvaéanja miokarda koji uglavnom
nastaje uslijed miokardne fibroze.

Sistolicka i dijastolicka disfunkcija lijeve klijet-
ke posljedica su fibroze miokarda, a mozda i miokardi-
tisa. Sistolicka disfunkcija lijeve klijetke je Cest nalaz,
no ovisno o tezini disfunkcije, uvijek se klinicki ne o¢i-
tuje. U studiji Follansbeea (12) samo je 15% bolesni-
ka imalo poremecenu ejekcijsku frakciju lijeve klijet-
ke u mirovanju, dok je 46% imalo smanjenu ejekcijsku
frakciju u naporu. U novije vrijeme viSe se govori i o
dijastolickoj disfunkciji u SSc, odnosno o poremecenoj
suradnicima primjenom SPECT-a utvrdio dijastolicku
disfunkciju u vise od polovice bolesnika sa SSc, ¢ak i
u odsutnosti miokardne ishemije, a bila je u korelaci-
ji s tezinom kozne bolesti (13). Takav nalaz opisan je i

Zatajivanje desnog srca

tkivnim Dopplerom (Dopplerom miokarda) (14). Budu-
¢i da kroni¢no povecanje dijastolickog tlaka lijeve kli-
jetke povecava pluéni kapilarni tlak (wedge pressure)
i tlak u pluénoj arteriji, u bolesnika sa suspektnom di-
jastolickom disfunkcijom valja razmotriti potrebu ka-
teterizacije desnog srca uz opterecenje. U uznapredo-
valoj bolesti pojavljuje se jasno kongestivno zatajiva-
nje srca (10).

Bolesnicima sa SSc koji imaju normalnu veli¢i-
nu lijeve klijetke, funkcija lijeve klijetke moze se po-
boljsati poveéanjem doze imunosupresijskog lijeka uz
uvodenje prikladnih lijekova za zatajivanje srca (ACE-
inhibitori/blokatori angiotenzinskih receptora, blokatori
beta-adrenergickih receptora itd.). Takoder, bolesnicima
sa smanjenom ejekcijskom frakcijom i normalnim nala-
zom koronarnih arterija moze se poboljsati stanje pove-
¢anjem doze imunosupresijskih lijekova (10).

Zatajivanje desnog srca najcesce je posljedica
pluéne arterijske hipertenzije koja je ¢esta manifestaci-
ja SSc i lo§ prognosticki pokazatelj, s povec¢anim rizi-
kom za smrtni ishod. Smanjeni sr¢ani indeks i1 poveca-

Koronarne arterije i perfuzija miokarda

ni srednji tlak u desnom atriju (mRAP) povezani su s
losim prezivljavanjem. Vrlo visoke vrijednosti srednjeg
plu¢nog arterijskog tlaka (mPAP) takoder utjecu na pre-
zivljavanje (10).

U bolesnika sa SSc i koronarnom bolesti, znacaj-
no je veéa vjerojatnost koronarnog spazma nego u opcoj
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populaciji. Pretpostavlja se da se koronarno oste¢enje u
SSc odvija u malim arterijskim segmentima.

Reumatizam 2010. ¢ 57(2)



Govori se i 0 miokardnom Raynaudovu feno-
menu u SSc; za razliku od perifernog Raynaudova fe-
nomena koji obuhvaca signifikantno anatomsko suze-

Bolest perikarda

nje krvnih Zila, suzenje lumena u malim Zilama srca
rijetko je u bolesnika sa SSc i miokardnom ishemi-
jom (10,15).

Perikardna lezija s klinickim manifestacijama opi-
suje se u 5 do 16% bolesnika, dok su podaci s obdukcija
umrlih od SSc vrlo razli¢iti: od 33 do 72% obduciranih.
Asimptomatski perikardni izljev relativno je Cest, a esto
je povezan s PAH. Opisuju se i veliki izljevi koji uzroku-

Osteéenje provodnog sustava

ju tamponadu. Na obdukcijama bolesnika umrlih od SS¢
opisuju se fibrozni perikarditis, fibrinozni perikarditis,
perikardne adhezije i perikardni izljev (slika 1). Ako je
upalni proces podloga perikardnog izljeva, izljev se moze
znatno smanjiti uz imunosupresijsko lije¢enje (10).

Smetnje provodenja i aritmije cesto se vide u bo-
lesnika sa SSc, a mogu biti rezultat fibroze ili ishemi-
je provodnog sustava. U bolesnika sa SSc moze se na-
¢i povecani broj ventrikulskih ekstrasistola te epizode
ventrikulske tahikardije (16). Opisuje se ¢eSce poveca-
nje kasnih ventrikulskih potencijala (LVPs) : 46% bo-
lesnika sa SSc u odnosu na 8% kontrolnih osoba (17).

Bolest sré¢anih zalistaka

Sréano ostecenje u bolesnika sa SSc s kardiomiopatijom
i ventrikulskim aritmijama povecava vjerojatnost nagle
smrti. U tih je bolesnika potrebno provesti elektrofizi-
oloske studije, a u slucaju inducibilne ventrikulske ta-
hikardije ili smanjene ejekcijske frakcije lijeve klijetke
preporuca se ugradnja implantabilnog kardioverter-de-
fibrilatora (ICD) (10).

U ranijim prikazima obdukcijskih nalaza opisi-
vana su ¢vorasta zadebljanja mitralnog zaliska, skrace-
nja korda tendineja, rijetko vegetacije. Ehokardiograf-

Dijagnosticki postupak

skim pregledom opisuju se nodularna zadebljanja mi-
tralnih i1 aortnih kuspisa s regurgitacijom te prolaps mi-
tralnog zaliska (18).

Temelj dijagnostickog postupka je dobra procje-
na simptoma kao §to su zaduha i umor, koji su najce-
§¢e povezani s oSte¢enjem srca i /ili plu¢a u bolesnika
sa SSc. Tezina zaduhe procjenjuje se prema preporuka-
ma New York Heart Association. Nakon temeljitog kli-
ni¢kog pregleda prva laboratorijska obrada ukljucuje
EKG, radiogram toraksa i dvodimenzijski ehokardio-
gram s doplerom. Sest-minutni test hoda ili ergometrija
omogucuju kvantitativnu procjenu tolerancije napora i

Pluéna arterijska hipertenzija

sr¢anog rada. U daljnjoj obradi odabranih bolesnika do-
laze u obzir 24-satno snimanje elektrokardiograma, nu-
klearna miokardna perfuzijska scintigrafija, stres eho-
kardiografija, magnetska rezonancija u procjeni funkci-
je miokarda te kateterizacija (lijeve i) desne klijetke kao
i kateterizacija desnog srca u procjeni minutnog volu-
mena, vaskularnih otpora, tlakova desnog srca i plu¢ne
arterije te njihovog odgovora na akutnu primjenu vazo-
dilatatora (1,3,9,13,16,18-20).

PAH se obi¢no definira kao trajno povecanje sred-
njeg pluénog arterijskog tlaka iznad 25 mmHg u mi-
rovanju ili iznad 30 mmHg u naporu. Pluéni kapilar-
ni tlak (PWP) pri tome iznosi 15 mmHg ili manje. Bla-
gom PAH smatra se stanje u kojem je vrijednost pluc-
nog arterijskog tlaka od 25 do 40 mm Hg, umjerenom
uz tlak od 41 do 55 mmHg, dok se teskim stanjem defi-
nira PAH uz vrijednosti pluénog arterijskog tlaka iznad
55 mmHg. Premda se podaci objavljenih studija razli-
kuju, PAH se nalazi u priblizno 16% bolesnika sa SSc a
jednako se Cesto opisuje u bolesnika s difuznim i loka-
liziranim koznim oblikom skleroderme (6,7,21,22,23).
Za razliku od ranijih stajalista, francuska studijska sku-
pina za PAH-SSc opisala je ranu pojavu PAH u pribliz-
no polovice opserviranih bolesnika, jednako u bolesni-
ka s difuznom i ograni¢enom SSc (24). Nisu prepozna-
ti predisponirajuci faktori za razvoj PAH u bolesnika sa
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Slika 1. Srednje veliki perikardni izljev (Pl) oko
lijeve klijetke (LV), apeksa i desne klijetke (DV)
Figure 1. Medium size pericardial effusion (Pl) around
left ventricle (LV), apex and right ventricle (DV)




SSc, premda se izvjestava o povezanosti HLA DRwS52 i
DRw6 alela s povecanim rizikom za razvoj PAH u sku-
pini bolesnika (25).

U patogenezi pluéne vaskularne bolesti u SSc kri-
ti¢an rani dogadaj je oSteCenje endotelnih stanica, koje
uzrokuje endotelnu disfunkciju u malim plu¢nim arte-
riolama, §to pak potice slijed odgovora s poremecenim
stvaranjem vazoaktivnih medijatora, vaskularnim remo-
deliranjem, stvaranjem tromba in situ s progresivnim su-
zenjem lumena krvne zile. Dolazi do vazokonstrikcije
koju posreduje tromboksan uz djelovanje drugih medi-
jatora, posebice neurohormona endotelina-1(ET) ¢ija je
razina povecana u krvi i bronhoalveolarnom lavatu bole-
snika sa SSc. ET posreduje razlicite promjene klju¢ne u
patogenezi PAH - na stanicama glatkih misi¢a, endotel-

Slika 2. U bolesnice s PAH postoji volumsko tlaéno
optereéenje desne klijetke (DV) ¢ija je dimenzija poveéana,
a i.v. septum je potisnut prema lijevoj klijetki (LV)
te pokazuje paradoksno gibanije
Figure 2. In a patient with PAH there is a volume-pressure
overload of right ventricle (DV) with enlarged dimension;
i.v. septum is pushed towards left ventricle (LV)
showing the paradoxical movement

Slika 3. U bolesnice s izrazenom PAH poveéane su
Supljine desne klijetke (DV) i desne pretklijetke (DA)
uz trikuspidnu insuficijenciju srednje teskog stupnja
Figure 3.In a patient with pronounced PAH
right ventricular (DV) and right atrial (DA) cavities are enlarged
with medium grade tricuspid regurgitation

nim stanicama, fibroblastima, djeluje na matriks-metalo-
proteinazu 1 porast upalnih citokina (23,26,27). Razvija
se povecanje pluénog vaskularnog otpora, trajna PAH 1
volumno optereéenje desne klijetke. Nakon prvotne hi-
pertrofije desne klijetke postupno se razvija zatajivanje
desnog srca. Bolesnici sa SSc mogu imati i sekundar-
nu PAH uslijed pluéne fibroze koja uzrokuje kompresi-
ju i obliteraciju arteriola. PAH se klasificira prema kri-
terijima New York Heart Association (NYHA) za zata-
jivanje srca, koji su zatim modificirani prema Svjetskoj
zdravstvenoj organizaciji (WHO) za PAH. Klasifikacija
predvida stupnjeve tezine PAH prema funkcijskom sta-
tusu bolesnika, §to omogucuje procjenu specificnog li-
jecenja 1 predvidanje prognoze (6,7,23,28).

Bolesnici s uznapredovalom PAH tuze se na zaduhu
pri naporu, bol u prekordiju, mogu zamijetiti sr¢ane ari-
tmije. Tijek bolesti je progresivan te se razvija zatajivanje
desnog srca. PAH ima znacajan utjecaj na prezivljavanje
bolesnika sa SSc. Priblizno 98% bolesnika sa SSc koji ne-
maju PAH zivi su 2 godine nakon postavljanja dijagnoze.
U bolesnika s PAH-SSc prezivljavanje je znatno skraceno,
paje opisano da 2 godine prezivi manje od 40% bolesnika
(29). U studiji MacGregora i sur. prikazano je da je 20%
bolesnika s plué¢nim arterijskim tlakom veé¢im od 30 mm
Hg umrlo unutar 20 mjeseci (30). Buduci da je bolest u
pocetku Cesto asimptomatska, potrebno je provesti obra-
du bolesnika i prije pojave simptoma bolesti.

Dijagnosti¢ki postupak.

U razvijenoj slici PAH elektrokardiogram poka-
zuje sliku hipertrofije desne klijetke s devijacijom osi
u desno i1 sekundarnim promjenama T-vala. Testovima
plu¢ne funkcije dokazuje se karakteristican blagi gubi-
tak plu¢nih volumena sa znacajnim smanjenjem kapaci-
teta difuzije ugljicnog monoksida (DLCO). Korisna ne-
invazivna metoda procjene tezine stanja jest 6-minutni
test hoda. Dvodimenzijska ehokardiografija s doplerom
je specificna i osjetljiva metoda za dokaz uznapredova-
le PAH i iskljucenje bolesti zalistaka ili miokarda (slika
21 3). Zlatni standard predstavlja kateterizacija desnog
srca, jer omogucuje mjerenje tlakova u desnom atriju i
pluénoj arteriji te procjenu minutnog volumena, a moze
iskljuciti disfunkciju lijeve klijetke. Kateterizacija de-
snog srca takoder moze posluZiti za procjenu napredo-
vanja bolesti i terapijskog odgovora. Pozitivnim odgo-
vorom smatra se akutna redukcija pluénog vaskularnog
otpora (veca od 20%) nakon primjene vazodilatatora, a
bolesnici s takvim odgovorom imaju bolju prognozu,
ako se trajno lijeCe visokim dozama lijekova koji blo-
kiraju kalcijske kanale (23,31,32).

Lije¢enje

Bolesnici trebaju biti upoznati s opim mjerama
koje im mogu olaksati stanje. Cilj lijeCenja je poveca-
nje tolerancije napora, poboljSanje kvalitete zivota i pro-
duzenje zivota. Glukokortikoidi i imunosupresivi nisu
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se pokazali uspjesnima u lijeCenju PAH u bolesnika sa
SSc. Konvencionalno lijecenje obuhvaca primjenu ki-
sika, antikoagulansa, diuretike, inotropne lijekove i blo-
katore kalcijskih kanala. Vazodilatacija blokatorima kal-
cijskih kanala postiZze smanjenje pluénog vaskularnog
otpora i povecanje udarnog volumena u odredenih bo-
lesnika koji se identificiraju povoljnim terapijskim od-
govorom pri kateterizaciji desnog srca. Vazodilatatori,
medutim, mogu uzrokovati retenciju soli i vode uz ede-
me te kompromitirati funkciju lijeve klijetke. Suvreme-
niji oblici lije¢enja obuhvacaju prostanoide, nitricki ok-
sid, inhibitore fosfodiesteraze tip-5 (PDE-5) i antagoni-
ste endotelinskih receptora (6,23,28)

Epoprostenol, sinteticki prostaciklin s vazodilata-
cijskim, antitrombotickim i inotropnim u¢inkom moze
dovesti do hemodinamskog poboljsanja i produzenja zi-
vota u bolesnika s primarnom PAH i bolesnika sa SSc i
PAH. U skupini od 203 bolesnika s PAH u sklopu bolesti
vezivnog tkiva, u NYHA funkcijskom stupnju III i IV,
hemodinamski parametri i 6-minutni test hoda pobolj-
Sali su se nakon 12 tjedana lijeenja iloprostom, prosta-
ciklinskim analogom iz skupine prostanoida (33).

U skupini inhibitora fosfodiesteraze tip-5 najveca
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INTERSTICIJSKA BOLEST PLUCA (IBP) U SISTEMSKOJ SKLEROZI (SSc)
INTERSTITIAL LUNG DISEASE (ILD) IN SYSTEMIC SCLEROSIS (SSc)

Srdan Novak

Sazetak

Intersticijska bolest pluca je Cesta komplikaci-
ja sistemske skleroze koja nerijetko ima loSu prognozu
te je zajedno s pluénom arterijskom hipertenzijom naj-
¢e8¢i uzrok smrti u ovoj bolesti. U otkrivanju i praée-
nju iste, najvaznije metode su CT visoke rezolucije te
funkcionalni testovi pluéne funkcije. Odluka o zapoci-
njanju lijeCenja Cesto je vrlo teska. Kandidati za imuno-

Kljuéne rijeci

supresivno lijeCenje su obi¢no bolesnici u kojih sistem-
ska bolest kratko traje i u kojih dolazi do naglog pada
DCO. Kao lijek izbora naj¢sc¢e se spominje cikolofos-
famid primjenjen intavavenski u mjese¢nim intervali-
ma zajedno s malim dozama glukokortikoida iako se u
lije¢enju primjenjuju i drugi imunosupresivi, najcescée
azatioprin ili mikofenolat mofetil.

ciklofosfamid, imunosupresivno lijeenje, intersticijska bolest pluca, sistemska skleroza

Summary

Intersitial lung disease is a frequent complication
of systemic sclerosis that often has a poor pognosis and
together with pulmonary arterial hypertension are the
most common cause of death in scleroderma patients.
For detection and evaluation of interstitial lung disease,
high-resolution CT and pulmorary functional tests are
pivotal. The decision about whether to start treatment

Keywords

is often the most difficult challenge. Patients with short
duration of systemic disease with recent deterioration in
DCO are the candidates for immunosupressive therapy.
Best current initial treatment is intravenous monthly cy-
clophosphamide together with low-dose oral glucocorti-
coids although azathioprine and mycophenolate mofetil
are also widelly used.

cyclophosphamide, immunosuppressive therapy, intersitial lung disease, systemic sclerosis

Uvod

Intesticijska bolest pluca (IBP) je ¢esta kompli-
kacija sistemske skleroze (SSc), odgovorna je za losu
kvalitetu zZivota bolesnika sa SSc, a zajedno s pluénom
hipertenzijom predstavlja vodeci uzrok smrtnosti u ovoj

Definicija

bolesti. Zahvacanje plu¢a u SSc 10§ je prognosticki znak
(1,2). U ovom ¢lanku dat je osvrt na definiciju, klinicku
sliku, dijagnozu, prognozu te lije¢enje intersticijske bo-
lesti pluca u sistemskoj sklerozi.

Termin IBP povezana sa SSc se danas najcesce
koristi da bi se opisala heterogena grupa poremecaja
pluca koja ima sli¢na klinicka, radioloska ili patolos-
ka ocitovanja.

Termini koji su se ranije koristili za takve pore-
mecaje su fibrozirajuéi alveolitis, intersticijska plué¢na
fibroza i idiopatski intersticijski pneumonitis.

doc.dr.sc. Srdan Novak

Nespecifi¢na intersticijska pneumonija (NSIP od
engl. nonspecific intersticial pneumonia) je najceséi pa-
tohistoloski supstrat kojeg mozemo naci u bolesnika koji
imaju IBP povezanu sa SSc (3). Ona je karakterizirana
upalom (tzv. stani¢ni NSIP) i fibrozom (tzv. fibroti¢ni
NSIP) u razli¢itim omjerima. Vjeruje se da je stani¢ni
NSIP rani oblik fibroticnog NSIP-a (3). U manjem bro-
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ju bolesnika patohsitoloski supstrat u IBP povezanoj sa
SSc nazivamo UIP (od engl. usual intersticial pneumo-
nia), a on predstavlja znatno heterogeniji oblik koji se
sastoji od podrucja fibroze, zarista fibroblasta, oskudne

Klini¢ka slika

upale i podrucja poput pcelinjih saca (engl. honeycom-
bing) koja se izmjenjuju sa zdravim plu¢em. Neka istra-
zivanja su pokazala da bolesnici s UIP imaju lo§iju pro-
gnozu nego oni s NSIP (4).

Najceci respiratorni simptomi koji upucuju na ra-
zvoj IBP su dispneja u naporu, neproduktivni kasalj i hi-
poksija. Medutim, oni mogu biti prisutni i u bolesnika koji
imaju vaskularnu bolest plu¢a. Pazljiv fizikalni pregled tu
moze biti od pomo¢i obzirom da naglasena pulmonalna
komponenta drugog sréanog tona, Sum nad pulmonalnim

Dijagnoza

ili trikuspidalnim ué¢¢em te jugularna distenzija upucuju na
pluénu hipertenziju. U auskultatornom nalazu u IBP domi-
niraju obostrani bazilarni fini inspiratorni hropcici.

Oko 10% simptomatskih bolesnika moze imati
urednu radiolosku snimku pluca tako da klasi¢na snim-
ka pluca ima malu senzitivnost za ranu bolest pluca.

Za dijagnosu IBP u SSc vrlo je vazno odrediva-
nje pluénih funkcijskih testova koji ukazuju na restrik-
tivne smetnje. Smanjen je forsirani vitalni kapacitet i di-
fuzija za uglji¢ni monoksid (DCO). Medutim, kada se
na siprometriji nadu restriktivne smetnje, plu¢na bolest
je obi¢no ve¢ uznapredovala (5). Smanjenja difuzija za
CO se smatra ranim znakom pluéne bolesti u SSc kao i
vaznim prediktorom mortaliteta (6). Medutim, ona mo-
ze odrazavati i pluénu hipertenziju, pa je tako izolirano
smanjenje DCO u limitiranoj sklerodermiji vazan pre-
diktor razvoja pluéne hipertenzije (7).

CT visoke rezolucije (HRCT od engl. high resolu-
tion computed tomography) pluéa je klju¢na neinvazivna
tehnika za dijagnozu IBP povezane sa SSc. Smatra se vrlo
senzitivnim u predskazivanju histoloskih karakteristika pa-
renhimnih oStecenja pluca tako da je biopsija pluca u veci-
ni slucajeva nepotrebna. lako promjene po tipu mlije¢nog

Prognoza

stakla (engl. ground glass) koje se mogu uociti na HRCT
nisu sinonim za alveolitis one najc¢esc¢e upucuju upravo na
njega. HRCT je vrlo senzitivna metoda za odredivanje op-
sega 1 tezine zahvacenosti pluca a obzirom da populacija
stanica u bronho-alveolarnom lavatu (BAL-u), drugoj vaz-
noj metodi u evaluaciji zahvacanja pluca u SSc, nije jedna-
ka u svim dijelovima pluca, upravo je HRCT vazan da bi
identificirao podruéja pluéa s razlic¢itom upalnom aktivnosti
(5). Tipicni znakovi zahvacanja plu¢a na HRCT su zade-
bljanja interlobularnih septi, subpleularne ciste i podruc¢aj
poput pcelinjih sa¢a. Drugi moguci nalazi su subpleularni
mikronoduli, bronhiekatzije 1 bronhioloektazije 1 ve¢ spo-
menute promjene poput mlijecnog stakla. U cilju procjene
opsega zahvacéenosti pluc¢a neki autori koriste kvantitativne
bodovne izracune, dok je ipak joS uvijek uvrijezenija inter-
pretacija nalaza na temelju kvalitativne podjele koja razli-
kuje normalno plué¢e/mlijecno staklo/fibrozu (5).

Vise radova je ukazalo da u bolesnika sa SSc, IBP
predskazuje povecanu smrtnost (6,8,9). Prognosticka ulo-
ga biopsije pluca je mala. Istrazivanje Bourosa i suradni-
ka pokazalo je da se 5-godisnje prezivljavanje nije razli-
kovalo u bolesnika s NSIP i s UIP iako su oni s UIP imali
uznapredovaliju bolest i nizi DCO (8). Bolji predskazate-
lji tijeka IBP su testovi koji evaluiraju funkcionalno oste-
¢enje tako da su markeri loSe prognoze niski DCO i brzo i
veliko snizenje DCO unutar 3 godine (8,9). Prognosticka
uloga BAL-ajos uvijek ostaje nejasna. Jedna retrospektiv-
na studija pokazala je da povecan broj eozinofila u BAL-

Lijecenje

u implicira losu prognozu, medutim veliko prospektivno
istrazivanje na 141 bolesnika nije pokazalo da je ve¢i udio
eozinofila u BAL-u korelirao s pove¢anom smrtnosti ili
stupnjem funkcionalanog ostec¢enja (8,10). Veéi udio ne-
utrofila u BAL-u je povezan s ve¢im opsegom zahvace-
nosti plu¢a na HRCT i ranim mortalaitetom dok isto nije
bilo prediktivno za stupanj funkcionalanog ostecenja (10).
U jednom drugom prospektivnom istrazivanju prisustvo
ili odsustvo neutrofila u BAL-u nije predskazivalo pogor-
Sanje ili odgovor na lijecenje (11). Ono §to je neupitno je
da je BAL koristan u isklju¢ivanju infekcije.

Cilj lijecenja IBP u SSc je sprecavanje razvoja fi-
broze pa je samim time imperativ rano prepoznavanje
upale i ciljno djelovanje na nju. Kad ve¢ nastane, fibroza
je ireverzibilna. Idealan bolesnik u kojeg treba zapoceti
s lijeCenjem je onaj koji ima alveolarnu i intersticijsku
upalu (1). Odluka o tome kada zapoceti lijeCenje je Ce-
sto teSka zbog toga §to mnogi bolesnici imaju ogranice-
nu pluénu fibrozu koja ne mora uvijek progredirati, ali
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i zbog toga §to moramo imati na umu toksicnost imu-
nosupresivnih lijekova. Njihov u¢inak nije uvijek zado-
voljavajucéi te uglavnom nema impresivnog poboljsanja
bolesti. Usprkos navedenom treba zauzeti afirmativan
stav 1 zapocCeti imunosupresivo lijecenje u bolesnika koji
imaju respiratorne simptome, abnormalne funkcionalne
testove i znakove aktivne bolesti $to obuhvaca rani stadij
bolesti i promjene poput mlijecnog stakla na HRCT-u.
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Vecina autora slaze se da lijeCenje treba zapoceti kad je
DCO nizi od 50% ali svakao treba imati na umu i naglo
pogorsanje DCO (1,6). Bolesnici s kra¢im trajanjem bo-
lesti (12-24 mjesci) imaju ¢eS¢e znakove aktivne upale
i vecu korist od inicijalnog imunosupresivnog lije¢enja
nego oni s dugotrajnom bolesc¢u. Upravo zbog toga u pr-
vih 5 godina trajanja sistemske bolesti potrebno je ¢esto
i redovito monitoriranje pluéne funkcije (6).

Mali je broj randomiziranih kontroliranih klini¢-
kih ispitivanja s imunosupresivnim lijekovima u IBP po-
vezanoj sa SSs. Razlog tome svakao je hetrerogenost bo-
lesti pluca u SSc, razlicita tezina bolesti te ¢injenica da
je u tako teskih bolesnika eticki upitno provoditi place-
bom kontrolirana istrazivanja. Nadalje, problem je i to
Sto istrazivanja najcesc¢e obuhvadaju odgovor na lijece-
nje u razdoblju od 6 do12 mjeseci pa nema puno poda-
taka o daljnjem tijeku bolesti.

lako se glukokortikoidi ¢esto rabe kao prvi lijek u
lijecenju IBP, dokazi o njihovom ucinku manjkaju, a ono
Sto dodatno ogranicava njihovu upotrebu u IBP povezanoj
sa SSc je opasnost od renalnih kriza koje imaju smrtnost od
50% usprkos lijecenju ACE inhibitorima (12,13). Ipak, ma-
le doze glukokortikoda (do 10 mg prednizona dnevno), Ce-
sto u kombinaciji s drugim imunosupresivnim lijekovima,
se 1 dalje koriste u lije¢enju IBP povezane sa SSc.

lako se razni imunosupresivni lijekovi empirij-
ski koriste u lije¢enju IBP najvise publiciranih podata-
ka ima o primjeni ciklofosfamida (11,14-20). Njegova
primjena moze biti oralna, iako su iskustva u drugim
autoimunim bolestima pokazala da je intravenozna pri-
mjena sigurnija. U¢inkovitost primjene oba oblika ci-
klofosfamida potvrdena je u vise klinickih istrazivanja
(11,14-20). Imajuci u vidu toksi¢nost oralne primjene
ciklofosfamida, danas najvise pristasa ima intravenozna
pulsna primjena ciklofosfamida u mjese¢nim intervali-
ma s malim dozama glukokortikoida (<10 mg prednizo-
na) (stupanj dokaza 2B). Takva pulsna primjena ciklo-
fosfamida u mjesecnim intervalima dovela je do stati-
sticki znacajnog poboljsanja DCO te smanjenja opsega
zahvacenih podrucja pluca na CT-u (18-20). U navede-
nim klini¢kim studijama uz primjenu pulsnih doza ciklo-
fosfamida koristene su i razli¢ite doze glukokortikoida.
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SKLERODERMIJSKA BUBREZNA KRIZA
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Sazetak

br. 198-1081874-0183 odobrenom od MZOS RH

Sistemska skleroza (SSc) sustavna je bolest nepo-
znatog uzroka ¢ija su glavna obiljezja krvozilne i fibrozne
promjene koZe i unutarnjih organa. Skerodermijska bu-
brezna kriza (SBK) javlja se u oko 5% bolesnika s najce-
$¢e difuznim oblikom SSc, a o€ituje se malignom hiperten-
zijom i oligo/anuri¢nim akutnim bubreZnim zatajenjem.

Kljuc€ne rijeci

Prognoza SBK je znatno bolja nakon otkri¢a i primjene
inhibitora enzima konvertaze angiotenzina I (ACE-inhibi-
tora). Lijecenje sklerodermijske bubrezne krize zasniva se
na redovitim kontrolama krvnog tlaka i agresivnom lije-
¢enju hipertenzije primjenom ACE-inhibitora uz dodatak,
ako je potrebno, drugih antihipertenzivnih lijekova.

sistemska skleroza, bubrezna lezija, sklerodermijska bubrezna kriza, lijecenje

Summary

Systemic sclerosis (SSc) is a multisystem disease
whose clinical manifestations result from inflammation,
vascular injury and obliteration, and cutaneous and vis-
ceral fibrosis. Scleroderma renal crisis (SRC) occurs in
5% of patients with particullary diffuse form of SSc. It
is characterized by malignant hypertension and oligo/
anuric acute renal failure. SRC was once a uniformly

Keywords

fatal complication of SSc. The prognosis of SRC has
significantly improved with the introduction of angio-
tensin-converting enzyme inhibitors (ACEi) as treat-
ment. The treatment of SRC relies on tight control of
blood pressure and aggressive treatment with ACEi, if
needed in combination with other types of antihyper-
tensive drugs.

systemic sclerosis, renal lesion, scleroderma renal crisis (SRC), treatment

Sistemska skleroza (SSc) je sustavna bolest ne-
poznatog uzroka c¢ija su klinicka obiljezja posljedica
obliteracije krvnih Zila, upale te fibroze koze i unutar-
njih organa (1,2). Prevalencija SSc razlikuje se medu
razli¢itim populacijama i varira od 200 do 260 bole-
snika na milijun stanovnika u SAD i u Australiji (3),
od 100 do 200 bolesnika na milijun stanovnika u Eu-
ropi te od 20 do 50 bolesnika na milijun stanovnika u
Aziji (4,5).

prof.dr.sc. Jadranka Morovi¢-Vergles

Godine 1952. Moore i Seehan su prvi opisali ti-
picnu histopatolosku leziju bubrega u bolesnika sa skle-
rodermijskom bubreznom krizom (SBK) (6). SBK se
javljau4-6% bolesnika s difuznim i u manje od 2% bo-
lesnika s limitiranim koZznim oblikom SSc (7), a o¢itu-
je se novonastalom hipertenzijom i/ili brzim zatajiva-
njem bubrezne funkcije ¢esto udruzena s mikroangio-
patskom hemolizom (8). Pojava SBK ¢esca je u bole-
snika lijecenih glukokortikoidima, a rizik za nastanak
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SBK povecava se s visinom primjenjene doze (9). U vi-
Se od 75% bolesnika SBK se javlja u prve Cetiri godine
trajanja SSc (10).

Patogeneza SBK nije u potpunosti jasna. Tipi¢ne
lezije arterija koje se vide u SBK posljedica su prolife-
racije intime sa sljedstvenim suZenjem lumena krvne Zi-
le i smanjenim protokom krvi. U bolesnika sa SBK ili
progresivnim bubreznim zatajenjem znacajno je snizen
protok krvi u kori (korteksu) bubrega za razliku od bo-
lesnika sa SSc u kojih bubreg nije zavaéen. Medutim,
ni doplerskim pregledom niti perfuzijskom scintigrafi-
jom bubrega nije moguce identificirati bolesnike s rizi-
kom za razvoj SBK. Vaskularne lezije u bubregu naliku-
ju, ali nisu identi¢ne, onima koje nalazimo u bolesnika
s malignom hipertenzijom. Promjene arteriola identi¢ne
onima koje se nalaze u SBK mogu se naci i u bolesni-
ka sa sklerodermijskom bubreznom boles¢u u odsustvu
hipertenzije (11,12). Cini se da renin-angiotenzin-aldo-
steronski sustav ima vaznu ulogu u patofiziologiji SBK.
Angiotenzin moze direktno poticati spazam krvnih zila
i proliferaciju intime. No s obzirom na ¢injenicu da svi
bolesnici sa SSc nemaju povisene renine, a da vasku-
larne promjene i hiperreninemija mogu biti prisutne i u
asimptomatskih bolesnika sa SSc oc¢ito je da su i dru-
gi ¢imbenici ukljuceni u nastanak SBK. Brojni ¢imbe-
nici (primjerice, nefrotoksi¢ni lijekovi (nesteroidni an-
tireumatici), dehidracija, sepsa, sr¢ane aritmije, sréana
dekompenzacija) koji su odgovorni za snizenje proto-
ka krvi kroz bubrege mogu biti otponcem za nastanak
SBK (13). Nadalje, brojne tvari, ukljuc¢ujuéi kokain, ci-
klosporin i glukokortikoide, poti¢u nastanak SBK (9).
Helfrich i suradnici ukazali su na povezanost visokih
doza GK (>30mg/dan) primjenjenih u bolesnika sa SSc
i normotenzivnom SBK, ali nije razjasnjen mehanizam
kojim GK poti¢u nastanak SBK (9). Smatra se da je u
nastanku SBK znacajan i endotelin-1 (ET-1) bududi je
u bolesnika sa SSc i SBK kao i u onih s plu¢nom hiper-
tenzijom utvrdena povisena razina ET-1. Naime, lokal-
no oslobodeni ET-1 moze stimulirati proliferaciju inti-
me i biosintezu matriksa. Najvjerojatnije je jedan ili vi-
Se ¢imbenika znacajno u pocetnoj ozljedi krvnih zila, a
zatim uz druge medijatore u daljnjem, progresivnom na-
stanaku fibroze intime i okluzije krvnih zila.

Klinicka obiljezja SBK su novonastala, nereguli-
rana hipertenzija (viSe od 90% bolesnika s SBK ima krv-
ni tlak visi od 150/90 mmHg) i /ili oligo/anuri¢no akutno
bubrezno zatajenje (9). Hipertenzija moze nastati naglo.
Opisani su bolesnici u kojih su izmjerene uredne vrijed-
nosti krvnog tlaka dan uo¢i nastanka SBK. Dominan-
tni klinicki znaci SBK potjecu od maligne hipertenzije
s hipertenzivnom encefalopatijom, sr¢ane dekompenza-
cije, aritmija i epi napadaja. Hipertenzivna encefalopa-
tija oCituje se konfuzijom, glavoboljom, akutnim ili su-
bakutnim nastankom letargije, slabos¢u, poremecéajima
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vida (ukljucujuéi sljepocéu) i epi napadajima. Ako se hi-
pertenzivna encefalopatija neadekvatno lijeci, a posebi-
ce ako je prisutna i tromboti¢na mikroangiopatija, moze
nastati krvarenje u mozak, koma i smrt. U drugih bole-
snika dominantno klini¢ko obiljezje moze biti brzo na-
predujuca zaduha kao posljedica sr¢ane dekompenzaci-
je (nastale zbog hipertenzije ili dijastolicke disfunkcije
srca) ili obilan perikardijalni izljev.

U oko 10% bolesnika SBK nastaje u odsutnosti
hipertenzije (12) i u njih je Cesto prisutna trombocito-
penija, mikroangiopatska hemoliza i bubrezna insufi-
cijencija. Nerijetko bolesnici s normotenzivnom SBK
uzimaju glukokortikoide dva mjeseca ili dulje uoci po-
jave SBK. Prognoza ovih bolesnika znatno je losija u
odnosu na one s hipertenzivnom sklerodermijskom bu-
breznom krizom (jednogodisnje prezivljenje je 13% u
odnosu na 35%).

Od laboratorijskih nalaza, u bolesnika sa SBK,
kreatinin u serumu moze biti izrazitije povisen, a nerijet-
ko je prisutna proteinurija, obi¢no nenefrotskog ranga, i
mikroskopska hematurija. U oko 40% bolesnika prisutna
je hemoliticka anemija i trombocitopenija (tromboti¢ka
mikroangiopatija) (13). Cesto se u bolesnika sa SBK na-
laze antinuklearna protutijela. Za nastanak SBK predik-
tivna su anti-RNA polimeraza III antitijela. Ova se anti-
tijela, gotovo isklju¢ivo, nalaze u bolesnika s difuznim
oblikom SSc. Antitopiizomerazna antitijela kao i antiti-
jela na centromeru nisu prediktivna za SBK (14).

Diferencijalno dijagnosticki pri akutnom burez-
nom zatajivanju u bolesnika sa SSc potrebno je iskljuciti
hipovolemiju ¢ije posljedice mogu nalikovati SBK. Na-
dalje, treba iskljuciti toksicno djelovanje d-penicilamina
na bubreg (koje se klinicki najcesce ocituje proteinuri-
jom nefrotskog ranga a kojoj je u podlozi membranska
nefropatija) kao i nesteroidnih antireumatika koji, tako-
der, mogu biti odgovorni za nastanak proteinurije nefrot-
skog ranga. Treba iskljuciti i stenozu bubrezne arterije
koja moze biti uzrokom maligne hipertenzije.

U bolesnika s klini¢kim tipi¢nim ocitovanjem
SBK nije neophodna biopsija bubrega za potvrdu dija-
gnoze 1 u praksi se obi¢no ne radi.

Rizi¢ni ¢imbenici za nastank SBK su: 1. difuzno
i brzo progresivno zadebljanje koze, 2. trajanje SSc do
4 godine, 3. novonastala anemija, 4. novonastali peri-
kardijalni izljev ili sr¢ana dekompenzacija, 5. prisustvo
anti-RNA polimeraza III antitijela, 6. primjena pred-
nizona u dozi >15-20 mg/dnevno odnosno ekvivalen-
tna doza drugog GK (13). Bolesnicima s rizi¢nim ¢im-
benicima za razvoj SBK neophodno je redovito mjeri-
ti krvni tlak.

Za dobar ishod bolesnika najvaznije je ¢im ranije
prepoznati SBK i odmah zapoceti lijecenje primjenom
ACEiI (15). Cilj lijecenja je ¢im ranije postizanje i odr-
zavanje normotenzije. Ako ni primjenom maksimalnih
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doza ACEi nije postignuta normalizacija krvnog tlaka
primjenjuju se i ostali antihipertenzivi: blokatori kalcij-
skih kanala, nitrati ili drugi vazodilatatori (16). U bole-
snika sa SBK primjena glukokortikoida je kontraindici-
rana, a imunosupresivni lijekovi kao i1 plazmafereza su
neucinkoviti. Lije¢enje dijalizom (kadkad ograni¢enog
trajanja do 2 godine od pocetka SBK) potrebno je u vi-
Se od 50% bolesnika sa SBK (17). Odluka o eventual-
noj transplantaciji bubrega donosi se nakon dvije godi-
ne od pocetka lijecenja dijalizom (17).

Profilakticka primjena ACEi i dalje je predme-
tom rasprave s obzirom na ¢injenicu da je u nekih bo-
lesnika i tijekom primjene ACFEi nastala sklerodermij-
ska bubrezna kriza.

Do otkri¢a ACEi, sklerodermijska bubrezna kri-
za bila je smrtonosna komplikacija u bolesnika sa SSc.
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ZAHVACANJE PROBAVNOG SUSTAVA
U BOLESNIKA SA SUSTAVNOM SKLEROZOM

GASTROINTESTINAL CHANGES
IN PATIENTS WITH SYSTEMIC SCLEROSIS

Branimir Ani¢

Sazetak

U radu je prikazano zahvacanje probavnog sustava u bolesnika sa sustavnom sklerozom.

Kljué€ne rijeci

sustavna skleroza, probavni sustav

Summary

Gastrointestinal changes in patients with systemic sclerosis are presented.

Keywords

systemic sclerosis, gastrointestinal changes

Sustavnu sklerozu kao klinicki entitet odlikuju
tri znacajke: 1. proces fibroziranja koze i unutarnjih or-
gana, 2. vaskulopatija neupalne naravi u malim krvnim
zilama te 3. specifi¢na autoantitijela koja nisu patogena,
ali dobro koreliraju s prognozom pojedinog bolesnika
(1,2). Kada se pomisli na bolesnika s tipicnom klinic-
kom slikom sustavne skleroze, najces¢e se pomislja na
bolesnika s Raynaudovim fenomenom na prstima ruku
te izrazenim koznim promjenama na licu i rukama, od-
nosno na bolesnika koji ima afekciju pluca i posljedi¢nu
pluénu hipertenziju s kardiopatijom ili pak na bolesni-
ka sa znakovima afekcije bubrega i tipicnom renalnom
krizom. Iako su izrazito Ceste u bolesnika sa sustavnom
sklerozom, promjene probavnog sustava nerijetko se ne
dozivljavaju kao tipi¢na oCitovanja bolesti. Simptomi i
znakovi afekcije probavnog sustava nerijetko su zane-
mareni i neopravdano potisnuti u drugi plan. Dokaza-
no je da problemi povezani sa zahvac¢anjem probavnog
sustava boles¢u imaju bitan utjecaj na kakvocu zivota
i opce zdravstveno stanje bolesnika sa sustavnom skle-
rozom (3,4).

Probavne tegobe prisutne su u velike vecine bo-
lesnika sa sustavnom sklerozom (1,2,4). Dapace, mo-
ze se re€i da je neki oblik probavnih tegoba prisutan u
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svih bolesnika sa sustavnom sklerozom. Zahvacanje pro-
bavnog sustava prvo je klinicko o€itovanje nevezano uz
Raynaudov sindrom (1). Ne postoji odredeno predilek-
cijsko mjesto za razvoj promjena u sustavnoj sklerozi.
No, ezofagealne promjene prisutne su u 75-90% bole-
snika sa sustavnom sklerozom, a otprilike 2/3 bolesni-
ka imaju klinicki manifestne smetnje (4). Najcesce je ri-
jec o disfagiji kao odrazu oslabljenog motiliteta jednja-
ka. One se o€ituju otezanim gutanjem i prolaskom suhe
hrane te osje¢ajem retrosternalnog pritiska, pecenjem
1 Zgaravicom zbog regurgitacije kiselog zelu¢anog sa-
drzaja. Prolazak sadrZaja kroz cijelu probavnu cijev je
znatno usporen, a bolesnici su ¢esto opstipirani uz mo-
guc¢ razvoj slike intestinalne pseudoopstrukcije. Bole-
snici gube na tezini zbog postupnog razvoja sindroma
malapsorpcije kao posljedice afekcije tankog crijeva bo-
les¢u. U manjem broju bolesnika uocena je afekcija je-
tre, obicno je to u bolesnika s klinickom slikom prekla-
panja ogranicenog koznog oblika bolesti s primarnom
bilijarnom cirozom i antimitohondrijskim protutijelima
u serumu (1,2,4,5).

Histoloske promjene tipi¢ne za sustavnu sklerozu
mogu se uociti prakti¢no u svim dijelovima probavne
cijevi iako su najcesce uocljive u jednjaku (75-90% bo-
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lesnika) (1,4). Promjene crijeva u osnovi su sli¢ne koz-
nim promjenama. Karakteristi¢no je fibroziranje lami-
ne proprije, submukoze i misi¢nog sloja (svaki dio pro-
bavne cijevi u kojem postoji sloj glatkih misica moze
biti zahvacéen!). Uz fibrozu uocljivo je perivaskularno
nakupljanje upalnih stanica. U donjim dijelovima jed-
njaka nalaze se ulceracije, oziljci te posljedi¢ne strikture
jednjaka koje dodatno otezavaju pasazu. Mogu¢ je ra-
zvoj Barretovog jednjaka s metaplazijom zbog obilnog
refluksa zelucanog sadrzaja. Histoloske promjene uzro-
kuju poremecaj motiliteta, odnosno usporenu peristalti-
ku probavne cijevi. U debelom crijevu tipi¢an je razvoj
divertikula s velikim ulaznim otvorom kao posljedica
fibroze, atrofije i usporene peristaltike (5,6).

Promjene probavnog sustava mogu se uociti vec
na njegovu pocetku. Naime, u bolesnika sa sustavnom
sklerozom cesta je mikrostomija zbog fibroziranja koze
lica oko usta koja pridonosi pticolikom izgledu lica (en-
gl. bird-like face). Moguca je atrofija i skracenje frenu-
luma jezika zbog fibroze. Neki bolesnici imaju dodatne
tegobe zbog sekundarnog sika sindroma (za razliku od
bolesnika s primarnim Sjégrenovim sindromom u biop-
tatu slinovnica nema upalnog infiltrata) (1,5,6).

Kao $to je veé naglaseno, jednjak je najcesce za-
hvaceni dio probavne cijevi. Promjene se mogu verifi-
cirati u do 90% bolesnika iako samo polovica ima kli-
nicki manifestne tegobe. Akt gutanja najcesce nije po-
remecen, osim uz izrazitu suhocu sluznice zbog atrofije
slinovnica (4). Proksimalni dio jednjaka uglavnom nije
zahvacen za razliku od distalne 2/3. Klini¢ki se afekci-
ja jednjaka ocituje kao disfagija, osjecéaj pritiska retro-
sternalno (osobito nakon jela), osje¢aj brzog zasic¢enja
hranom i ponekad suhim podrazajnim kasljem. U bo-
lesnika s afekcijom ezofagogastricnog sfinktera razvija
se refluksna bolest, a u slucajevima kroni¢nog refluksa
metaplazija i Barretov jednjak. Nije posve jasno je li u
bolesnika sa sustavnom sklerozom povecana incidenci-
jamalignoma povezanih s Barretovim jednjakom. Dija-
gnosticka obrada bolesnika u kojih se sumnja na ezofa-
gealnu afekciju prvenstveno ukljucuje kontrastni radio-
gram jednjaka koji jasno moze pokazati poremecaj mo-
tiliteta u donje 2/3 jednjaka, prosirenje lumena te striktu-
re u distalnom dijelu. Radiogrami jednjaka Cesto se na-
dopunjuju s kompjuteriziranom tomografijom toraksa.
Uz radiograme nerijetko je potrebno primijeniti gornju
endoskopiju probavne cijevi koja uz dijagnosti¢ke na-
mjene moze imati terapijsku namjenu (dilatacija postu-
palnih striktura jednjaka). U dijagnostic¢koj obradi rabe
se 1 manometrija te pH-metrija (1,5,6).

Znakovi zahvacanja zeluca sustavnom sklerozom
jesu rani osjecaj sitosti nakon obroka, nadutost, mu¢nina
i povradanje. Zbog nadutosti i tezine u gornjem dijelu tr-
buha bolesnici izbjegavaju obroke Sto rezultira gubitkom
tezine i anoreksijom. Promjene mikrovaskulature sluznice
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uzrokovane sustavnom sklerozom rezultiraju ¢estim krva-
renjima i razvojem anemic¢nog sindroma. Dijagnosti¢ko
dokazivanje zahvacanja zeluca boles¢u uglavnom se svodi
na endoskopiju kojom se vizualiziraju sluznicke promje-
ne te uzimaju biopticki uzroci za histolosku verifikaciju
promjena. Endoskopski nalaz sluznice zeluca i izgledom
“poput lubenice” tipi¢an je nalaz za sustavnu sklerozu, a
posljedica je vaskularnih promjena sluznice (razvoja te-
leangiektazija u antrumu Zeluca) (1,5,6).

Usporena peristaltika tankog i debelog crijeva
glavni je funkcionalni poremecaj crijeva u sustavnoj
sklerozi (1). Zbog poremecaja motiliteta bolesnici ima-
ju osjecaj nadutosti i mucnine koji su ponekad praceni
povra¢anjem. U jednom dijelu bolesnika poremecaji mo-
tiliteta probavne cijevi klinicki rezultiraju izmjeni¢nom
konstipacijom i proljevima. Uzrok proljeva je poreme-
¢aj crijevne flore zbog usporene peristaltike. Dismoti-
litet probavne cijevi nerijetko uzrokuje pseudoopstruk-
ciju i sliku paraliti¢kog ileusa. U debelom je crijevu za
sustavnu sklerozu tipic¢an razvoj divertikula sa Sirokim
ulaznim otvorom uz moguce uobicajene komplikacije
divertikuloze crijeva. Poseban, uglavnom zanemareni,
problem je anorektalna afekcija boles¢u s gubitkom to-
nusa sfinktera, posljedicnom inkontinencijom i mogu-
¢im prolapsom zavrinog dijela crijeva. Cesto je potreb-
no postaviti izravno pitanje bolesniku da bi i on postao
svjestan poteskoce koju dotad nije povezivao sa sustav-
nom sklerozom (1,3,7). U bolesnika koji dugo boluju od
sustavne skleroze fibroza i vaskulopatija crijeva uz di-
smotilitet i poremecaj crijevne flore uzrokuju postupni
razvoj sindroma malapsorpcije. Bolesnici zbog subjek-
tivnih tegoba smanjuju obroke, gube na tezini i postu-
pno razvijaju sve metabolicke poremecaje povezane s
malapsorpcijom (1,2,5,6).

Temeljna dijagnosticka pretraga za procjenu sta-
nja tankog crijeva je radiografska kontrastna metoda -
pasaza crijeva kojom se dobro mogu uociti promjene
motiliteta probavne cijevi te grube sluzni¢ke promjene.
Enteroskopija se primjenjuje prvenstveno radi dobivanja
bioptickih uzoraka. Obrada debelog crijeva uglavnom
se provodi endoskopski (kolonoksopija s ileoskopijom)
i radioloski (irigografija) (1,2). Uz ostale morfoloske i
funkcijske biokemijske pretrage temeljna pretraga u di-
jagnostici malapsorpcije i1 dalje jest kvantifikacija sadr-
zaja masti u trodnevnom uzorku stolice (1,7).

Ne postoji univerzalni lijek koji bi uspjesno lije-
¢io sva ocitovanja sustavne skleroze. Ako se pak analiza
terapijskih postupaka ograni¢i samo na zbrinjavanje ga-
strointestinalnih ocitovanja bolesti jasno se moze raza-
brati da su simptomatske mjere temelj lije¢enja (1,2,7).
Higijensko-dijetetske mjere poput uzimanja vise manjih
obroka (umjesto manjeg broja obilnijih obroka), izbje-
gavanje vodoravnog polozaja neposredno nakon obro-
ka, redovita i dosljedna higijena usne Supljine ili presta-




nak pusenja bitno pridonose ublazavanju subjektivnih
tegoba. Tegobe uzrokovane hiperaciditetom uspjesno se
mogu suzbiti inhibitorima protonske crpke, a dismoti-
litetne tegobe mogu se ublaziti primjenom metoklopra-
mida pola sata prije vec¢ih obroka. Lije¢enje poremeéa-
ja bakterijske flore sastoji se u primjeni antibiotika $iro-
kog spektra. Strikture jednjaka mogu se ispravljati en-
doskopski, a endskopski uocene teleangiektazije mogu
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se odmah fotokoagulirati da bi se sprijecilo kasnije kr-
varenje (okultno ili manifestno) (2,7).

U situaciji kada ne postoji stvarno djelotvorno eti-
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vota bolesnika.
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DIGITALNE ULCERACIJE U SISTEMSKOJ SKLEROZI
DIGITAL ULCERS IN SYSTEMIC SCLEROSIS

Visnja Prus

Sazetak

Digitalne ulceracije opisuju se u vise od 50%
oboljelih s lokaliziranom i sistemskom sklerozom. Tes-
ka su komplikacija bolesti koja izrazito narusava kva-
litetu zivota bolesnika zbog intenzivne boli, poremece-
ne funkcije, sklonosti lokalnim infekcijama, a u teskim
slucajevima i gangrenama, te amputacijama. Posljedica

Kljuéne rijeci

su vaskulopatije i angiopatije koje u konac¢nici dovode
do obliteracije digitalnih arterija i ishemije tkiva. LijeCe
se nefarmakoloskim postupcima i primjenom farmako-
loskih pripravaka. Rana dijagnoza bolesti u pretklinic-
koj fazi omoguéila bi preventivno lije¢enje dok nastala
oStecenja nisu ireverzibilna.

digitalne ulceracije, sistemska skleroza, Raynaudov fenomen

Summary

Digital ulcers occur in up to 50% of patients with
limited or diffuse systemic sclerosis. The lesions are ex-
tremely painful leading to substantial functional disabil-
ity, local infection susceptibility and can escalate to gan-
grene and amputation. Underlying vasculopathy and an-

Keywords

giopathy cause obliteration of digital arteries and isch-
emic tissue changes. Management of digital ulcers in-
cludes non-pharmacological and pharmacological mo-
dalities. Early diagnosis in preclinical phase would en-
able preventive treatment prior to irreversible changes.

digital ulcers, systemic sclerosis, Raynaud phenome

Uvod

Sistemska skleroza (SSc) rijetka je autoimuna bo-
lest vezivnog tkiva Sarolike klinicke slike i kompleksne
patogeneze s najvis§im specificnim mortalitetom medu
bolestima vezivnog tkiva (1,2). Karakterizira je rana ge-
neralizirana mikroangiopatija, a u konacnici sistemska
fibroza (3). U patogenezi bolesti klju¢no je ostec¢enje en-
dotela, autoimuna reakcija 1 odlaganje izvanstani¢nog
matriksa od strane aktiviranih fibroblasta (4). Nerijet-
ko se kasno dijagnosticira kada su ve¢ nastupila trajna

Raynaudov fenomen

ostecenja tkiva.U ranoj fazi bolesti javlja se Raynaudov
fenomen koji uz pozitivan nalaz autoprotutijela i karak-
teristi¢an nalaz kapilaroskopije sugerira ranu sistemsku
sklerozu, odnosno “presklerozu” (4). Nema ujednace-
nih i definiranih kriterija za ranu fazu bolesti pa se pro-
pusta mogucénost ranog terapijskog djelovanja (5). Re-
zultati kasnijeg lije¢enja ve¢ nastalih digitalnih ulcera-
cija su skromni. Ohrabruje u¢inak antagonista receptora
endotelina na sprjecavanju pojave novih ulceracija (4).

Raynaudov fenomen (RP) karakteriziraju inter-
mitentne bilateralne atake ishemije prstiju (6). Nasta-
je kao posljedica okluzije, odnosno vazospazma digi-
talnih arterija izazvanog izlaganjem hladnoci ili uslijed
emocionalnog stresa, a prolazi zagrijavanjem. Ocituje

Visnja Prus, dr.med.

se lokalnim bljedilom, cijanozom, boli, gubitkom osje-
ta ili osjecajem zarenja (7). U viSe od 95% bolesnika sa
sistemskom sklerozom kao prvi znak bolest navodi se
Raynaudov fenomen. Cest je i u drugim kolagenozama,
ajavlja seiu 3-5% zdravih osoba u op¢oj populaciji. Po-
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java Raynaudovog fenomena prethodi pojavnosti ogra-
nicene sklerodermije oko 5 godina, a 1,9 godina pret-

Kapilaroskopija

hodi sistemskoj sklerozi (8). U ranoj fazi bolesti pracen
je obi¢no oticanjem prstiju uz zatezanje koze.

Kapilaroskopija je neinvazivna dijagnosticka me-
toda kojom se mogu vidjeti veé rane promjene u mikro-
vaskulaturi leZiSta nokta. Najéescée se koristi tehnika mi-
kroskopiranja mikroskopom Sirokog polja ili videoka-
pilaroskopija (9).

Kapilaroskopijom se razlikuje primarni od sekun-
darnog RP prema patognomoni¢nim promjenama vasku-
lature (formiranje megakapilara, prisutna neovaskulari-
zacija, gubitak kapilara uz avaskularna podrucja) (10).

Mikrovaskularne promjene klasificiraju se u 3 ra-
zlic¢ita definirana stupnja koji ukljucuju rane promjene u
SSc (megakapilare, kapilarne hemoragije, a bez gubitka
kapilara), aktivni stupanj (umnazanje gigantnih kapila-

Digitalne ulceracije

ra, brojne hemoragije, oSte¢ena kapilarna mreza), ka-
sni stadij (uznapredovale promjene uz brojne avasku-
larne areale) (11).

Treba pregledati svih 10 noktiju na rukama uz ra-
niju aklimatizaciju na sobnoj temperaturi od 20-22 stup-
nja C tijekom 15-20 minuta. Preporuca se pregled pono-
viti 2-3 puta tijekom vremena. Ukoliko sa nalaz kapila-
roskopije uvrsti u ACR kriterije za ograni¢enu, ranu SSc
osjetljivost se penje s 33,6% na 82,9% (4,12).

Uz kapilaroskopiju koriste se u dijagnostici mi-
krovaskularnih poremecaja i druge metode: opticke me-
tode - spektroskopija, UZV i duplex UZV, laser Doppler,
termografija, pletizmografija i druge (13,14).

Digitalne ulceracije (DU) teska su komplikaci-
ja SSc koje se javljaju u vise od 50% oboljelih (15,16).
Definiraju se kao nekroti¢ne lezije distalnih falangi pr-
stiju (1,16).

U prvoj fazi bolesti javljaju se obi¢no povrsne ra-
gade koje zaraStavaju trofickim oziljcima poglavito na
jagodicama prstiju. U vecine s napredovanjem bolesti
nastaju dublje bolne ulceracije sa sklono$¢u infekcija-
ma, dok se u tezim slucajevima razvijaju gangrenozne

Patogeneza

promjene do amputacija i autoamputacija distalnih fa-
langi. Nastaju kao posljedica kroni¢ne ishemije tkiva.
Mogu zahvatiti epidermis, dermis, subkutane strukture,
a u tezim oblicima lokalno misi¢no tkivo i kost. Ne po-
stoji jedinstvena klasifikacija oste¢enja. Prema stupnju
ostecenja obicno se dijele na DPS (digital pitting scar),
digitalne ulceracije, kalcinozu i gangrenu. Evaluacija i
procjena stupnja oStecenja vazna je i za randomizaciju
pri provodenju studija (16).

U podlozi razvoju digitalnih ulceracija nalazi se
kompleksna vaskularna patogeneza (4). Sistemsku skle-
rozu karakterizira rana generalizirana mikroangiopatija.
Inicijalni dogadaj u razvoju SSc €ini ozljeda vaskularnog
epitela nakon koje dolazi do aktivacije i migracije T lim-
focita te stvaranja proinflamatornih citokina i faktora rasta
koji poticu kemotaksiju fibroblasta u stijenku krvne Zile te
transdiferencijaciju fibroblasta i stanica glatke muskulatu-

Lije¢enje

re u miofibroblaste. Posljedica navedenih procesa je fibro-
za 1 odlaganje kolagena u stijenku krvne zile. Poremecéena
je vaskulogeneza i angiogeneza u kojoj jednu od klju¢nih
uloga ima endotelin-1 (kojeg sintetizira vaskularni epitel,
a jedan je od najjacih vazokonstriktora u organizmu), uz
oksidativni stres s posljedi¢nom aktivacijom trombocita i
trombozama digitalnih arterija. Kao krajnji rezultat javlja
se ishemija i ireverzibilno ostecenje tkiva (17,18,19).

Lijecenje se temelji na kupiranju boli, sustavnom
djelovanju u lije¢enju SSc i vazodilataciji te lokalnom
lijeenju s primjenom topickih pripravaka.

Cilj lijeCenja bio bi sprijeciti nastanak novih i ci-
jeljenje postojecih digitalnih ulceracija. U prevenciji na-
stanka koriste se nefarmakoloski postupci: sprjeCavanje
ozljedivanja iizbjegavanje traume, izbjegavanje ¢imbe-
nika koji uzrokuju vazokonstrikciju, koristenje okluziv-
nih 1 topickih hidrokoloidnih sredstava.

Od farmakoloskih pripravaka sa sistemskim dje-
lovanjem u lijecenju ve¢ nastalih DU koriste se uobica-
jeno kao prvi lijekovi izbora: blokatori kalcijevih kana-
la, alfa-adrenergicki inhibitori, ACE inhibitori, ARB-ovi
(blokatori angiotenzin II receptora), nitopripravcei, a u
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aktivnih DU irezistentnih na primjenjenu terapiju: anta-
gonisti endotelinskih receptora, inhibitori fosfodiestera-
ze i prostanoidi (20). U lijecenju se primjenjuju analge-
tici, antibiotici, te antioksidansi. Koristi se i lijeCenje u
hiperbari¢noj komori, primjenjuju se i neuroloske blo-
kade, te kirurski zahvati (digitalne simpatektomije, ar-
terijske adventektomije, amputacije i dr.).

Zauspjesnost lijeCenja nuzan je multidisciplinar-
ni pristup i suradnja bolesnika kao preduvjet prevencije
mogucih komplikacija.

Bosentan

U prevenciji nastanka novih DU za sada se jedi-
no uspjesnim u provedenim studijama pokazao antago-
nist endotelinskog receptora bosentan (21).
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lloprost

Brojna ispitivanja s i.v. primjenom iloprosta (sin-
tetski prostaciklin) pokazuju pozitivan trapijski u¢inak
(rjeda pojavnost ishemickih ataka, inhibicija agregacije
trombocita, utjecaj na remodelaciju vaskulature) (22).

Literatura

Sildenafil

Studije s primjenom sildenafila (inhibitor fosfo-
diesteraze, PDE-5 inhibitor) daju ohrabrujuce rezultate,
osobito povoljnim djelovanjem na RP, iako su ispitivanja
provedena na relativno malom broju bolesnika (23).
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CLINICAL CHARACTERISTICS
OF SCLERODERMA-LIKE DISORDERS

KLINICKE KARAKTERISTIKE
SKLERODERMI SLICNIH POREMECAJA

Laszlo Czirjdk

Systemic sclerosis (SSc) is characterized by vas-
cular abnormalities, fibrosis, inflammatory changes, and
late stage tissue atrophy of the skin and several inter-
nal organs. In scleroderma-like disorders the distribu-
tion/characteristics of skin involvement is different. The
skin involvement of the acral regions including digits is
usually missing. Lack of Raynaud’s phenomenon, and
scleroderma-specific antinuclear antibodies are also in-
dicators of a possible presence of a scleroderma-like dis-
order. Scleroderma capillary pattern with the presence of
capillary dropout and giant capillaries on nailfold capil-
laroscopy is also missing. With a few exceptions, the typ-
ical internal organ manifestations characteristic of SSc
are not usually present. The characteristics of the skin
involvement including a nodular or orange peel appear-
ance can also be a distinguishing feature. In contrast to
idiopathic scleroderma, the underlying tissues can also
be affected in the scleroderma-like diseases. For differ-
ential diagnosis, skin biopsy and biopsy of the deeper
layers including fascia and muscle is almost always re-
quired, although histology may not always allow a dif-
ferentiation between SSc and a scleroderma-like disor-
der, therefore the diagnosis is often based on the distri-
bution and quality of cutaneous involvement and other
accompanying clinical features.

Scleroderma-like disorders include diseases with
mucin deposition (scleromyxedema, scleredema). Some
disorders are characterized by eosinophilia (eosinophil-

Keywords

ic fasciitis), metabolic/biochemical abnormalities (por-
phyria, diabetes), or endocrine abnormalities (POEMS
syndrome, hypo/hyperthyroidism). Chronic graft-ver-
sus host disease (cGVHD) may also show scleroderma-
like skin changes.

Scleroderma-like disorders can be provoked by
certain drugs or chemicals (cytostatics, silica, solvents),
and also by physical injury (trauma, vibration stress, ra-
diation). Exposure to Gadolinium-containing contrast
material combined with kidney abnormalities can cause
a recently recognized, severe scleroderma-like disorder
(nephrogenic systemic fibrosis). Inherited progeroid syn-
dromes with early ageing (Werner’s syndrome), and a
large heterogeneous group of hereditary disorders with
either skin thickening (stiff skin syndrome) or skin atro-
phy/tightening (acrogeria, atrophoderma Pasini-Pierini)
should also be taken in consideration in the differential
diagnosis of scleroderma-like disorders. Some disorders
show papular-nodular skin changes with or without der-
mal deposition of materials (amyloid, mucin deposition;
fibroblastic rheumatism). Certain scleroderma-like dis-
ease can be accompanied with monoclonal gammopathy
(scleromyxedema, POEMS syndrome). These categories
are not mutually exclusive, because the remarkably differ-
ent scleroderma-like diseases often show overlapping fea-
tures. The differential diagnosis between idiopathic sclero-
derma forms and scleroderma-like disorders is important
because of the different therapeutical consequences.

systemic sclerosis, scleroderma-like disorders, clinical picture
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CAPILLAROSCOPY AS A PROGNOSTIC TOOL FOR THE DEVELOPMENT
OF CONNECTIVE TISSUE DISEASE IN PATIENTS WITH RAYNAUD’S PHENOMENON

KAPILAROSKOPIJA KAO PROGNOSTICKO ORUBE RAZVOJA
BOLESTI VEZIVNOG TKIVA U BOLESNIKA S RAYNAUDOVIM FENOMENOM

Nemanja Damjanov ¢ Slavica Pavlov-Dolijanovi¢ ¢+ Maja Zlatanovié¢

Nailfold capillaroscopy (NC) is a non-invasive,
useful, easy to perform and repeate imaging method for
the in vivo observation of small blood vesels in the skin,
and analysis of microvascular abnormalities in rheumat-
ic diseases (1,2,3). Major role of NC in rheumatic dis-
eases is to predict the future development of the con-
nective tissue disease (CTD) in subjects with Raynaud’s
phenomenon (RP (4,5,6,7,8,9).

Raynaud’s phenomenon (RP) is condition result-
ing in episodic discoloration of the fingers and/or the
toes triggered by cold or emotional stress. Abnormal
spasm of the blood vessels causes a diminished blood
supply to the local tissues and results in paleness, fol-
lowed by cyanosis and hyperemia of the digits. RP can
be of unknown cause (“primary’” RP), or connected to a
number of different diseases (“secondary” RP), among
which are some connective tissue diseases (CTDs). As-
sociated connective tissue disease (CTD) could devel-
op in 3%, up to 49% of patients with RP during the fol-
low up (5). Early detection of CTD in subjects with RP
is crucial for early treatment. Nailfold capillaroscopy
(NC) is considered one of the very important methods
to screen subjects with RP for future development of
CTD (4,5,6,7,8,9). It is proven to be helpful in the early
differential diagnosis of RP (4,5,6,7,8,9), but addition-
al long-term follow up studies assessing the validity of
NC in predicting the development of CTD in subjects
with RP are still needed.

Typical NC microangiopathy changes, named
“Scleroderma Pattern” (reduced number of capillary
loops with so-called avascular areas, irregularly enlarged
and giant capillaries, sometimes combined with micro-
bleeding and ramified capillaries) could be seen in vast
majority of patients with Systemic Sclerosis and sclero-
derma related disorders (8,10,11). The extent of NC ab-

prof.dr. Nemanja Damjanov
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normalities can correlate with pulmonary hypertension
(11). Scleroderma pattern (SD pattern) of microangiop-
athy, seen by NC in subjects with RP, could predict fu-
ture development of CTD (5,8,9).

We have been following group of 3035 pts with
RP (2702 female and 333 male) patients (pts) with RP
(12,13), assessing the prognostic value of SD pattern
of NC microangiopathy for the development of CTD.
If a patient with RP developed CTD during the follow
up period of at least 1 year, we have been taking in to
analysis only his NC examination finding from the ex-
amination that took place at least 6 months before the
CTD was diagnosed.

At the end of 1-10 years follow-up period,
1129/3035 (37,2%) pts had secondary RP, and among
them 11 different CTDs were recorded. During the fol-
low up 363 (11.96%) pts have been diagnosed as hav-
ing undifferentiated CTD (UCTD, 263 (8.66%) pts had
systemic sclerosis (SSc), 143 (4.4%) pts had systemic
lupus erythematosus (SEL), 106 (3,5%) pts had rheu-
matoid arthritis (RA), 102 (3.4%) pts had Sjogren’s syn-
drome (SS), 61 (2,01%) pts had overlap syndrome (OS)
with some signs of SSc. Rare diseases in this large group
of patients with RP (less than 1% of pts in each group)
were systemic vasculitides, polymyositis/dermatomyosi-
tis (PM/DM), mixed connective tissue disease (MCTD),
primary antiphospholipid syndrome (APs), psoriatic ar-
thritis (PsA) and ankylosing spondilitis.

All pts with PsA, APs, and about 90% of pts
with primary RP (94%), RA (93%), UCTD (91%), SEL
(90%), systemic vasculitides (90%), SS (89%) had nor-
mal or nonspecific NC finding. On the contrary, almost
all (246/263 - 94%) pts with SSc¢ had SD pattern of mi-
croangiopathy. Less frequently, SD pattern of capillary
changes were found in 28/61 (46%) pts with OS, 9/24
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(37%) pts with MCTD, 7/26 (27%) pts with PM/DM. All
these NC findings have been recorded at least 6 months
before the patient full-filed the criteria for the diagnosis
of UCTD of particular CTD.

SD pattern of NC finding significantly correlated
with future development of SSc in subjects with primary
RP (p<0,001 - 2 test) with Sensitivity 94%, Specificity
92%, Positive Predictive Value 52%, Negative Predic-
tive Value 99%, and Odds Ratio (OR) 163. Beside ex-
tremely high OR for the future development of SSc in
subjects with RP having SD pattern of NC finding, OR
higher than 1 was also calculated for pts with OS and
signs of SSc (OR 4,83), pts with MCTD (OR 3,30) and
pts with PM/DM (OR 2,02).

Our prospective study of 3035 pts with RP showed
high rate of development of CTD (37,2% of pts) dur-
ing the follow up period of 1-10 years. Eleventh differ-

Keywords

ent CTDs were developed during the follow up period,
most frequently being the systemic sclerosis. Normal
capillaries or nonspecific capillary changes were pre-
dominantly seen in patients with primary RP, and in pts
who developed UCTD, Sj6gren’s syndrome, SEL, RA,
Systemic vasculitides, Psoriatic arthritis, and primary
antiphospholipid syndrome.

SD pattern of capillary changes found during the
examination of patients with RP as only detectable med-
ical problem, was highly significant prognostic factor
for future development of SSc, and less significant for
future development of overlap syndrome with signs of
SSc, PM/DM and MCTD.

Nailfold capillaroscopy is a useful method for de-
tection of patients with high risk of future development
of systemic sclerosis and overlap syndromes with signs
of systemic sclerosis.

capillaroscopy, connective tissue disease, Raynaud’s phenomenon
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_USPOREDBA UCINKOVITOSTI TERAPIJSKIH VJEZBI NA SUHOM
S VIEZBAMA U VODI NA STUPANJ BOLI | ONESPOSOBLJIENOSTI ZBOG BOLI
U BOLESNIKA S KRONICNOM KRIZOBOLJOM

COMPARISON OF THE EFFECTIVENESS OF THERAPEUTIC EXERCISE ON DRY LAND
AND EXERCISES IN THE WATER ON THE DEGREE OF PAIN AND DISABILITY
DUE TO PAIN IN PATIENTS WITH CHRONIC LOW BACK PAIN

Vesna Budisin' ¢ Daria Vuger-Kovaéi¢' ¢ Dragica Vrabec-Matkovié'
Tomislav Nem¢i¢? ¢ Simeon Grazio?

Terapija vjezbanjem je Siroko koriStena kao in-
tervencija protiv bolova u bolesnika s kroni¢nom krizo-
boljom. Cilj ove studije je bio procijeniti u¢inkovitost
vjezbi u vodi u odnosu na vjezbe na suhom u odraslih
bolesnika s kroni¢cnom krizoboljom prema jacini boli i
stupnju onesposobljenosti zbog boli.

Sedamdeset i dva bolesnika (36 muskaraca dobi
48,42+9,60 godina i 36 zena dobi 48,81+6,44 godina)
s kroni¢nom krizoboljom (trajanje duze od 3 mjeseca)
koji su provodili fizikalnu terapiju u specijalnoj bolni-
ci za medicinsku rehabilitaciju bili su ukljuceni u studi-
ju. Trideset i Sest bolesnika (polovica od svake skupine)
vjezbalo je po 3-tjednom standardiziranom programu za
vjezbe na suhom (u dvorani), dok je drugih 36 bolesnika
provodilo vjezbe po programu u vodi (u terapijskom ba-
zenu). Obje skupine su nadgledane od strane fizioterape-
uta. Svi su bolesnici bili tretirani elektroanalgetskom te-
rapijom (TENS i interferentne struje) kao i ruénom ma-
sazom, dok doza Cistih analgetika (paracetamol) i neste-
roidnih antireumatika nije mijenjana tijekom perioda pro-
vodenja istrazivanja. Procjena intenziteta boli u¢injena je
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na 100mm-skoj horizontalnoj vizualno-analognoj skali
(VAS), stupanj onesposobljenosti zbog boli primjenom
Indeksa onesposobljenosti zbog boli (PDI - Pain Disa-
bility Index). Evaluacija je provedena neposredno prije
intervencije i nakon intervencije (3 tjedna).

Nije bilo razlika u pocetnim vrijednostima izme-
du dviju skupina. PoboljSanje u svim parametrima bilo
je vidljivo na kraju terapije bez obzira na vrstu vjezbe.
Medutim, nadena je statisticki znacajno vece smanje-
nje jacine boli (VAS 50,69 vs. 60,00; p=0,002) i indek-
sa onesposobljenosti zbog boli (4,42 vs. 4,83; p=0,001)
na kraju intervencije primjenom vjezbi u vodi u odno-
su na vjezbe na suhom

U nasem uzorku bolesnika s kroni¢nom krizobo-
ljom koji su provodili terapijske vjezbe na suhom ili u
vodi, uz druge rehabilitacijske tretmane, nadeno je sma-
njenje jacine boli i smanjenje onesposobljenosti zbog bo-
li u obje skupine, s tim da je uc¢inak bio znac¢ajno bolji
primjenom vjezbi u vodi u odnosu na vjezbe na suhom.

Kljuéne rijeci: bol, kroni¢na krizobolja, reha-
bilitacija
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ODGODENA MISICNA REAKCIJA NA VJEZBU - DOMS ILI/I| BALNEOREAKCIJA?
DELAYED ONSET OF MUSCLE SORENESS OR/AND BALNEOREACTION?

Senka Renduli¢ Slivar

U radu se razmatra tema o mogucoj preklapajucoj
skupini simptoma DOMS-a (Delayed-Onset of Muscle
Soreness) 1 balneoreakcije. KoriStena je deskriptivna me-
toda, na osnovu empirije i eksperimentalnih radova.

Karakteristicni simptomi DOMS-a su: odgodena
miSi¢na bol koja ima najveéi intenzitet 24-72 sata na-
kon ekscentri¢ne kontrakcije (EK) misica, a postepeno
iSCezava nakon 5-7 dana. Bol nije prisutna u mirovanju,
javlja se na provocirajuci vanjski podrazaj u smislu pri-
tiska, istezanja i kontrakcije, a najveca je u podrucju mi-
Si¢no-tetivnog prijelaza. Objektivno je smanjena jakost
miSica, reduciran opseg kretnji (OK), a moze biti prisu-
tan lokalni edem, neuromuskularni poremecaji i zamor
misSica ve¢ nakon niske frekvencije ponavljanja iste ak-
tivnosti koja je dovela do DOMS-a. Balneoreakcija se
javlja nakon 3-6 kupel;ji /ili 3.-7. dan boravka u topli-
cama, dijelom u isto vrijeme kao i DOMS. Balneore-
akcija se definira kao oblik reakcije organizma na stres
izazvan primjenom prirodnih ljekovitih ¢initelja koji se
moraju pazljivo dozirati - to je pojava op¢ih i mjesnih
promjena u ljudskom organizmu, a uz bol u bolesnim
dijelovima tijela javljaju se umor, depresija, nesanica,
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gubitak apetita. DOMS se razvija ve¢ u prva 24-48 sata
nakon ekstremne EK, a intenzitet simptoma postepeno
raste unutar 24-72 sata. Simptomi balneoreakcije su Ce-
$¢iu osoba koje vijezbaju u bazenu, a bolovi su izrazeni-
ji na rukama nego na nogama. To govori u prilog pret-
postavci da je mozda upravo DOMS, a na §to je ukazao
jo§ Hough 1902. godine, uzrokom dijela simptoma koje
pripisujemo pojavi balneoreakcije. Kasnije su istrazivaci
opisali da su simptomi DOMS-a jaci na gornjim ekstre-
mitetima, nego na nogama. Oni ne moraju biti vezani za
isklju¢ivo ekstremna opterecenja pri EK vec se javljaju
i nakon velikog broja ponavljanja EK s manjim optere-
¢enjem kao u hidrokineziterapiji. Dostupno nasim stan-
dardima, za dokazivanje DOMS-a, kao suspektnog zbi-
vanja u sklopu balneoreakcije, moguce je pracenje enzi-
ma kreatin kinaze (CK) i mioglobina u krvi.

Potrebna su dalja istrazivanja na ovom podrucju
pra¢enjem subjektivnih simptoma, klinickih i laborato-
rijskih parametara u ispitanika koji javljaju simptome
balneoreakcije kako bi se stru¢no i znanstveno rasvije-
tlila ova dilema.

Kljuéne rijec¢i: DOMS, balneoreakcija
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MOGUCNOSTI PRIMJENE NAFTALANA U REUMATOIDNOM ARTRITISU
NAPHTALAN TREATMENT IN RHEUMATOID ARTHRITIS

Vlatka Mati¢ ®* Goran Maric¢i¢ ¢ Melita Bahlen-Kramer

Nefarmakolosko lije¢enje je sastavni dio kom-
pleksnog lijeCenja reumatoidnog artritisa. Nefarmako-
loski postupci (fizikalna terapija) ukljucuju veliki broj
modaliteta medu kojima prirodni ljekoviti ¢initelji ima-
ju znacajnu ulogu.

Naftalan je zemno mineralno ulje dobiveno de-
stilacijom naftenske nafte, iz koje se izdvajaju sterani,
spojevi sli¢ni steroidnim hormonima i provitaminu D,
prociséeni i sigurni za primjenu. U svijetu su poznata
dva nalazi$ta naftenske nafte od kojih je jedno u Ivanic
Gradu. Karakteristike naftalana u Ivani¢ Gradu su slic¢-
ne onima naftalana iz Bakua (Azerbaijdzan) s nesto ma-
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njim postotkom sterana i aromatskih komponenti. Naf-
talan osim, opcenito, mehani¢kog i toplinskog ucinka
ima korisno djelovanje u upalnim reumatskim bolesti-
ma. U¢inci naftalanoterapije najvise su ispitivani u pso-
rijaticnom artritisu, atopi¢kom i psorijaticnom dermati-
tisu gdje je pokazano da utje¢e na smanjenje neovasku-
larizacije i broja CD3, CD4 i CD8 T stanica u epider-
misu i dermisu. Kako T stanice imaju srediSnju ulogu
u stani¢no mediiranoj imunosti moze se ocekivati i po-
voljan ucinak naftalanoterapije u bolesnika s reumato-
idnim artritisom.
Kljucéne rijeci: reumatoidni artritis, naftalan
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MANUALNA MEDICINA U LIJECENJU “LEZIJE GORNJEG MOTORNOG NEURONA”
- PRIKAZ BOLESNIKA

MANUAL MEDICINE IN THE “UPPER MOTOR NEURON LESION TREATMENT"
- CASE REPORT

BozZidar Egi¢' * Kristina Potocki?

Manualna je medicina stara koliko i ¢ovjek. Pisa-
ne materijale o njenoj primjeni nalazimo u egipatskim
papirusima. Hipokrat ju je koristio u svojoj praksi, a u
svojim djelima pise: “U potrazi za uzrokom bolesti do-
bro gledaj kraljeznicu”. Svoju punu afirmaciju doziv-
ljava u zadnje vrijeme zahvaljujuéi znanstvenom pri-
stupu i potvrdi.

U radu je prikazan 13 godiSnji djecak s jakim
bolovima u desnoj potkoljenici ¢iji uzrok brojnim di-
jagnostickim postupcima nije pronadem. S obzirom na
nalaz EMNG koji je ukazivao na promjene snage kon-
trakcije, izostanak relaksacije, facilitiran H-refleks vi-
sokih amplituda koji se ne iscrpljuje posumnjalo se na
promjene gornjeg motornog neurona. Klinicki je uoce-
na laksa desnostrana hemipareza uz povisene MTR de-
sno i upitan Babinski. Postavljena je dijagnoza: Lezija
gornjeg motornog neurona, Lokalizirani spazam misi¢a
desne potkoljenice, Lokalizirana distonija u opservaciji.
U terapiju je uveden Karbamazepin 200 mg 1x na dan
te se preporucilo davanje Botoxa u miSice desne noge

124

koji su u spazmu. Nakon detaljnog pregleda tehnikama
manualne medicine uo¢eni su poremecaji koji su mo-
gli biti odgovorni za ovakav nalaz. Dodatne radioloske
pretrage su potvrdile sumnju. Djecak je tretiran tehni-
kama manualne medicine nakon ¢ega je nastupio pot-
puni prestanak tegoba.

Polje djelovanja manualne medicine je vrlo Siroko
jer ona zastupa tezu o ¢ovjeku kao anatomskoj i funk-
cionalnoj jedinki, u kojoj se poremecaj u jednom djelu
organizma odrazava i na druge dijelove, ali je intenzitet
razlic¢it. Ovaj odrazeni poremecaj moze biti toliko slab
da ga ni sam bolesnik ne moze primijetiti ali moze biti i
jako uocljiv tako da ga se otkriva veé na prvi pogled.

Obzirom da se nepravilnim koriStenjem moze i
nastetiti bolesniku primjena manualne medicine mo-
ra biti strogo indicirana, ciljana, stru¢na. Odluka o pri-
mjeni i sama primjena moraju se donijeti od strane do-
bro uvjezbanog stru¢njaka.

Kljuéne rije¢i: manualna medicina, gornji mo-
torni neuron, lijeCenje
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PRIKAZ ULTRAZVUCNIH NALAZA | UCINKOVITOSTI FIZIKALNE TERAPIJE
U BOLESNIKA SA SINDROMOM BOLNOG RAMENA

REVIEW OF ULTRASOUND FINDINGS AND THE EFFECTIVENESS OF
PHYSICAL THERAPY IN PATIENTS WITH PAINFUL SHOULDER SYNDROME

Branko Markulinéi¢ ¢ Sonja Murdja

Cilj ovog istrazivanja bio je prikazati ultrazvucne
nalaze i u¢inkovitost fizikalne terapije u lijeCenju bole-
snika sa sindromom bolnog ramena.

U svrhu ovog ispitivanja izdvojeno je 60 bolesni-
ka (32 muskarca i 28 zena) ¢ija je prosjecna dob bila 52
godine. Prosje¢no trajanje lije¢enja iznosilo je 17 dana.
Prije pocetka lije¢enja u svih ispitanika ucinjen je ultra-
zvuéni pregled ramena aparatom Shimatzu 2200 i line-
arnom sondom frekvencije 8,5-10 MHz.

Bolesnici su provodili kineziterapiju uz prethod-
nu kriomasazu ramena i elektroterapiju interferentnim
strujama frekvencije 100 Hz. Parametri pracenja bili su:
opseg pokreta u ramenu mjeren u stupnjevima i funk-
cionalni indeks SPADI (Shoulder Pain and Disability
Index). Sva mjerenja ucinjena su prije pocetka i nakon
zavrsenog lijeCenja.

Najces¢i ultrazvucni nalaz, utvrden u 43 bolesni-
ka, bio je osteoartritis akromioklavikularnog zgloba; u
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35 ispitanika bio je udruzen s tendinitisom duge glave
m. biceps brachii, a u 8 bolesnika s kalcificiraju¢im ten-
dinitisom m. supraspinatusa. U 11 bolesnika utvrden je
samo kalcificirajuci tendinitis m. supraspinatusa, u 4
ispitanika subakromijalni burzitis, dok je u 2 bolesnika
postojala kroni¢na parcijalna ruptura m. supraspinatusa.
Statisticku analizu proveli smo t-testom. U svim proma-
tranim parametrima uoceno je statisticki znacajno po-
boljsanje na razini znac¢ajnosti p= 0,001.

Fizikalna terapija pokazala se vrlo u¢inkovitom u
lijeCenju sindroma bolnog ramena. Dijagnosticki ultra-
zvuk zbog svoje dostupnosti i moguénosti oslikavanja
mekotkivnih struktura koristan je u planiranju lijec¢enja.
U bolesnika sa subakromijalnim burzitisom i parcijal-
nom rupturom m. supraspinatusa trajanje lijeCenja bilo
je znatno produzeno.

Kljuéne rijeci: bolno rame, fizikalna terapija,
UZ nalaz
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PROGRESIVNA SISTEMSKA SKLEROZA - KONTINUIRANI DIJAGNOSTICKI IZAZOV
- PRIKAZ BOLESNIKA

PROGRESSIVE SYSTEMIC SCLEROSIS - CONTINUOUS DIAGNOSTIC CHALLENGE
- CASE REPORT

Suada Muli¢' ¢ Drago Anti¢' ¢ Mario Krizi¢' ¢ Nedima Kapidzié-Basi¢? ¢ Alma Hajdarovié!
Enisa Ali¢' * Pani HadZovié® ¢ Senija Kurali¢* ¢ Elmina Mulié?

Progresivna sistemska skleroza (SSP) je hroni¢na,
autoimuna bolest neutvrdenog uzroka karakterizirana fi-
brozom i vaskularnim abnormalnostima u kozi, zglobovi-
ma i unutarnjim organima. U prvoj fazi bolesti dominira
ostecenje krvnih sudova i tkiva i izvjestan stepen upalne
reakcije, a zatim se pojacano stvara vezivno tkivo. U toj
incijalnoj fazi koja moze trajati mjesecima, pa i godina-
ma, tesko je diferencirati SSP od drugih bolesti vezivnog
tkiva. Kada se bolest manifestuje samo Raynaudovim fe-
nomen ili lokaliziranim koZnim promjenama osim dija-
gnoze, teska je i sama klasifikacija bolesti.

Cilj rada je, kroz prikaz slucaja iznijeti moguce
dijagnosticke izazove u inicijalnoj fazi bolesti.

M.M., zivotne dobi 40 godina, pusac do prije go-
dinu dana, hospitaliziran u odjeljenje reumatologije zbog
crvenila i otoka Saka, neizdrzivog bola u vrhovima pr-
stiju Saka, suhih ulceracija vrhova prstiju Saka i jutra-
nje ukocenosti zglobova Saka, a koje su se manifesto-
vale unazad mjesec dana, intenzivnije su pri izloZenosti
hladnodi. Iste tegobe izuzev ulceracije imao prije godi-
nu i pol dana. Od prije nekoliko dana ima osjecaj zate-
gnosti koze lica, a viSe godina ima simptome Raynau-
dovog fenomena. Od strane nadleznog ljekara prije hos-
pitalizacije upucen ortopedu i vaskularnom hirurgu koji
su bolesnika zbog lokalnog nalaza u smislu ishemijskih
promjena vrhova prstiju, podatka da je pusac i osjetlji-
vosti na hladnoc¢u, shvatili i vodili kao Morbus Biirger.
Obzirom na pogorsanje tegoba i pojavu novih simpto-
ma bolesnik je upucen reumatologu. Reumatolog je po-
stavio sumnju na sistemsku sklerozu na osnovu istorije
i klinickih karakteristika bolesti, ali je bilo potrebno is-
kljuciti i druge bolesti vezivnog tkiva, te utvrditi even-
tualnu zahvacenost unutrasnjih organa. U¢injena je op-
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sezna diferencijalno-dijagnosti¢ka obrada. Nije dokaza-
na zahvacenost unutarnjih organa, a autoantitijela pove-
zana sa sistemskom sklerozom su bila negativna, kao i
antitijela specificna na druge bolesti vezivnog tkiva. U
ponovljenim konsultacijama sa ortopedom i vaskular-
nim hirurgom i dalje su misljenja da se radi o obliteri-
raju¢em tromboangitisu, te insistiraju na hirurskoj inter-
venciji (amputacija). Reumatoloski konzilijum je, a na
osnovu istorije i toka bolesti, klinickih manifestacija, na-
laza biopsije koze koji je vrlo sugestibilan za postojanje
SSP, postavio dijagnozu sistemske skleroze i odlu¢eno
je bolesnika tretirati konzervantivno. Na ordiniranu te-
rapiju prednizolonom, diklofenakom, paracetamolom,
pentoksifilinom, doksazosinom, lizinoprilom, nifedipi-
nom, te lokalnom dermatoloskom terapijom dolazi do
povlacenja simptomatologije uz sanaciju lokalnog na-
laza na prstima Saka.

Oskudna i nediferencirana simptomatologija ¢ini
dijagnozu mukotrpnom, tako da oko polovine bolesnika
posjeti vise specijalista (ortoped, vaskularni hirurg, der-
matolog) prije nego ga pregleda reumatolog. Upravo se
to desilo i s nasim bolesnikom. Nekada se rano postavi
sumnja na SSP, ali bolesnik ne ispunjava dijagnosticke
kriterije. Nalaz antitijela povezanih sa SSP treba sma-
trati sekundarnim u odnosu na klini¢ke karakteristike u
postavljanju dijagnoze, odnosno dijagnoza je primarno
klinicka. Vrijeme do postavljanja dijagnoze ¢emo skra-
titi ako uvijek mislio o nekoliko dijagnostickih indicija:
Raynaudov fenomen, zahvacenost koze, klinicki vidlji-
ve teleangiektazije poput prekrivaca (eng. mat-like), i
SS-povezana auto antitijela. U naSeg bolesnika, trenutno
nema klinickih elemenata da predvidimo u kom pravcu
¢e se bolest diferencirati (ograni¢ena ili difuzna). Bole-
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snik je dobro reagovao na ordiniranu konzervativnu te-  toma i znakova, kao i redovna evaluaciju na eventual-
rapiju ali ostaje dilema da i smo bili dovoljno agresiv-  nu zahvacenost unutarnjih organa.

ni u terapijskom smislu (DMARD?). Ono $to se mora Kljucne rijeci: progresivna sistemska skleroza,
uciniti je kontinuirano prac¢enje na pojavu novih simp-  prikaz bolesnika
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ERADIKACIJA HELICOBACTER PYLORI INFEKCIJE
UMANJUJE AKTIVNOST SISTEMSKE SKLEROZE

ERADICATION OF HELICOBACTER PYLORY INFECTION
MAY REDUCE ACTIVITY OF SYSTEMIC SCLEROSIS

Mislav Radi¢' * Dusanka Martinovié Kaliterna' ¢ Damir Bonacin? ¢ Josipa Radié®

Posljednjih godina naglasava se ucinak infekcij-
skih ¢imbenika u etiologiji sistemske skleroze (SSc). Po-
rast titra specifi¢nih antinuklearnih protutijela uz izraze-
nu molekularnu mimikriju upucuju na autoimunu etio-
logiju bolesti. U novijim radovima se naglasava infek-
cijski ¢imbenik kao moguci okidac razvoja SSc (CMV
i Parvo virus B19). Pretpostavlja se da SSc moze biti
odgovor na infektivni ¢imbenik u genetski podloznog
domacdina. Dosadasnja istrazivanja su pokazala da He-
licobacter pylori (H. pylori) moze biti poticaj pojedinih
autoimunih bolesti. Neki produkti H. pylori (ponajvise
ureaza) predstavljaju nespecificne mitogene koji u po-
liklonalnim B stanicama mogu pokrenuti stvaranje au-
toprotutijela. U navedenom kontekstu pokazana je ulo-
ga H. pylori infekcije u patogenezi primarnog i sekun-
darnog Sjogrenovog sindroma. H. pylori infekcija ima
nedvojbeno znacajnu ulogu u refluksnom ezofagitisu u
bolesnika sa SSc. Dosadasnja nasa istrazivanja potvrdila
su povezanost H. pylori infekcije s aktivnos¢u SSc.

Cilj je bio pratiti u¢inak eradikacijskog lijeCenja H.
pylori infekcije s obzirom na tezinu klinicke slike SSc.

41 bolesnik s jasno potvrdenom dijagnozom SSc
je uklju¢en u ovo prospektivno istrazivanje. Konac¢na di-
jagnoza bolesti je potvrdena u skladu s kriterijima Ame-
rickog reumatoloskog drustva (engl. American College
of Rheumatology). Bolesnici u trenutku uklju¢enja nisu
bolovali od neke druge infekcije te nisu imali poviSenu
tjelesnu temperaturu. U ispitivanje su ukljuceni bole-
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snici dobi od 25 do 65 godina s aktivnom fazom bolesti
procijenjenom prema EUSTAR-ovim (engl. European
Scleroderma Trial and Reserch) kriterijima, minimalnog
trajanja od 12 do 60 mjeseci. Aktivnu fazu bolesti de-
finira zbroj bodova ve¢i ili jednak 3. Ezofagogastrodu-
odenoskopija se izvodila standardnom tehnikom, a H.
pylori infekcija se odredivala histoloSkom obradom bi-
optata sluznice, koji se uzimao iz antruma Zeluca (4 cm
od pilorusa; dva uzorka) i korpusa zeluca (dva uzorka).
SSc bolesnici s potvrdenom H. pylori infekcijom saci-
njavali su osnovnu skupinu dok su u kontrolnoj skupini
bili SSc bolesnici bez H. pylori infekcije. Svi bolesnici
s H. pylori infekcijom, neovisno o tome imaju li ili ne-
maju gastroduodenalno ostecenje, lijeCeni su trojnom
eradikacijskom terapijom.

SScbolesnici s H. pylori infekcijom nakon 6 mje-
seci imali su smanjenu aktivnost osnovne bolesti te bla-
zu klinicku sliku u odnosu na pocetak ovog istrazivanja
(p<0,05). Kozne promjene mjerene modificiranim Rod-
nanovim koznim testom pokazuju znac¢ajno poboljSanje
po eradikaciji H. pylori infekcije (p<0,01).

Ovom studijom potvrdena je moguéa povezanost
H. pylori infekcije s tezinom klinicke slike i aktivnosti
ove relativno rijetke bolesti. Potrebna su daljnja istrazi-
vanja kako bi se sa sigurno$c¢u objasnila uloga H. pylo-
ri infekcije u patogenezi SSc.

Kljucne rijeéi: sistemska skleroza, Helicobac-
ter pylori
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INTERSTICIJSKA PLUCNA BOLEST U SISTEMSKOJ SKLEROZI - NASA ISKUSTVA
INTERSTITIAL PULMONARY DISEASE IN SYSTEMIC SCLEROSIS - OUR EXPERIENCES

Marinko Artukovi¢' ¢ Martina Janzekovié?

Intersticijska plu¢na bolest je glavni ¢imbenik koji
odreduje prognozu bolesti i vodeci uzrok smrtnosti obo-
ljelih od sistemske skleroze. Smatra se da oko 80% bole-
snika ima neku promjenu u intersticiju pluca. Intersticij-
ska fibroza ¢e$¢a je u bolesnika s difuznim oblikom ali je
dijagnosticirana i u znacajnom postotku oboljelih s limiti-
ranim oblikom. Najvec¢i gubitak pluénog volumena obi¢no
se javlja unutar prve 4 godine od postavljanja dijagnoze.
Postoje preporuke, tijekom tog perioda kontrolirati pluc-
nu funkeiju spirometrijom svakih 3-6 mjeseci neovisno
o prisustvu simptoma. Od ostalih metoda preporucuju se
difuzijski kapacitet pluca za ugljikov monoksid (DLCO),
rtg i CT pluca a od invazivnih bronhoskopija sa uzima-
njem bronhoalveolarnog lavata i rjede biopsija pluca. Pri-
kaz rezultata testova plu¢ne funkcije nasih bolesnika s na-
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glaskom javljanja promjena i u bolesnika s limitiraju¢im
oblikom. Intersticijska plu¢na bolest predstavlja terapijski
problem. Osim medikamentozne, sve cesce se “propisuju”
irehabilitacijski programi. European Respiratory Society
preporuca primjenu pluéne rehabilitacije u svih kroni¢nih
respiratornih bolesti neovisno o uzroku, opstruktivnom ili
restrikcijskom. Rehabilitacija osim vjezba jacanja misica
i fleksibilnosti, ukljucuje edukaciju, nutricionisticke pre-
poruke i psihosocijalnu pomo¢. Studije o ovom podrucju
su malobrojne ali dobiveni podaci pokazuju statisticki i
klini¢ki znacajna poboljsanja u funkcijskom statusu plu-
¢aismanjenju dispneje s preporukom da postane uobica-
jena terapija u ovoj populaciji bolesnika.

Kljucne rijeci: sistemska skleroza, intersticij-
ska plucna bolest
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CLINICAL MANIFESTATIONS OF PROGRESSIVE SYSTEMIC SCLEROSIS IN KOSOVA
KLINICKA MANIFESTACIJA SISTEMSKE SKLEROZE NA KOSOVU

Sylejman Rexhepi' ¢ Mjellma Rexhepi' * Vjollca Sahatciu-Meka?
Argjend Tafaj® ¢ Remzi lzairi* ® Blerta Rexhepi®

Progressive systemic sclerosis is a connective tissue
disease that is characterized by skin thickening and inter-
nal organ involvement. Patients with systemic sclerosis
are classified as having either limited or diffuse cutaneous
changes. Internal organs that are involved in systemic scle-
rosis are lungs, heart, kidney and digestive system.

Aim of this study is to evaluate clinical manifes-
tations of systemic sclerosis in our country.

From January 2005 to December 2009, 30 patients
were referred to the Rheumatology Department of Inter-
nal Clinic in Pristine for evaluation of clinical manifes-
tations of systemic sclerosis. All the patients underwent
evaluation including history and physical examination,
lung and hands X-ray, pulmonary physiology testing,
esophagography, echocardiography and rheumatolog-
ic serologic testing. The diagnosis of systemic sclero-
sis was based on clinical features: calcinosis, Raynaud
phenomenon, distal esophageal dysmotility, sclerodac-
tyly and scattered telangiectasia, interstitial lung disease,
heart and kidney involvement. To all patients were in-
vestigated laboratory tests such as erythrocyte sedimen-
tation rate, C-reactive protein, rheumatoid factor. In two
patients were investigated anti-Scl-70 and anti-nuclear
antibodies (ANAS).

In our study 30 patients were investigated with
mean age 48 years, where 25 of them were females and
5 males. Based on the degree of cutaneous involvement,
patients with systemic sclerosis were 26 or 86.66% with
limited systemic sclerosis and 4 or 13.33% with diffuse
cutaneous systemic sclerosis. Calcinosis was present in 7

130

or 23.33% of patients, Raynaud phenomenon 30 or 100%,
distal esophageal dysmotility in 22 or 73.33%, sclerodac-
tyly in 6 or 20%, telangiectasia in 22 or 73.33%. Other
clinical manifestations also were present: interstitial lung
disease in 17 or 56.66%, cardiac involvement (asymp-
tomatic pericardial effusion) in 6 or 20% and kidney in-
volvement with high blood pressure in 2 or 6.66%. Re-
garding laboratory tests, all patients had high erythro-
cyte sedimentation rate (up to 40) and positive C-reac-
tive protein, in two patients anti-Scl-70 and anti-nuclear
antibodies (ANAs) were positive. Similar to our study,
also other authors presented clinical features of patients
with systemic sclerosis, based on clinical signs and symp-
toms. Lomeo et al. reported the clinical manifestations
patients with systemic sclerosis evaluated over a 9-year
period. They concluded that esophagography, lung and
hands X-ray and pulmonary physiology testing might fa-
cilitate the diagnosis of systemic sclerosis. Poormoghim
et al. in their study reported a high incidence of Raynaud
phenomenon, telangiectasia, and esophageal disease. In
our study, we have identified several clinical manifesta-
tions in patients with systemic sclerosis that may help in
evaluation of the disease.

Based on our study Raynaud phenomenon, telan-
giectasia and distal esophageal dysmotility were more
common. Our study conclude that limited cutaneous
systemic sclerosis is more prevalent than diffuse sys-
temic sclerosis.

Keywords: systemic sclerosis, limited cutane-
ous changes
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RADIOGRAPHIC FINDINGS IN SEROPOSITIVE AND SERONEGATIVE
RHEUMATOID ARTHRITIS

RADIOGRAFSKE PROMIJENE U SEROPOZITIVNOM | SERONEGATIVNOM
REUMATOIDNOM ARTITISU

Vjollca Sahatciu-Meka' ¢ Sylejman Rexhepi?
Suzana Manxhuka-Kérliu® ¢ Anton Kukeli* ¢+ Mjellma Rexhepi?

Literature supports the state of classifying patients
into two subsets of the disease, seropositive and seronega-
tive theumatoid arthritis (RA). This is the object of many
studies, which target the clarification of this phenomenon,
without any definitive or acceptable answer so far. Diag-
nostic radiology plays a crucial role in finding distinctive
characteristics related to a particular RA group.

Objective was to investigate differences between
seropositive and seronegative RA, regarding radiograph-
ic damages in patients with RA.

We included 250 patients from the cohort with
rheumatoid arthritis satisfying ACR classification cri-
teria (1987). The studied group consisted of 93 female,
32 male “seronegative”, with titers lower then 1/64 de-
fined by Rose-Waaler test, while the control group con-
sisted of 93 female, 32 male “seropositive” with titers
of 1/64 or higher. All examinees were between 25-60
years of age (Xb=49.96, SD=10.37) with disease dura-
tion between 1-27 years (Xbox=6.41, SD=6.47). All pa-

tients underwent a standardized evaluation radiographs.
Baseline standardized poster anterior radiographs of the
hands and feet and radiographs of the other joint, de-
pending of indications, were assessed.

Anatomic changes of 2nd and 3rd level were near-
ly equally distributed in both subsets [76(60.8%) sero-
negative, 75(60%) seropositive]. Longer duration of the
disease resulted in increase of radiological changes in
both subsets [(r=0.66, p<0.01) seronegative, (r=0.49,
p<0.01) seropositive]. ERS values correlated with ra-
diological damages, statistical difference was found for
seronegative subset (r=0.24, p<0.01).

Radiological damages are nearly equal in both
subsets, elevate in relation to the duration of the disease
and corelate with ERS, equaly with regard to serostatus.
Regarding to sero-status, differences within sex, with
some exeptions, are not relevant.

Keywords: rheumatoid arthritis, seropositive, se-
ronegative, radiography estimation
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PROMJENE VRATNE KRALJEZNICE
U REUMATOIDNOM ARTRITISU - PRIKAZ BOLESNICE

CERVICAL SPINE CHANGES
IN RHEUMATOID ARTRITIS - CASE REPORT

Nives Stigli¢-Rogoznica * Doris Stamenkovié + Endi Radovi¢
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Vratna kraljeznica je naj¢e$ée zahvaceni verte-
bralni segment u tijeku reumatoidnog artritisa. Upalni
proces u sinoviji intervertebralnih zglobova moze do-
vesti do suzenja i uzura na zglobnim povr§inama sa se-
kundarnim subluksacijama vratnih kraljezaka. Na un-
kovertebralnim zglobovima dovodi do suzenja i uzu-
ra navedenih zglobova te uzura u subhondralnoj kosti
korpusa kraljezaka s posljedi¢nim spondilodiscitisom.
Upalne promjene u sinovijalnoj membrani zgloba iz-
medu prednje strane densa i prednjeg luka atlasa dovo-
de do uzura na prednjoj strani densa, a Sirenjem procesa
nastaje upalna destrukcija transverzalnog ligamenta na
atlasu §to rezultira horizontalnom ili vertikalnom atlan-
toaksijalnom subluksacijom.

Analizirali smo rentgenograme vratne kraljezni-
ce u bolesnika s reumatoidnim artritisom hospitalizira-
nih na naSem Odjelu tijekom 2007. 1 2008. godinne. Od
radioloskih promjena na vratnoj kraljeznici nasli smo
osteoporozu, suzenje i.v. prostora, spondilolistezu, ero-
zije na pokrovnim plohama korpusa kraljezaka i na apo-
fizarnim zglobovima te spondilitis.
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Prikazujemo 71 godisnju bolesnicu u koje je upal-
na reumatska bolest zglobova dijagnosticirana u ¢etrde-
setoj godini zivota, a prednja atlantoaksijalna subluksa-
cija rentgenoloski 23 godine nakon pocetka bolesti. Po-
tvrdena je MR-om 2008. godine s izmjerenim udalje-
nostima: AADI =12 mm i PADI=7 mm, s potisnu¢em
cervikalne medule bez znakova kompresivne mijelopa-
tije. Kontrolni MR iz 2009. godine pokazuje staciona-
ran nalaz u predjelu atlantoaksijalnog zgloba, spondili-
tis u segmentu C3/C4 i C4/CS5 te erozije na apofizarnim
zglobovima u segmentu C4/C5.

Budu¢i da se atlantoaksijalna subluksacija prvo
otkriva na profilnoj snimci u fleksiji istiCemo potrebu
ovog nacina snimanja vratne kraljeznice standardnom
RTG obradom. U bolesnika s mogué¢im nalazom atlan-
toaksijalne subluksacije potrebno je u¢initi MR sa ciljem
potvrde dijagnoze, pradenja promjena, a u svrhu preven-
cije mobilizacijskih oSteé¢enja i pravovremenog postav-
ljanja indikacije za neurokirursku intervenciju.

Kljuéne rijeci: reumatoidni artritis, vratna kra-
ljeznica
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REUMATOIDNI ARTRITIS | INFARKT MIOKARDA - PRIKAZ BOLESNICE
RHEUMATOID ARTHRITIS AND MYOCARDIAL INFARCTION - CASE REPORT

Tatjana Kehler ¢ Vesna Pehar-Peéinovié

Reumatoidni artritis je sistemska upalna bolest
koja prvenstveno zahvaca zglobove. Oc¢ituje se kao si-
metri¢ni poliartritis, koji dovodi do destrukcije zglobova
unutar dvije godine, te reducira ocekivani zivotnu dob
za 5 do 7 godina zbog prerane pojave aterosklerotskih
promjena na krvnim zilama. Povecava rizik za ishemij-
sku bolest srca i pove¢ava smrtnost od kardiovaskular-
nih bolesti. Vise od 40% bolesnika razviju prerane ate-
rosklerotske promjene.

Prikazujemo bolesnicu E.P., rodenu 1950. godine,
koja je u dobi od 56 godina doZivjela sréani infarkt, uz
anamnesticki podatak da je prethodno bolovala od reu-
matoidnog artritisa za koji je neredovito uzimala lijekove.
Prva trudnoca u 22-0j godini bila je komplicirana povise-
nim krvnim tlakom, te je zbog klinicke slike preeklampsije
induciran porod u osmom mjesecu trudnoce. Nakon po-
roda bolesnica je imala povremene epizode subfebriliteta
u trajanju od po tjedan dana, kao i bolove i otekline zglo-
bova, prvenstveno Saka i stopala. Godine 1998. postavlje-
na je dijagnoza reumatoidnog artritisa. Od bazi¢ne tera-
pije (DMARD) uzimala je Resorchin 1x250 mg dnevno
1,5 godinu, te sulfasalazin 2x2 grama dnevno iduéih 1,5
godinu. Kod dolaska uzimala je Decortin 10 mg dnevno.
Bolesnica je neredovito uzimala terapiju uz obrazlozenje
da se bojala uzimati lijekove zbog njihove Stetnosti.

Tijekom rujna 2006. godine bolesnica je hodaju-
¢i prebolila src¢ani infarkt (NSTEMI reg. anterospeta-
lis). Mjesecima prije sr¢anog infarkta zbog jakih i sva-
kodnevnih bolova u svim zglobovima, najjace Sakama i
koljenima (koja su zbog jacine promjena predvidena za
operativni zahvat) uzimala 150-200 mg dnevno Voltare-
na. U naSu ustanovu dolazi zbog kardioloske rehabilita-
cije Kod dolaska zali se na bolove u svim zglobovima,
nemogucnost zatvaranja Saka, te jutarnju zakocenost u
trajanju od 3 sata. U statusu: otekline Saka, koje nepot-
puno zatvara, i otekline oba koljena. U laboratorijskim
nalazima: SE 100, tromb. 429, GGT 249, ALP 289, Fe
3, UIBC 42, TIBC 45, Latex RF3+, CRP 157, TSH 0,18;
DAS 6,41. U bolesnica je 1. ozujka 2007. u€injena koro-
narografiju, u nalazu su koronarke bile prohodne.

Bolesnici koji boluju od reumatoidnog artritisa,
trebali §to prije zapoceti intezivnom bazi¢nom terapi-
jom, te kontrolirano koristiti nesteroidne antireumati-
ke (NSAR). Takoder se preporucaju ¢esce kardioloske
kontrole. Danas znamo da je reumatoidni artritis ¢im-
benik rizika za kardivaskularni incident, kao i poviSen
krvni tlak, hiperlipoproteinemija, Se¢er u krvi, debljina,
pusenje i nekretanje.

Kljuéne rijeci: reumatoidni artritis, infarkt mio-
karda, prikaz bolesnika
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EMOCIONALNE REAKCIJE U OBOLJELIH OD REUMATOIDNOG ARTRITISA
EMOTIONAL REACTIONS IN RHEUMATOID ARTRITIS PATIENTS
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Kroni¢na bolest poput reumatoidnog artritisa
(RA) moze utjecati i na psihicko zdravlje. Cilj ovog rada
je procijeniti postojanje emocionalnih promjena u obo-
ljelih od RA te utvrditi koje su najcesce poteskoce.

56 bolesnika, 21 muski ispitanik prosje¢ne do-
bi 59,09+ 2,11 i 35 Zenskih ispitanika prosjecne dobi
53,33+2,45 godina, s dijagnozom reumatoidnog artriti-
sa, koji su provodili rehabilitaciju u Bolnici u Varazdin-
skim toplicama, bili su ukljuéeni u studiju. Svi ispita-
nici su odgovarali na pitanja o njihovim emocionalnim
reakcijama na upitniku CCEI (Crown-Crisp Indeks) u
klini¢kom setingu. Funkcionalni status ispitanika mje-
ren je upitnikom HAQ (Health Assessment Questiona-
re). Prosje¢na dob ispitanika bila je 58,43+5,43 godi-
ne a prosjecno trajanje bolesti 12+1,123 godina. Funk-
cionalna sposobnost bila je smanjena u svih ispitanika
(HAQ=1,99). Osjecaj stalnog umora i smanjene ener-
gije ima 85% ispitanika. Najveci broj ispitanika je u in-
validskoj mirovini (64%), a u braku (73%).
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Rezultati ukazuju na postojanje emocionalnih po-
teSkoc¢a u promatrane skupine. Prosjecan profil na CCEI
upitniku ukazuje na poviSene vrijednosti skala generalizi-
rane anksioznosti, a klini¢ki je znacajno povisenje na ska-
lama opsesivnosti, somatizacijske anksioznosti te depre-
sivnosti. Veéina ispitanika (89%) navodi postojanje stre-
snih situacija koje ih dodatno psihicki opterecuju. Najce-
$¢e navode strah zbog egzistencijalnih poteskoca, strah od
pogorsanja bolesti, invaliditeta, obiteljske probleme. Na-
dalje kao najvecu poteskocu vecina ispitanika iznosi bol
(98%) koja mjerena VAS skalom iznosi u prosjeku 6,67+
54, te smanjenu funkcionalnu sposobnost (HAQ=1,99).

U promatranoj skupini oboljelih od RA izraze-
ne su emocionalne poteskoce u vidu anksio-depresiv-
nih simptoma, kao i poteskoce u prilagodbi Sto upucuje
na potrebu za interdisciplinarnim pristupom (psiholog,
psihoterapeut, psihijatar).

Kljuéne rijeci: reumatoidni artritis, emocional-
ne promjene, psihoterapija
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STILLOVA BOLEST ODRASLE DOBI - PRIKAZ BOLESNIKA
ADULT STILL DISEASE - CASE REPORT

Doris Stamenkovi¢ ¢ Nives Stigli¢-Rogoznica * Tea Schnurrer Luke Vrbanié + Endi Radovi¢

Stillova bolest odrasle dobi je rijetki klinicki en-
titet koji se najéescée pojavljuje u dobi 18.-35. godine Zi-
vota. Vode¢i simptom je vrucica nepoznatog porijekla.
Rano dijagnosticiranje bolesti oteZano je ¢injenicom da
se vrucica nepoznatog porijekla ¢esto javlja u malignih
bolesti i infekcija. Poteskoce su i u nepostojanju serolos-
kih markera, te nejasnoj manifestaciji simptoma.

Prikazujemo 48-godiSnjeg bolesnika, koji je do
hospitalizacije u nasem Odjelu, oko 1,5 godinu imao po-
visenu tjelesnu temperaturu od 39°C, uz bolove zglobo-
va, koljena i ru¢nih zglobova. Prethodno je bio hospita-
liziran u Klinici za infektologiju, gdje nije naden uzrok
febriliteta, a bio je podvrgnut i gastroenteroloskoj obradi,

zbog sumnje na cirozu jetre. Stacionarnom obradom u
nasem Odjelu dijagnosticirana je Stillova bolest odrasle
dobi prema Yamaguchijevim kriterijima (intermitentni
febrilitet 39°C bez bakterijske ili druge etiologije, tipi-
¢an osip koze trupa, zatajenje jetre, splenomegalija, ne-
gativni reumatoidni faktor i ANA, tipicne artralgije).

Primjenom nesteroidnog antireumatika u punoj
dozi, bolesnik postaje afebrilan, uz poboljsanje klini¢-
kog nalaza. U dvogodisnjem pracenju bolesnik je bez
febriliteta i artralgija. Laboratorijski reaktanti upale su
smireni.

Kljucéne rijeci: Stillova bolest, odrasla dob, pri-
kaz bolesnika
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MIKROSATELITI HLA (D65248, D652674, D652811, D65273) | GEN HLA-B*27
U ETIOPATOGENEZ| PSORIJATICNOG ARTRITISA U HRVATSKOJ POPULACUI

HLA MYCROSATELITES (D6S248, D652674, D652811, D6S273) AND HLA-B*27
GENE IN ETIOPATOGENESIS OF PSORIATIC ARTHRITIS IN CROATIA

Davor Stimac' ¢ Katarina Stingl' ¢ Porin Peri¢? ¢+ Renata Zunec' ¢ Bozidar Curkovié¢? ¢ Zorana Grubié'

Cilj je bio istraziti raznovrsnost cetiri mikrosate-
lita unutar regije HLA (D6S248, D6S2674, D6S2811,
D6S273) u skupini bolesnika s psorijati¢nim artritisom
(PsA) pozitivnima za gen HLA-B*27 i usporediti sa
zdravim osobama pozitivnima za gen HLA-B*27, utvr-
diti postoje li razlike izmedu te dvije skupine, te odredi-
ti koje haplotipske veze gena HLA-B*27 pokazuju pod-
loznost, odnosno zastitu za razvoj PsA.

Skupina bolesnika obuhvacala je 22 ispitanika
(10 muskaraca i 12 zena) pozitivnih za gen HLA-B*27
dok su 94 zdrave nesrodne osobe pozitivne za gen HLA-
B*27 uzete kao kontrolna skupina (K). Svi ispitanici su
prethodno bili tipizirani za gene HLA razreda [ (A i B)
metodom PCR-SSP (engl. Polymerase Chain Reacti-
on - Sequence Specific Primers) tj. lan¢anom reakci-
jom polimeraze i pocetnica specifi¢nih za odredenu se-
kvencu, dok su mikrosateliti HLA (D6S248, D6S2674,
D6S2811, D6S273) analizirani metodom PCR-STR
(Short Tandem Repeats) i elektroforezom na 6% po-
liakrilamidnom gelu u automatskom sekvenceru (AL-
Fexpress, Amersham Pharmacia, Uppsala, Svedska).

Najcesci aleli u skupini bolesnika s PsA bili
su: D6S248-13, D6S2674-1, D6S2811-1 1 D6S273-5.
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Statisticki znacajne razlike u raspodjeli alela izmedu
dvije ispitivane skupine uocene su za alel D6S273-
3 (PsA-21,1% 1 K-4,9%; P<0,001) i alel D6S273-4
(PsA-15,8% i1 K-32,1%; P<0,05). Najcesée haplotip-
ske veze dva lokusa u skupini bolesnika s PsA bile
su: HLA-B*27/D6S248-13, HLA-B*27/D6S2674-1,
B*27/D6S2811-11 HLA-B*27/D6S273-4. Zastuplje-
nost haplotipske veze HLA-B*27/D6S273-4 bila je
statisticki znacajno smanjena u skupini bolesnika s
PsA u odnosu na kontrolnu skupinu (10,5% naspram
40,2%; P<0,05), dok poveéana ucestalost veze HLA-
B*27/D6S273-5 medu bolesnicima nije dostigla stati-
sticku znacajnost (36,8% naspram 25,0%). Niti jedna
produZena haplotipska veza izmedu gena HLA-B*27
koja je ukljucila alele sva Cetiri testirana mikrosatelita
HLA nije pokazala razliku u ucestalosti izmedu dvije
skupine ispitanika.

Dobiveni rezultati navode na pretpostavku da je
u blizini mikrosatelita D6S273 smjesSten gen koji igra
ulogu u etiopatogenezi PsA, no za kona¢nu potvrdu ne-
ophodno je povecati skupinu bolesnika.

Kljucéne rijedi: psorijaticki artritis, HLA, mikro-
sateliti, Hrvatska

Reumatizam 2010. ¢ 57(2)



SAZETAK ABSTRACT

'Ordinacija za fizikalnu i rehabilitacijsku medicinu
Nikole Andri¢a 3 ¢ 10020 Zagreb - Novi Zagreb
2Klinika za reumatologiju, fizikalnu medicinu i rehabilitaciju
Referentni centar MZSS RH za spondiloartropatije
Klini¢ka bolnica “Sestre milosrdnice” ¢ Vinogradska 29 ¢ 10000 Zagreb
3Lovéenska 100 ¢ 10000 Zagreb

KVANTITATIVNA ANALIZA DIGITOPALMARNIH DERMATOGLIFA
U PEDESETORICE BOLESNIKA S PSORIJATICNIM SPONDILITISOM

QUANTITATIVE ANALYSIS OF DIGITOPALMAR DERMATOGLYPHICS
IN FIFTY MALE PSORIATIC SPONDYLITIS PATIENTS

Miljenko Cvjeti¢anin' * Zrinka Jaji¢? +

U radu se kvantitativnom analizom digitopalmar-
nih dermatoglifa istrazio broj grebenova u pedeset mus-
karaca s psorijatiénim spondilitisom.

Analizirano je 25 varijabli, broj grebenova na svih
deset prstiju Saka, zatim, sveukupno na pet i deset pr-
stiju, te izmedu triradijusa a-b, b-c, c-d i a-d na oba dla-
na, te njihov ukupan broj na jednom i oba dlana, te atd
kutovi na oba dlana i njihov ukupni broj u stupnjevima.
Dobiveni podaci su usporedeni s kontrolnom skupinom
od 200 pari otisaka odraslih i fenotipski zdravih musa-
karaca Zagrebacke regije. Statisticki znacajne razlike
prema kontroli nadene su u 13 varijabli u smislu sma-
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njenja broja koznih grebenova na drugom, tre¢em, Ce-
tvrtom i petom prstu desne ruke, te sveukupnom zbroju
prstiju desne ruke, zatim, na drugom, tre¢em, ¢etvrtom
i petom prstu lijeve ruke, sveukupnom zbroju prstiju li-
jeve ruke, te obostranom zbroju svih deset prstiju. Sma-
njen atd kut bio je na lijevom dlanu te njegovu obostra-
nom zbroju na dlanovima. Iz toga se dade zakljuciti ka-
ko je poligenski sustav u razvoju dermatoglifa identi-
¢an s nekim lokusima za razvoj psorijaticnog spondili-
tisa u muskaraca.

Kljuéne rije¢i: dermatoglifi, kvantitativna anali-
za, psorijati¢ni spondilitis, muski spol
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KRONICNI REKURENTNI MULTIFOKALNI OSTEOMUELITIS
U DVANAESTOGODISNJEG DJECAKA DIJAGNOSTICIRAN POMOCU
'8FDG-PET/CT-A - PRIKAZ BOLESNIKA

CHRONIC RECURENT MULTIFOCAL OSTEOMYELITIS
IN 12 YEAR OLD BOY DIAGNOSED BY
'8FDG-PET/CT-A - CASE REPORT

Agneza Marija Kapovi¢' ¢ Alenka Gagro' ¢ Jasminka Stepan' ¢ Aleksandra Bonevski'
Gordana Jakovljevi¢! ¢ Antonija Balenovi¢? ¢ Tomislav Dapié®

Kroni¢ni rekurentni multifokalni osteomijelitis je
podvrsta nebakterijskog osteomijelitisa, entiteta koji se
odnosi na sterilnu leziju bilo kojeg dijela skeleta (predo-
minantno metafiza dugih kostiju - femura, tibije 1 klavi-
kule) koja je karakterizirana histoloSkom slikom nespe-
cifi¢ne upale i traje najmanje Sest mjeseci. Taj klinicki
entitet trenutno je svrstan u autoinflamatorne sindrome
iobiljezava ga odsutnost mikrobioloskog uzro¢nika, au-
toantitijela ili antigen-specificnih T-limfocita. U ovom
radu prikazujemo slucaj kroni¢nog rekurentnog multi-
fokalnog osteomijelitisa u dvanaestogodisnjeg djecaka
koji je hospitaliziran u Klinici za djecje bolesti Zagreb
radi bolova tupog karaktera koji su se javljali u mirova-
nju i pri izvodenju svakodnevnih aktivnosti, najprije u
podrucju desnog kuka, zatim u projekciji donjih rebara
obostrano te naposljetku u podrucju vratne kraljeznice
zbog Cega je djecak imao pojacanu torakalnu kifozu te
drzao glavu u antalgickom polozaju antefleksije. Osta-
li status je bio uredan ukljucujuci i kozu koja moze bi-
ti zahvacena u sklopu sindroma SAPHO koji udruzuje
sinovitis, akne, pustulozu, hiperostozu te nebakterijski
osteomijelitis. Laboratorijski nalazi su bili unutar gra-
nica referentnih vrijednosti (SE, CRP, KKS, tumorski
biljezi, ANF) ili negativni (HLA-B27 tipizacija). Nalaz
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scintigrafije skeleta je prikazao vrlo intenzivnu kostanu
pregradnju s mjestimice prisutnim razrjedenjima akti-
viteta radiofarmaka u podru¢ju medijalnog dijela desne
klavikule, straznjeg dijela Sestog rebra i odgovarajuceg
kraljezka, trupa C6 i L5 kraljezka te desnog sakroilija-
kalnog zgloba. S obzirom na navedeni nalaz koji je bio
otvorene etiologije, a koja je ukljucivala i moguée se-
kundarne promjene u kostima ucinjen je i CT toraksa
koji je na medijalnom dijelu desne klavikule prikazao
jasno osteoliti¢ko Zariste. Na navedenom dijelu klavi-
kule potom je ucinjena biopsija €iji je nalaz odgovarao
histoloskoj slici nespecifi¢ne reaktivne promjene kosti.
Naposlijetku je u¢injen FDG-PET/CT (Pozitronska Emi-
sijska Tomografija s 18F-fluorodeoksiglukozom) kojom
su registrirane multiple regije patoloskog metabolizma
FDG-a u kostima karakteristicne za specificno upalni
proces, §to je pomoglo u dijagnozi kroni¢nog rekuren-
tnog multifokalnog osteomijelitisa. Terapijske moguc-
nosti ukljucuju nesteroidne protuupalne lijekove, bolest-
modificirajuce antireumatike, kortikosteroide te bisfos-
fonate, a u doti¢nog bolesnika bolovi su ublazeni neste-
roidnim protuupalnim lijekovima.

Kljuéne rijeci: kronic¢ni rekurentni fokalni oste-
omijelitis, prikaz bolesnika
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UDRUZENOST ANKILOZANTNOG SPONDILITISA | URICKOG ARTRITISA
- PRIKAZ BOLESNICE

COMBINED ANKYLOSING SPONDYLITIS AND URIC ARTHRITIS
- CASE REPORT

Frane Grubisi¢' ¢+ Martina Peloza? ¢ Igor Bori¢® ¢ Simeon Grazio'

Sedamdesettrogodisnja bolesnica s dijagnozom
ankilozantnog spondilitisa hospitalizirana je zbog poja-
¢anja bolova u slabinskoj kraljeznici i glutealnoj regiji
1 simptoma asimetri¢nog oligoartritisa (nozni zglobovi,
desni rucni zglob i dorzum desnog stopala) i bez disko-
loracije koze. Anamneza upalne krizobolje prisutna je
dvadesetak godina, a dijagnoza ankilozantnog spondili-
tisa postavljena je na temelju modificiranih NY kriteri-
ja 2002. godine kada je terapijski preporucen nesteroid-
ni antireumatik ibuprofen s dobrim u¢inkom na bol i za-
kocenost. U sije¢nju 2010. godine otkrivena je asimpto-
matska hiperuricemija te je uveden Alopurinol u dnev-
noj dozi od 100 mg. U isto su se vrijeme poceli javljati
boloviu gleznjevima, desnom ru¢nom zglobu i dorzumu
stopala praceni oteklinom i toplinom, te artralgije MCP
zglobova. Epizode asimetri¢nog oligoartritisa trajale su
po desetak dana, prisutne su bez obzira na mirovanje ili
optereéenje, jutarnja zakocenost u zahvacenim perifernim
zglobovima traje oko 2 sata i dobro reagira na primjenu
krioterapije. U klini¢kom su statusu reducirane fizioloske
krivine kraljeznice i ogranicena je pokretljivost (indeks
disanja 3, Schober 4,5 cm), palpatorno su bolni sakroi-
lijakalni zglobovi uz negativan Menellov test, palpator-
no bolni, zadebljani i hipetermni ru¢ni zglobovi, desni

glezanj 1 dorzum desnog stopala i bolni pojedini MCP i
MTP zglobovi. Znakova daktilitisa nije bilo.

Medu laboratorijskim nalazima izdvaja se ubrza-
na sedimentacija eritrocita (54 mm/h), povisen C reak-
tivni protein (25 mg/l) i reumatoidni faktor (316,2 U/
ml), dok su ponovljene vrijednosti mokracne kiseline u
serumu unutar referentnih vrijednosti.

Radioloske promjene aksijalnog skeleta i sakro-
ilijakalnih zglobova ukazale su na uznapredovali anki-
lozantni spondilitis (bilateralni asimetri¢ni sakroileitis
-1 stupnja po NY klasifikaciji i izravnanje fizioloskog
konkaviteta pojedinih trupova kraljezaka u podrucju to-
rakolumbalnog prijelaza), a rendgenogrami prstiju stopa-
la pokazali su oteklinu mekih tkiva u podrucju oba pal-
ca rubne erozivne promjene zglobnih tijela oba I MTP
zgloba koje se uklapaju u sliku uri¢kog artritisa.

Terapijski je preporucena puna dnevna protuupal-
na doza nesteroidnog antireumatika (ibuprofem 1800 mg
dnevno), inhibitor ksantin-oksidaze (Alopurinol u dnev-
noj dozi 100 mg) uz preporuku mjesecne kontrole ura-
ta u serumu i 24h urinu i svakodnevno provodenje me-
dicinske gimnastike.

Kljuéne rije€i: ankilozantni spondilitis, uricki ar-
tritis, prikaz bolesnice
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EOZINOFILNI FASCITIS - PRIKAZ BOLESNIKA
EOSINOPHYLIC FASCIITIS - CASE REPORT

Vesna Budisin' ¢ Dragica Vrabec-Matkovi¢' ¢ Radmila Belovié¢-lvankovié' * Vi$nja Milavac-Puretié?

Eozinofilni fascitis (Shulmanov sindrom) je po-
sebno izdvojen sindrom bolesti vezivnog tkiva nepozna-
te etiologije. Javlja se rijetko, ¢es¢e u muskaraca. Ka-
rakterizira ga upala i zadebljanje koZe, potkoznog tkiva
i duboke fascije, najcesce na podlakticama i nogama, a
rjede na Sakama, stopalima i trupu.

Prikazujemo 59-godisnjeg muskarca u kojeg se
prije 18 mjeseci javio eritem i oticanja desne Sake, po-
tom i desne podlaktice i nadlaktice. Lijecen hospitalno
na zaraznom odjelu u drugom mjesecu bolesti parente-
ralnom primjenom antibiotika (klindamicin+kinolon)
kao suspektni erizipel desne ruke i opserviran kao mo-
gudi limfadenitis desne ruke. Nakon toga hospitaliziran
na reumatologiji i tada je provedena limfna drenaza za-
ostalog limfedema desne ruke uz dijagnozu limfedema
desne ruke, stanja poslije erizipela, cervikobrahijalnog
sindroma i epikondilitisa ulnarno desno. Lokalni nalaz
je ostao nepromjenjen. Paralelno se javio tremor, smet-
nje ravnoteze, oslabljen sluh te bolovi u vratnoj i sla-
binskoj kraljeznici. U petom mjesecu bolesti temeljem
fizikalnog pregleda, laboratorijskih nalaza i histopato-
loskih nalaza postavljena dijagnoza eozinofilnog fascit-
sa i zapocCeta terapija kortikosteroidima i klorokinom.
Opseznom obradom iskljucen paraneoplasti¢ni sindrom.
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Tijekom devet mjeseci bio na terapiji kortikosteroidima.
Klorokinin je ukinut zbog sumnje da su neuroloske ma-
nifestacije u vidu tremora i vrtoglavice nuspojava istog.
U terapiju je uvedena levodopa kojom se registrira ma-
nje, prolazno poboljSanje neuroloskih manifestacija od
strane srediSnjeg zivéanog sustava. MR mozga pokazala
blazu kortikalnu atrofiju te multiple vaskularne promje-
ne subkortikalno i periventrikularno obostrano, multi-
ple degenerativne promjene cervikalne kraljeznice bez
operabilnog supstrata, kao i protruziju i.v. diska L5-S1.
Nakon 18 mjeseci bolesti bolesnik ima kontrakturu de-
snog ramena, induracije i bolne kretnje desne podlakti-
ce, izrazen tremor glave i ruku, smetnje ravnoteze, bo-
love u vratu i krizima, otezan hod.

Bolesnici s eozionofilnim fascitisom su rijetki,
obzirom na etiologiju i mogu¢i komorbiditet sloZeni,
te predstavljaju izazov u lijeCenju. Eozinofilni fascitis
je opisivan uz hemotoloska oboljenja, i ne opisuje se
uz neuroloske manifestacije od strane srediSnjeg ziv-
¢anog sustava.

Uz eozinofilni miozitis se opisuje neuroloske ma-
nifestacije, a u ovog bolesnika je to iskljuceno.

Kljuéne rijeci: eozinofilni fascitis, bolesti vezivnog
tkiva, neuroloske manifestacije, prikaz bolesnika
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PROBLEMI REUMATOLOSKOG BOLESNIKA U PROTETICKOJ REHABILITACUI
PROBLEMS OF RHEUMATIC PATIENT IN PROSTHETIC REHABILITATION

Vedrana Muzi¢' * Ida Kovaé' ¢ Miroslav Mayer? ¢ Ognjen Zivkovié¢' ¢ Miroslav Jeli¢'

U prikazu bolesnice s dugogodi$njom reumat-
skom boles¢u - sustavni eritemski lupus (SLE) i poslje-
di¢no razvijenim komplikacijama i komorbiditetima,
ukazat ¢e se na probleme i slozenost programa proteticke
rehabilicije reumatoloskog bolesnika. Bolesnici je 1993.
godine dijagnosticiran SLE, koji nije uspjesno medika-
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mentozno (KS i/ili DMARD) kontroliran. U meduvre-
menu su se razvile komplikacije: Cushingoidni sindrom,
DVT, cirkulatorna periferna insuficijencija, krizobolja,
osteoporoza i funkcionalni deficiti ASZ.

Kljucne rijeéi: reumatoloski bolesnik, SLE, re-
habilitacija, proteza
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Zavod za fizikalnu medicinu, rehabilitaciju i reumatologiju
Klini¢ka bolnica “Sveti Duh” ¢ Sveti Duh 64 ¢+ 10000 Zagreb

KRONICNA VERTEBRALNA BOL KROZ MEDUNARODNU
KLASIFIKACIJU FUNKCIONIRANJA, ONESPOSOBLJENJA | ZDRAVLIA

CHRONIC VERTEBRAL PAIN SEEN THROUGH INTERNATIONAL
CLASSIFICATION OF FUNCTIONING, DISABILITY AND HEALTH

Ana Aljinovi¢ ¢ Mirka Jaksi¢ ¢ Sanjica Vlasi¢ ¢ Antun Jurini¢ * Marija Graberski Matasovi¢

Medunarodna klasifikacija funkcioniranja, ones-
posobljenja i zdravlja (ICF) sve se ¢eScée koristi u sva-
kodnevnom radu na podruéju fizikalne medicine i re-
habilitacije. Razlicite ICF liste razvijene su kako bi se
standardizirali brojni ¢imbenici koji utjeu na ishod re-
habilitacijskog procesa.

Cilj rada je prikazati rezultate primjene ICF liste
u kronic¢ne vertebralne boli u bolesnika koji dolaze na
ambulantnu fizikalnu terapiju.

U istrazivanje su ukljucena 34 bolesnika (27 zena
i 7 muskaraca) u dobi od 40 do 65 godina koji su imali
bol bilo kojeg dijela kraljeznice prisutnu najmanje go-
dinu dana. Za procjenu je koristena ICF lista, koja je sa-
stavljena Delfi metodom. KoriStene su 4 domene tjele-
snih struktura i funkcija, 6 domena aktivnosti i participa-
cije i dvije domene ¢imbenika okolisa na drugoj i trecoj
razini. Analizom rezultata nadeno je da su kategorije u
kojima su bolesnici istaknuli poteskoce bile: vertebral-
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na bol, sklonost umaranju, izvodenje aktivnosti pod pri-
tiskom, u nenadanim situacijama ili pod stresom, hoda-
nje po neravnim povrsinama te kod ulazenja i izlazenja
iz prijevoznih sredstava. Najvise ih je zabiljeZeno u ka-
tegoriji aktivnosti i participacije, a nije bilo kategorija
koje su bolesnici oznacili kao nevazne.

Rezultati istrazivanja pokazuju da su odabrane
kategorije primjerene za procjenu funkcionalnog statu-
sa bolesnika s kroni¢nom vertebralnom boli. Za razli-
ku od standardnih mjernih instrumenata ICF omoguca-
va odabir kategorija s obzirom na specificne ¢imbenike
bolesti i okoline. Na taj nacin prikupljeni podaci daju
cjelovitiji uvid u funkcionalni status bolesnika i prema
njima se definiraju rehabilitacijski ciljevi. Zabiljezene
kategorije vazne u prac¢enju bolesnika su kvantificirane
i usporedive i mogu se koristiti kako za pracenje bole-
snika tako i u istrazivackom radu.

Kljuéne rijeci: ICF, kraljeznica, bol
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LIJECENJE POREMECAJA TEMPOROMANDIBULARNOGA ZGLOBA
FIZIKALNOM TERAPIJOM | TOPICKIM KETOPROFENOM
- PRACENJE U PERIODU OD NAJMANJE 12 MJESECI

PHYSICOMEDICAL THERAPY AND TOPICAL KETOPROFEN
FOR TEMPOROMANDIBULAR JOINT DISORDER
- AT LEAST 12 MONTH FOLLOW-UP

Tomislav Badel' ¢ Ladislav Krapac? ¢ Miljenko Marotti® ¢ Josipa Kern* ¢ Jadranka Keros®

Svrha istrazivanja je pracenje uspjeha lijeCenja
temporomandibularne boli kao i funkcijskog stanja sto-
matognatskog sustava bolesnika s poremecéajem tempo-
romandibularnoga zgloba (TMZ-a) nakon najmanje 12
mjeseci od pocetka lije¢enja.

Od rujna 2008. do lipnja 2010. u istrazivanje je
ukljuceno 50 bolesnika s klini¢kim simptomima pore-
mecaja TMZ-a (bol, ograniceno otvaranje usta, skljoca-
nje i/ili krepitacija u zglobu). Prosjec¢na dob bolesnika
bila je 34,4 godine (raspon 14-71 godina; 88% zensko-
ga spola). Osim klinic¢ke dijagnostike koja je ukljucila i
metode manualne funkcijske analize, poremecaj TMZ-a
definitivno je potvrden magnetskom rezonancijom. Bo-
lesnike je pregledao i fizijatar-reumatolog, koji im je in-
dicirao fizikalno lijeCenje tegoba TMZ-a. Specifi¢nost
terapije bila je edukacija a zatim i samostalno ponav-
ljanje oralnih vjezbi po Schulteu te topikalna primjena
lokalnog nesteroidnog antireumatika ketoprofena (Fa-
stum gel®). Evaluacija funkcijskog stanja, osim dental-
no-medicinskog pregleda, podrazumijevala je mjerenje
kretnji mandibule pomi¢nom mjerkom te subjektivno
mjerenje boli na vizualno-analognoj skali (VAS 1-10).
Za usporedbu parametara kapaciteta kretnji mandibule
ukljuc¢eno je 20 asimptomatskih ispitanika (prosje¢na
dob 23,5 godina; raspon dobi 21-27 godina; 70% Zen-
skoga spola), kojima je klini¢ki te magnetskom rezo-
nancijom utvrden fizioloski TMZ.

Na bol u TMZ-u zalilo se 98% bolesnika, dok je
ucestalost patoloskih zvukova bila manja (Skljocanje u
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68%, a krepitacije u 28% bolesnika). Na ograniceno otva-
ranje usta zalilo se 58%, a na bol u obrazima 58% dok je
bol u uhu osjecalo 50% bolesnika. Temeljem klinickog i
radioloskog nalaza 26% bolesnika imalo je primarnu di-
jagnozu osteoartirtisa, a 74% anteriorni pomak zglobnog
diska. Na konstantnu bol u TMZ-u zalilo se 26% bolesni-
ka. Izmedu bolesnika prije terapije i asimptomatskih is-
pitanika postojala je statisticki znacajna razlika u iznosu
aktivnog otvaranja usta (p<0,0001), a ta je znatna razlika
i dalje bila uusporedbi s mjerenjem bolesnika na kontrol-
nom pregledu (p=0,0002). Bol na AVS-u prije terapije ti-
jekom kretnji mandibule, u mirovanju i na palpaciju bila
je 6,4; 2,11 3,6, dok su na kontroli unutar oko 6 mjeseci
postignute slijedece prosjecne vrijednosti: 1,5; 0,3 1 1,4.
Na kontroli nakon najmanje 12 mjeseci od pocetka terapi-
je postignute su prosjeéne vrijednosti boli u TMZ-u: 0,9;
0,2 1 1,0 - iako je postignuta analgezija, jos uvijek su za
kategorije boli na AVS bile sljede¢e maksimalne vrijed-
nosti: 7,0; 3,0 1 6,7. U usporedbi stanja tijekom kontrol-
nog pregleda utvrdene su sljedece vrijednosti (unutar oko
6 mjeseci/nakon najmanje 12 mjeseci): bez tegoba bilo je
34%/32%, a stanje pojave bezbolnih zvukova u TMZ-u
imalo je 30%/40% bolesnika. Na bol smanjenog intenzi-
teta zalilo se je 34%/20% bolesnika, dok je stanje bez po-
boljSanja i nesmanjenu bol imalo 2%/8% bolesnika.
Fizikalnom terapijom s kinezioterapijom po
Schulteu i lokalnom uporabom ketoprofenskog gela (Fa-
stum gel®) postignuta je znatna analgezija TMZ-a. Unu-
tar dvije kontrole vidljivo je poveéanje udjela bolesni-
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ka koji nemaju bolove, sa 64% na 72%. Medutim, po-
vecéao se, iako malen udio, bolesnika u kojih nije doslo
do poboljsanja. Obzirom na simptomatski karakter pri-
mjenjene terapije ne moze se oc¢ekivati potpuni uspjeh
funkcijskog lije¢enja u svih bolesnika s poremecajem
TMZ-a. Istovremeno reverzibilnost i neinvazivnost fi-
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zikalne terapije daje moguénost njihova ponavljanja ili
kombiniranja s drugim terapijskim postupcima (oklu-
zijska udlaga, akupunktura i dr.).

Kljucne rijeci: temporomandibularni zglob, po-
mak zglobnog diska, osteoartiritis, fizikalna terapija, ke-
toprofen, magnetska rezonancija

Reumatizam 2010. ¢ 57(2)



SAZETAK ABSTRACT

1Zavod za stomatolosku protetiku ¢ Stomatoloski fakultet
Sveuciliste u Zagrebu ¢ Gunduliéeva 5 ¢+ 10000 Zagreb
2Klini¢ki zavod za dijagnosti¢ku i intervencijsku radiologiju
Klini¢ka bolnica “Sestre milosrdnice” ¢ Vinogradska 29 ¢ 10000 Zagreb

HONDROMATOZA TEMPOROMANDIBULARNOGA ZGLOBA
- PRIKAZ BOLESNICE S PREGLEDOM LITERATURE

CHONDROMATOSIS OF TEMPOROMANDIBULAR JOINT
- A CASE REPORT WITH A LITERATURE REVIEW

Tomislav Badel' ¢ Darko Bedek? ¢ Miljenko Marotti? ¢ lvan Krolo? ¢ Dijana Podoreski?

Sinovijalna hondromatoza je benigna bolest zglo-
bova (najcesce ramena, kuka, lakta, koljena i dr.) karak-
terizirana metaplastiCkom tvorbom slobodnih tijela hr-
skavi¢ne grade u sinovijalnoj tekuéini i zglobnom pro-
storu. Rjede se u sklopu hrskavicnih metaplastickih ti-
jela stvaraju i osificirane jezgre te se tada naziva oste-
ohondromatoza. Etiologija je nejasna, a mogu¢i uzroci
su embrionalni poremecaj, trauma, lokalna infekcija ili
funkcijska dekompenzacija.

Temeljem suradnje s radiologom u dijagnostici po-
remecaja temporomandibularnog zgloba (TMZ-a) upu-
¢ena je na dentalno-medicinski pregled 54-godisnja bo-
lesnica kojoj je u sklopu CT (komjuterizirana tomogra-
fija) dijagnostike mozga utvrdena abnormalnost desnog
TMZ-a u smislu hondromatoze. Bolesnica je bila hospi-
talizirana zbog insuficijencije vaskularizacije mozga, ali
je prethodno lijecila i tegobe vezane za preaurikularno i
aurikularno podrucje desne strane. Prve tegobe imala od
sije¢nja 2007. kad se obratila specijalistu ORL jer boluje
i od Méniérove bolesti. Nakon toga lijecila se u oralnog
kirurga od lipnja 2007. do ozujka 2008., gdje je bila op-
skrbljena okluzijskom udlagom. U desnom TMZ-u tada je
imala Skljocanje, bolnost preaurikularno i pri jacem otva-
ranju usta. Bol je bila konstantna, i u mirovanju. Kad je ti-
jekom 6 mjeseci nosila udlagu doslo je do poboljsanja, ali
udlagu nije viSe mogla nositi nakon vadenja jednog zuba.
Nakon toga nosi donju, kao i gornju djelomic¢nu protezu s
kojima nije u potpunosti zadovoljna. Kad boli TMZ, na-
roCito u mirovanju, ima i glavobolje. Operirala menisku-
se oba koljena, boluje od hipertenzije, dijabetesa melitu-
sa te lumbosakralnog sindroma s diskopatijom segmenta
L4-L5. Klini¢ki u desnom TMZ-u imala bol i sitne kre-
pitacije pri aktivnim kretnjama. Bolnost desnog TMZ-a
kod pasivnih kompresija upucuje na osjetljivost bilami-
narne zone. Otvaranje usta iznosilo je 41 mm s izraZenim
lateralnim pomakom kondila. Bolove u desnom TMZ-u
ocijenila pri otvaranju usta na AVS (0-10) sa 5,3, na pal-
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paciju 2,5 i u mirovanju 4. lako je klinicki izgledalo da
je u pitanju anteriorni pomak zglobnog diska bez repozi-
cije, CT kao 1 dodatna pretraga magnetskom rezonanci-
jom (MR-om) potvrdila je po morfoloskom opisu stanja
dijagnozu osteohondroze: inhomogeni multilokularni ek-
spanzivni proces bez patoloske inhibicije na postkontras-
tnim presjecima. Kostane strukture TMZ-a bile su bez na-
znaka degenerativnih promjena, a diskus bez anteriornog
pomaka. Kontralateralni zglob bio bez patoloskih promje-
na. Predvidena je za kirurski zahvat §to ¢e ovisiti o volji
bolesnice kao i njezinom zdravstvenom stanju.
Hondromatoza TMZ-a je jako rijetka pojava, u us-
poredbi s pojavom u ostalim, velikim zglobovima, tijela.
Uglavnom su opisivani prikazi pojedinih bolesnika kaoji
su redovito zbrinuti kirur§kim zahvatom. U Hrvatskoj je
Barlovi¢ 1977. opisao dugovremeno pracenje operirana
dva muska bolesnika. Ipak, osteohondroza TMZ-a ces¢a
jeuZena, javlja se jednostrano, vise na desnoj strani kao
iuovom prikazu. Obostran razvoj osteohondroze TMZ-
a izuzetno je rijedak. U dijagnostici se koriste osim kla-
si¢nih rentgenografskih prikaza vise CT zbog slojevi-
tog snimanja a time i prikaza cijelog TMZ-a. Ipak, MR
omogucuje osim §to se izbjegava ionizirano zracenje,
prikaz mekih zglobnih struktura (zglobni disk, medula
kosti, upalni eksudat i dr.) u §to se ukljucuje i slabokal-
cificirana strana tijela u smislu hondromatoze. Hondro-
matoza se klasificira kao bendigna nodularna prolifera-
cijate je dvojbeno je li to novotvorina ili kroni¢na upala
s razvojem metaplastiCkog procesa. Do sada nije zabi-
ljezen naknada maligna transformacija u osteosarkom u
TMZ-u, a rijetko u drugim zglobovima. Niska inciden-
cija (prema literaturi oko 0,3%) kao i nespecifi¢na kli-
nicka slika uzrokuju poteskoce u klinickoj dijagnostici
TMZ-a s hondromatozom. Bez obzira na koriStene ra-
dioloske postupke, definitivna dijagnoza hondromatoze
postavlja se temeljem patohistoloskog nalaza. Prema vla-
stitom uzorku bolesnika s orofacijalnim bolovima koji
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su snimani MR-om zbog sumnje na poremec¢aj TMZ-a, Kljuéne rijeci: temporomandibularni zglob, hon-
incidencija hondromatoze iznosi 0,4% unutar prospek-  dromatoza, kompjuterizirana tomografija, magnetska
tivnog istrazivanja od 2001. do 2010. godine. rezonancija
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INTRAVENSKO LIJECENJE OSTEOPOROZE - STANDARD DENZITOMETRIJE
- PRIKAZ BOLESNIKA

INTRAVENOUS OSTEOPOROSIS TREATMENT - DENSITOMETRY STANDARD
- CASE REPORT

lvica Fotez

Cilj rada je prikazati bolesnika lije¢enog intra-
venskom terapijom ibandronatom te definiranje “stan-
darda” denzitometrije.

Bolesnik, roden 1954. godine, javio se u fizija-
trijsku ambulantu u prosincu 2007. godine zbog bolo-
va u ledima. Anamnestic¢ki se doznaje da je 2006. go-
dine imao src¢ani udar te da su mu ugradena dva stenta.
2007. godine je gastrektomiran zbog karcinoma zZeluca
te je provedeno 5 ciklusa kemoterapije.

Nakon pregleda fizijatra bolesnik je upucen na di-
jagnosticku obradu zbog sumnje na osteoporozu. U¢inje-
na je denzitometrija: ukupni T-score kraljeznica: -2,6 SD,
BMD 810. L1:-1,9, BMD 801; L2: -3,1 SD, BMD 750;
L3:-2,1 SD, BMD 872; L4: -3,0 SD, BMD 810. Uku-
pni T-score L kuk: -2,4 SD, BMD 675, Ward -3,2 SD,
BMD 339, vrat -2,2 SD, BMD 633, intertrohanter:-2,6
SD, BMD732. BMI 25, laboratorijska obrada, isklju¢en
je sekundarizam te je postavljena dijagnoza osteoporoze.
U srpnju 2008. godine zapocinje se intravenska terapi-
ja ibandronatom. Bolesnik redovito prima intravensku
terapiju svaka 3 mjeseca, te uzima nadomjesnu terapiju
kalcija i vitamina D3. Nakon 12 mjeseci ucini se kon-
trolna denzitometrija koja pokazuje evidentno pobolj-
Sanje BMD-a i T-scora (ukupni T-score kraljeznica: -1,3
SD, BMD 949; L1:-0,9, BMD 907; L2: -2,1 SD, BMD
858; L3-1,3 SD, BMD 958; L4: -0,7, BMD 1067. Uku-
pni T-score L kuk: -1,1 SD, BMD 863, vrat: -1,8 SD,
BMD 683; Ward: -2,9, BMD 375; intertrohanter: -1,3,
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BMD 964. BMI: 24. bez obzira na evidentno poboljsa-
ne nastavi se s intravenskom terapijom.

Nakon 18 mjeseci, u sije¢nju 2010. uéini se kon-
trolna denzitometrija, medutim sada na tri lokacije; lum-
balna kraljeznica, kuk i lijeva podlaktica. T-score total
kraljeznice: -1,4 BMD:934; L1:-1,3 SD, BMD: 864; L2:
-2,3SD, BMD:839; L3:-1,0 SD, BMD992; L4: -1,2 SD,
BMD:1009. Ukupni T-score L kuk: -1,5 SD, BMD 809;
vrat: -2,2 SD, BMD:628, Ward: -2,9 SD, BMD 378; in-
tertrohanter: -1,6 SD, BMD 914. Podlaktica lijeva, uku-
pni T-score: -3,4, BMD 496; UD -2,2, BMD 386; MID:
-3,5, BMD 503;1/3: -4,1, BMD 590. Nastavi se s intra-
venskom terapijom osteoporoze te se 16. kolovoza 2010.
ucini kontrolna denzitometrija. Ukupni T-score kraljez-
nica: -1,0 SD, BMD 986, L.1:-1,0 SD, BMD 895; L2: -
1,7 SD, BMD 908; L3: -1,4 SD, BMD 951; L4: 0,1 SD,
BMD 1154, Kuk L ukupni T-score: -0,7 BMD, vrat: -1,3
SD, BMD 750, Ward: -2,6 SD, BMD 411; intertrohan-
ter: -0,9 SD, BMD 1027. Podlaktica L, ukupni T-sco-
re: -3,5 SD, BMD 490; UD: -1,5 SD, BMD 423; MID:
-3,9, BMD 482; 1/3: -4,3 SD, BMD 578.

Ovim prikazom Zeljelo se naglasiti problem na-
stavka lijeCenja osteoporoze vezano uz interpretaciju
nalaza denzitometrije ovisno o mjestu mjerenja, a ima-
juéi u vidu da se radi o intravenskom pripravku koji na-
zalost nije na “listi” HZZO.

Kljucne rijeci: osteoporoza, standardi denzito-
metrije, lijeCenje, prikaz bolesnika
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STRES ZDRAVSTVENIH DJELATNIKA
U POLIKLINICKOJ SLUZBI

WORK-TREATED STRESS
AMONG CROATIAN POLICLINICAL HEALTHCARE WORKERS

Zoja Gnijidi¢ ¢ Davorka Rosié

Posljednjih godina raste svijest o postojanju stre-
sa u lije¢nic¢koj profesiji kao i u zdravstvenih djelatni-
ka, poglavito u bolnickoj praksi. To je stoga Sto se pred
njih stavlja sve viSe zahtjeva sa strane struke, bolesni-
ka i drustva. Poznata je povezanost rizika nastanka ne-
kih bolesti sa stresom kao karcinom dojke, prostate ili
kolorektalnog karcinoma. U razvoju stresa bitna su dva
¢imbenika: uzro¢nik stresa ili stresor i sama osoba koja
dozivljava stres. Nuzno je prepoznati rizi¢ne ¢imbeni-
ke da bi prepoznali i lijecili stres.

Cilj rada bio je procijeniti moguce stresore u po-
liklini¢koj praksi, omoguciti bolje prepoznavanje stre-
sa radi rjeSavanja i prevencije stresa u sklopu ocuva-
nja zdravlja zdravstvenih djelatnika na radnom mjestu.

Koristili smo mjerne instrumente za procjenu stre-
sa koji su koristeni u bolnickoj praksi (WHOQOL-BREF
- program za mentalno zdravlje Svjetske zdravstvene or-
ganizacije, Human Work Indeks (HWI) - upitnik za pro-
cjenu utjecaja rada na zdravlje i radnu sposobnost i po-
datke za socijalnu statistiku. Istrazivanje je provedeno
medu lije¢nicima, medicinskim sestrama i tehni¢arima
te fizioterapeutima vise i srednje stru¢ne spreme. Upit-
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nike smo dostavili na odjele, osigurali anonimnost i do-
brovoljnost. Statistickom obradom se procijenila svaka
pojedina dimenzija testa.

0d 50 ispitanika, 49 je ispunilo anketu. Od njih 10
lije¢nika i1 39 zdravstvena djelatnika. Prema spolu bilo
je 91,84% zena i 8,16% muskaraca. 70% ispitanika radi
smjenski ali bez noénog rada ili rada nedjeljom i prazni-
kom, i to vise od 16 godina (16,5 god.). Radno iskustvo
ispitanika prosjecno bilo je vise od 20 godina (23,46 god.).
Svoje radno mjesto njih 46,95% dozivljava kao ponekad
stresno, a 20,4% stresno. Rezultati ispitivanja pokazuju
da oko 30% ispitanika ima smetnje koje povezuju uz rad-
no mjesto i stres, najcesée izraZene sa strane lokomotor-
nog, kardiovaskularnog i probavnog sustava.

Zakljucno, rad u poliklinickoj praksi nije tako
stresan kao rad u bolnici, iako njih 22,9% smatra da ima
povremene psihicke tegobe zbog stresa u radu s bolesni-
cima zbog zahtjeva radnog mjesta (normativa) kao i za-
htjeva i o¢ekivanja bolesnika. Rezultati ¢e biti koristeni
za prepoznavanje, sprjecavanje i uklanjanje ili smanjiva-
nje problema stresa prouzro¢enog na radnom mjestu.

Kljuéne rijeci: zdravstveni djelatnici, stres
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USPOREDBA NEFARMAKOLOSKOG LIJECENJA POLINEUROPATIJA
U REUMATSKIM BOLESTIMA | DIJABETESU

COMPARISON OF NONPHARMACOLOGIC TREATMENT OF POLYNEUROPATHY
IN RHEUMATIC DISEASES AND DIABETES

Davorka Rosi¢ ¢ Rossana Cizmi¢ ¢ Nadica gkreb-Rakijaéic’ ¢ Zdenka Barisi¢ ¢ Zoja Gnijidi¢

Periferne neuropatije karakteriziraju poremeca-
ji funkcije perifernog ziv€anog sustava. Etioloska kla-
sifikacija steCenih neuropatija je izrazito slozena. Kao
jedna od najcescih, opravdano se spominje dijabetic-
ka polineuropatija. Zadnjih godina, sve viSe se govo-
ri o polineuropatijama u upalnim reumatskim bolesti-
ma. Polineuropatija je najces¢i neuroloski poremeca;j
u sklopu Secerne bolesti. Gotovo svaki drugi oboljeli
od Seéerne bolesti ima dijabeticku polineuropatiju, $to
na razini Hrvatske iznosi oko 4% stanovnika. Od toga
16% (0,5% stanovnika Hrvatske) ima bolnu dijabetic-
ku polineuropatiju.

U autoimunim bolestima destruktivna sinovi-
jalna upala uzrokuje progresivna, ireverzibilna oSte-
¢enja i artikularnih i periartikularnih struktura s po-
sljedi¢nim oStecenjima funkcije 1 nastankom invalid-
nosti. U upalnim reumatskim bolestima ceste su neu-
roloske komplikacije, a periferne neuropatije su jedna
od neuroloskih manifestacija. Sustavan pristup teme-
ljen na podacima dobivenim u anamnezi, neuroloskim
pregledom i neurofizioloskim ispitivanjem, neophodan
je za primjerenu procjenu i u¢inkovito lijecenje poli-
neuropatija. Terapijski pristup temelji se na lijeCenju
primarne bolesti, analgetskoj terapiji i na procedura-
ma fizikalne terapije.

Cilj je bio razmotriti u¢inkovitost primjene gal-
vanske struje i medicinske gimnastike u lijeCenju bole-
snika sa polineuropatijom.
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Ispitanike smo podijelili u dvije skupine. Skupina
L. brojila je 30 ispitanika koji se lijece od dijabetesa, 19
muskaraca i 11 Zena, dobi od 23 do 65 godina. Skupina
II. brojila je 30 ispitanika koji se lijee od upalne reu-
matske bolesti, 9 muskaracai21 Zena, dobi od 26 do 65
godina. Ispitanici su proveli individualni rehabilitacijski
tretman koji je obuhvacao sljedeée terapijske procedu-
re: galvansku struju i medicinsku gimnastiku. Kroz ana-
mnesticke podatke i klinicki pregled, prije i poslije fizi-
kalne terapije odreden je intenzitet parestezija, krampa,
a svi ispitanici ispunili su i upitnik o neuropatskoj boli
”Pain detect”. EMNG obrada ucinjena je prije i poslije
provedene fizikalne terapije te su usporedene senzorne
i motorne brzine provodljivosti.

Statisticki znacajnije razlike nasli smo u obje
skupine u smanjenju intenziteta parestezija, krampa 1
u vrednovanju rezultata upitnika o boli poslije povede-
ne fizikalne terapije. Statisticki manje razlike u EMNG
obradi nasli smo u senzornim brzinama provodljivosti
poslije provedene fizikalne terapije dok znacajnijih ra-
zlika nije bilo u motornim brzinama provodljivosti pri-
je i poslije provedene fizikalne terapije.

Navedenim terapijskim pristupom znac¢ajno su
smanjene tegobe ispitanika i poboljSana je kvaliteta zi-
vota. Procedure fizikalne terapije nezaobilazne su u ne-
farmakoloskom lije¢enju reumatskih bolesti.

Kljucne rijeci: polineuropatija, reumatske bole-
sti, dijabetes, fizikalna terapija
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CERVIKOBRAHIJALNI SINDROM U BORELIOZI - PRIKAZ BOLESNIKA
CERVICOBRACHIAL SYNDROME IN BORELIOSIS - CASE REPORT

Davorka Rosié¢ ¢ Nadica §kreb-Rakija§ié + Rossana Cizmi¢ ¢ Zdenka Barigi¢

Cervikobrahijalni sindrom karakteriziran je bolovi-
ma u donjem dijelu vratne kraljeznice koji se Sire u jednu
ili obje ruke. Cesto se koristi i naziv cervikalna radiku-
lopatija - koja oznacava disfunkciju ziv€anog korijena u
podrucju vratne kraljeznice. Patofiziologija bolesti kori-
jenova je kompleksna. U mladih osoba naj¢eséi uzrok je
trauma ili pomak i.v. diska, a u starijih najces¢i uzrok su
degenerativne promjene vratne kraljeznice. Kompresivna
radikulopatija moze biti imitirana i drugim bolestima.

Bolesnik u dobi od 67 godina kod pregleda u fi-
zijatrijsko-reumatoloskoj ambulanti zali se na bolove
u miSi¢ima ramena i na bolno trnjenje u rukama. Ne-
koliko mjeseci prije dolaska, pri padu je zadobio prije-
lom desne podlaktice na tipicnom mjestu. U¢injenom
RTG obradom iskljucen prijelom vratnih kraljezaka.
Prije mjesec dana, poslije uboda krpelja u podruéju ra-
mena, radi EM, lije¢en kroz tri dana Sumamed tbl. Pri-
je 13 godina ucinjena interlaminektomija uz ekstirpaci-
ju diska i.v. L4-L5.

Kod pregleda primjerena, ali bolna pokretljivost
vratne kraljeznice, uredna motorika i MTR na gornjim
ekstremitetima. Registrira se hipoestezija obostrano u
dermatomu C5,6. Preporucena je fizikalna terapija. Po-
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slije zavrSene fizikalne terapije dolazi na kontrolni pre-
gled. Zali se na glavobolju, poja¢ane bolove u vratu i u
rukama. Kod pregleda bolna je i limitirana pokretljivost
u vratu, oslabljena je abdukcija u ramenima, uz smanje-
nu GMS oba gornja ekstremiteta. Suspektna je pareza n.
facialisa desno. Preporucena i ucinjena daljnja obrada.
Lab: SE 48, L 10,7, CRP 9,7, GGT 58. EMNG obrada
ukazuje na pocetnu akutnu leziju C5(C6) korijena obo-
strano, nesto jace desno. MR cervikalne kraljeznice upu-
¢uje na degenerativne promjene. Serologija pozitivna na
B. Burgdorferi IgG i [gWB. Bolesnik je upucen infek-
tologu i lijeCen Ceftriaxonom. Po zavrsenom lijecenju
infektologa bez bolova u vratu i u rukama.

U prikazanog bolesnika s klinickom slikom cer-
vikobrahijalnog sindroma uvjetovanog zoonozom koju
je prenio krpelj, nedostatna je bila medikamentozna te-
rapija provedena nakon karakteristicne kozne promjene
na mjestu uboda - erythema migrans.

U diferencijalnoj dijagnozi i u obradi nekih
cervikalnih radikulopatija potrebno je razmisljati i o
boreliozi.

Kljuéne rijeci: cervikobrahijalni sindrom, bore-
lioza, prikaz bolesnika
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ZASTO SU NAM POTREBNI REGISTRI
BOLESNIKA LIJECENIH BIOLOSKIM LIJEKOVIMA?

WHY DO WE NEED REGISTRIES
OF PATIENTS ON BIOLOGICS DRUGS?

Srdan Novak' ¢ Jadranka Morovi¢-Vergles?

Sazetak

Vazni podaci o primjenjenim bioloskim lijekovi-
ma poticu i iz nacionalnih registara lijecenih bolesnika.
Osnovni cilj osnutka registara je prac¢enje ucinkovitosti
i neskodljivosti (sigurnosnog profila) bioloskih lijekova

Kljuéne rijeci

pri dugoro¢noj primjeni. Osim toga, iz registara moze-
mo dobiti informacije o ishodu bolesti, kvaliteti Zivota,
ravnotezi djelotvornosti i rizika ukljucujuéi i cijeloku-
pne troskove drustvene zajednice.

bioloski lijek, sigurnost, registar, u¢inkovitost

Summary

Significant data on applied biologic drugs can be
found in national registries of treated patients. The main
reason of establishing registries is monitoring the efficacy

Keywords

and safety of biologic drugs in long-term treatment. Reg-
istries provide information on outcome of the disease, life
quality, and risk-benefit ratio including society costs.

biologic drugs, efficacy, registry, safety
Uvod

Podaci o ucinkovitosti, neskodljivosti i sigurno-
snom profilu bioloskih lijekova koji se primjenjuju u li-
jecenju upalnih reumatskih bolesti poticu iz randomizi-
ranih klinickih ispitivanja. [zuzetno vazni podaci za kli-
nicku praksu o primjenjenim bioloskim lijekovima poti-
¢u 1 iz nacionalnih registara lijecenih bolesnika. Nakon
registracije prvog TNF-a inhibitora za lijecenje reuma-
toidnog artritisa, na poticaj nacionalnih reumatoloskih
drustava u nekoliko europskih zemalja uspostavljeni su
neovisni registri bolesnika lije¢enih ovim novim, bio-
loskim lijekovima.

Osnovni cilj osnutka registara bio je pracenje
ucinkovitosti i neskodljivosti (sigurnosnog profila) bio-
loskih lijekova pri dugoro¢noj primjeni (1). Registri bi-
oloskih lijekova uspostavljeni su u nekoliko europskih
zemalja ukljuGujuéi Veliku Britaniju, Svedsku, Spanjol-

doc.dr.sc. Srdan Novak

sku, Njemacku, Norvesku, Dansku, Nizozemsku i Svi-
carsku, a u nekim zemljama su u osnutku. Europski re-
gistri bioloskih lijekova predstavljaju novu generaciju
farmako-epidemioloskih kohortnih studija.

Svi registri su pod nadzorom nacionalnih reuma-
toloskih drustva. lako razliciti u nekim aspektima, re-
gistri imaju brojne zajedni¢ke znacajke: svi ukljucuju
bolesnike koji primaju sve registrirane bioloske lijeko-
ve, kontrolni pregledi bolesnika su u odredenom, de-
finiranom vremenskom razdoblju, a za usporedbu ra-
be kontrolnu skupinu (upotrebljavaju kontrolne kohor-
te). Tri registra; Britanski, Njemacki i Svedski usagla-
sila su standardizirano izvjes¢ivanje nuspojava ¢ime su
osigurali jedinstvene i visoko kvalitetne podatke s ko-
jima upoznaju farmaceutsku industriju i nacionalna re-
gulatorna tijela.

Odjel za reumatologiju i klinicku imunologiju ¢ Klinika za internu medicinu

Klinicki bolnicki centar Rijeka ¢ KreSimirova 42 ¢ 51000 Rijeka
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Zbog ¢ega su nam potrebni registri bolesnika lijecenih bioloskim lijekovima?

Sto mozemo iz njih saznati?

Kratkotrajna u¢inkovitost i neskodljivost (sigur-
nosni profil) bioloskih lijekova dokazana je klinickim
ispitivanjima, ali nam njihova dugoro¢na uc¢inkovitost i
neskodljivost nije poznata. S obzirom da su citokini (pr-
venstveno TNF-a) u ljudi vazni ¢imbenici u imunosnom
odgovoru na infekciju, primjena inhibitora citokina mo-
gla bi oslabiti obrambeni sustav i voditi pove¢anom broju
infekcija, malignoma i autoimunih poremecaja. Odgovor
na pitanje je li povecan broj infekcija, malignoma i dru-
gih bolesti u bolesnika koji su dugoro¢no na bioloskim
lijekovima saznat ¢emo upravo iz registara. Naime, poje-
dinacno prijavljivanje nuspojava od strane lijecnika (ko-
je je, uglavnom, neredovito i nedovoljno) ne moze dati
adekvatne podatke jer nam nedostaje podatak o ukupnom
broju lijecenih bolesnika tim lijekom. Nadalje, nedosta-
je 1 moguénost usporedbe tj. ne mozemo usporediti broj
komorbidnih stanja/nuspojava u bolesnika s RA lijecenih
bioloskim lijekom u odnosu na one s istom dijagnozom

koji ne primaju lijek. Niti tzv. otvoreni produzeci klinic-
kih ispitivanja (open-label extension), ne mogu dati od-
govor na gore postavljeni upit i to prvenstveno zato §to
se prate samo bolesnici koji su prethodno bili uklju¢eni u
randomizirano klinicko ispitivanje, a oni se u mnogoc¢emu
razlikuju od bolesnika lije¢enih u rutinskoj praksi. Stoga
jedino registri daju informaciju o bolesniku iz stvarnog
zivota. Iz registara mozemo dobiti dugorocne podatke o
komorbidnim stanjima, uporabi drugih lijekova i o svim
¢imbenicima koji mogu utjecati na dugoro¢nu ucinkovi-
tost i neskodljivost/sigurnosni profil primjenjenog biolos-
kog lijeka. Obzirom na sve veci broj bioloskih lijekova,
uskoro ¢e veéina bolesnika primiti vise od jednog biolos-
kog lijeka. Analiza podataka u registrima zahtjevat ¢e in-
terdisciplinarni istrazivacki tim i medunarodnu suradnju.
Medunarodna suradnja vazna je i zbog sticanja saznanja
o rijetkim nuspojavama kao i ishodima trudnoc¢a u bole-
snica lijecenih bioloskim lijekovima.

Sto danas znamo o sigurnosnom profilu biologkih lijekova iz registara?

Infekcije

Tri registra objavila su podatke o riziku za infek-
cije u bolesnika koji primaju inhibitore TNF-a (2-4).
Apsolutna stopa na 100 bolesnik-godina je podjednaka.
Medutim, relativni rizik (RR) usporedivan s kontrolnom
skupinom varira od 1,0 do 2,1.

Ovi podaci upuéuju na potrebu intenzivne raspra-
ve o metodoloSkom pristupu a upozoravaju da ne po-
stoji "samo jedna istina" bududi rezultati ovise o duljini
pracenja bolesnika, primjenjenoj metodologiji i struk-
turi kontrolne skupine.

Kardiovaskularni dogadaiji

U bolesnika lije¢enih bioloskim lijekovima sma-
njena je smrtnost od kardiovaskularnih dogadaja u us-
poredbi s bolesnicima s RA lije¢enih konvencionalnim

DMARDsovima, dok je smrtnost jednaka kao i u opcoj
populaciji (5).

Limfomi i solidni tumori

Dostupni podaci ne upucuju da bi lije¢enje bio-
loskim lijekovima doprinjelo povecanju do sada znanog
rizika za limfome koji postoji u bolesnika s RA (1) te je
potrebno daljnje brizljivo pra¢enje. Nema razlike u ri-
ziku od solidnih tumora izmedu RA bolesnika lijecenih
i nelijeCenih bioloskim lijekovima (6).

Autoimune bolesti

Pojedinac¢na izvjeséa o antifosfolipidnom sindro-
mu, lupusu izazvanom lijekovima, upalnim bolestima
CNS-a i vaskulitisima u bolesnika koji primaju TNF-
a blokatore potjecu iz klinickih ispitivanja, dok registri
biljeze pojavu psorijaze i lupusa (7).

Sto danas znamo o uéinkovitosti bioloskih lijekova iz registara?

Obzirom da ne postoje randomizirana klinicka is-
pitivanja koja bi usporedivala anti-TNF lijekove, podaci
iz registara su od velike koristi i nadopunjuju one dobive-
ne randomiziranim klinickim ispitivanjima. Neke od mje-
ra u¢inkovitosti koje se procjenjuju registrima ukljucuju
analizu prediktora odgovora, usporedbu terapijskog od-
govora na anti-TNF monoterapiju s istovremenom terapi-
jom DMARD lijekovima, usporedbu uc¢inkovitosti jednog
bioloskog lijeka s drugim, ostanak na terapiji (tzv. drug
survival), lundex indeks (8). Ostanak na terapiji je vrije-
me kroz koje bolesnik kontinuirano uzima lijek a ¢esto se
koristi kao zamjenski marker za u¢inkovitost. On je obic-
no odraz vece u¢inkovitosti nekog lijeka i nize ucestalosti
znacajnih nuspojava (8). Lundex indeks objedinjuje osta-
nak na terapiji i u¢inkovitost u jednu mjeru (8). Na teme-
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lju registara je uocena i razlika u ostajanju bolesnika na
terapiji u odnosu na dijagnozu. Bolesnici s ankilozantnim
spodilitisom ostaju duZe na terapiji bioloskim lijekovima
u odnosu na bolesnike s reumatoidnim artritisom (9). Re-
zultati u¢inkovitosti variraju od registra do registra, kao i
parametri praéenja. Tako je primjerice u Svicarskom regi-
stru pokazano da je istovremena upotreba DMARD lije-
kova uz anti TNF najcesc¢a u bolesnika lijecenih infliksi-
mabom u kojih je vidljiv i manji terapijski u¢inak nakon
prvih 6 mjeseci lijeCenja $to se povezuje s tolerancijom
na lijek (10). U Danskom registru DANBIO usporedivan
je odgovor na lijeenje, stopa remisije te ostajanje na te-
rapiji za tri anti-TNF lijeka (etanercept, infliksimab, ada-
limumab). Uoceno je da su starija dob, niski funkcional-
ni status te istovremeno uzimanje prednizolona negativ-
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ni prediktori klinickog odgovora i remisije. lako razlike
nisu statisticki znacajne infliksimab je pokazao najslabiji
odgovor na lijeenje, stopu remisije i ostajanje na lijeku
dok je adalimumab pokazao bolji terapijski odgovor. Eta-
nercept je pak pokazao najduze ostajanje na lijeku (11).
Postoje klju¢ne razlike izmedu randomiziranih klini¢kih
ispitivanja i registara ali i jedno i drugo pokazuje da pri-
mjena anti-TNF lijekova u RA poveéava Sansu postiza-

Literatura

nja klinicke remisije. Podaci iz registara daju vise infor-
macija o komparativnoj ucinkovitosti anti-TNF lijekova
no za sada nema statisticki znacajne razlike u u¢inkovi-
tosti izmedu pojedinih lijekova.

Zakljuéno, registri bioloskih lijekova znatno na-
dopunjuju informacije o njihovoj u¢inkovitosti i neskod-
ljivosti kao i o ravnotezi djelotvornosti i rizika ukljucu-
juéi i cijelokupne troskove drustvene zajednice.

1. Zink A, Askling J, Dixon WG, Klareskog L,
Silman AJ, Symmons DPM. European biologicals re-
gisters: methodology, selected results and perspectives.
Ann Rheum Dis 2009;68:1240-46.

2. Listing J, Strangfeld A, Kary S, Rau R, von
Hinueber U, Stoyanova-Scholz M. i sur. Infections in
patients with rheumatoid arthritis treated with biologic
agents. Arthritis Rheum 2005;52:3403-12.

3. Dixon WG, Watson K, Lunt M, Hyrich KL, Sil-
man AJ, Symmons DP. Rates of serious infections, in-
cluding site-specific and bacterial intracellular infecti-
on, in theumatoid arthritis patients receiving anti-tumor
necrosis factor therapy:results from the British Society
for Rheumatology Biologics Register. Arthritis Rheum
2006;54:2368-76.

4. Askling J, Fored CM, Brandt L, Baecklund E,
Bertilsson L, Feltelius N. i sur. Time-dependent increa-
se in risk of hospitalisation with infection among swe-
dish RA-patients treated with TNF-o antagonists. Ann
Rheum Dis 2007;66:1339-44.

5. Carmona L, Descalzo MA, Perez-Pampin E,
Ruiz-Montesinos D, Erra A, Cobo T. i sur. All-cause and
cause-specific mortality in rheumatoid arthritis are not
greater than expected when treated with tumor necrosis
factor antagonists. Ann Rheum Dis 2007;66:880-5.

6. Askling J, Fored CM, Brandt L, Baecklund E,
Bertilsson L, Feltelius N. 1 sur. Risks of solid cancers
in patients with rheumatoid arthritis and after treatment
with tumour necrosis factor antagonists. Ann Rheum Dis
2005;64:1421-6.

57(2) * Reumatizam 2010.

7. Harrison MJ, Dixon WG, Watson KD, King Y,
Groves R, Hyrich K. i sur. Rates of new-onset psoria-
sis in patients with rheumatoid arthritis receiving anti-
tumour necrosis factor a therapy: results from the Bri-
tish Society for Rheumatology Biologics Register. Ann
Rheum Dis 2009;68:209-15.

8. Kristensen LE, Saxne T, Geborek P. 1 sur. The
LUNDEX, a new index of drug efficacy in clinical prac-
tice: results of a five-year observational study of trea-
tment with infliximab and etanercept among rheumato-
id arthritis patients in southern Sweden Arthritis Rheum
2006 Feb;54(2):600-6.

9. Heiberg MS, Koldingsnes W, Mikkelsen K,
Redevand E, Kaufmann C, Mowinckel P, Kvien TK.
The comparative one-year performance of anti-tumor
necrosis factor alpha drugs in patients with rheumatoid
arthritis, psoriatic arthritis, and ankylosing spondylitis:
results from a longitudinal, observational, multicenter
study. Arthritis Rheum 2008 Feb 15;59(2):234-40.

10. Finckh A, Simard JF, Gabay C, Guerne PA;
SCQM physicians. Evidence for differential acquired drug
resistance to anti-tumour necrosis factor agents in rheuma-
toid arthritis. Ann Rheum Dis 2006 Jun;65(6):746-52.

11. Hetland ML, Christensen 1J, Tarp U. i sur. Di-
rect comparison of treatment responses, remission rates,
and drug adherence in patients with rheumatoid arthritis
treated with adalimumab, etanercept, or infliximab: re-
sults from eight years of surveillance of clinical practi-
ce in the nationwide Danish DANBIO registry. Arthri-
tis Rheum 2010 Jan;62(1):22-32.

153



SPONZORIRANO PRIOPCENJE

SPONSORED COMMUNICATION

Klinika za reumatske bolesti i rehabilitaciju
Referentni centar MZSS RH za reumatoidni artritis
Klini¢ki bolniéki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 ¢+ 10000 Zagreb
2Zavod za kliniéku imunologiju i reumatologiju ¢ Klinika za unutarnje bolesti
Klini¢ki bolniéki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 ¢+ 10000 Zagreb
30djel za reumatologiju i klini¢ku imunologiju ¢ Klinika za internu medicinu
Klini¢ki bolniéki centar Rijeka ¢ Kresimirova 42 ¢+ 51000 Rijeka

GOLIMUMAB (SIMPONI®) - PRVI SUPKUTANI ANTI-TNF
KOJI SE PRIMJENJUJE JEDANPUT MJESECNO

GOLIMUMAB (SIMPONI®) - FIRST SUBCUTANEOUS ANTI-TNF
WITH ONCE-MONTHLY APPLICATION

Durdica Babi¢-Nagli¢' ¢ Branimir Anié? ¢ Srdan Novak?

Cimbenik tumorske nekroze alfa (TNF-a) je proin-
flamatorni citokin koji ima sredisnju ulogu u patogenezi
reumatoidnog artritisa, psorijati¢nog artritisa i ankilozan-
tnog spondilitisa. Blokatori TNF-a snazno inhibiraju upal-
nu aktivnost, a time i posljedice nekontrolirane upale.

Golimumab je novi inhibitor TNF-a, humano mo-
noklonsko protutijelo koje se primjenjuje potkozno jed-
nom mjesecno u dozi 50 mg.

GO-BEFORE studija procjenjuje u¢inkovitost i si-
gurnost jednomjese¢nih supkutanih injekcija golimuma-
bom, kombinacije golimumaba i metotreksata i monotera-
pije metotreksatom u bolesnika s reumatoidnim artritisom
trajanja 1 do 1,8 godina koji prethodno nisu lijeCeni me-
totreksatom. U skupini bolesnika lijecenih golimumabom
i metotreksatom kroz 24 tjedna postignuto je znacajnije
poboljSanje simptoma i znakova reumatoidnog artritisa.
Golimumab je opcenito dobro podnosljiv preparat (1).

U GO-FORWARD studiji ocijenjen je u¢inak goli-
mumaba u bolesnika s aktivnim reumatoidnim artritisom
u kojih je metotreksat bio nedjelotvoran. Kombiniranom
terapijom golimumaba i metotreksata postignuta klinicka
remisija u dvostruko vise bolesnika s aktivnim reumato-
idnim artritisom u odnosu na monoterapiju metotreksa-
tom. Golimumab s metotreksatom kroz 52 tjedna znacaj-
no smanjuje znakove i simptome reumatoidnog artritisa i
poboljsava kvalitetu Zivota u usporedbi s monoterapijom
metotreksatom, a bez povecanja rizika nezeljenih nuspo-
java u ispitivanoj populaciji bolesnika (2).

U GO-AFTER studiju ukljuceni su bolesnici s ak-
tivnim reumatoidnim artritisom u kojih je anti-TNF te-
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rapija neucinkovitota ili slabo podnosljiva. Rezultati is-
pitivanja ukazuju da je primjena golimumaba opravda-
na jer je dovela do klinickog pobolj$anja naspram pla-
ceba u bolesnika prethodno lijecenih anti-TNF terapi-
jom. Ucestalost nuspojava bila je podjednaka u obje is-
pitivane skupine §to je vazan nalaz s obzirom da su neki
od bolesnika prekinuli lijecenje zbog nepodnosljivosti
prethodne anti-TNF terapije (3).

U GO-REVEAL studiji golimumab je pokazao dje-
lotvornost u reumatskim i koznim simptomima u bolesni-
ka s aktivnim psorijati¢nim artritisom u kojih je izostao
ucinak sintetskih lijekova koji modificiraju tijek bolesti
ili nesteroidnih antireumatika. Povoljan u¢inak zabiljezen
je na psorijaticne promjene noktiju, entezitis i daktilitis
daktilitisa uz dobru podnosljivost lijecenja (4).

U GO-RAISE klini¢kom ispitivanju primjene go-
limumaba u ankilozantnom spondilitisu u bolesnika u
kojih je konvencionalno lije¢enje nedjelotvorno ve¢ na-
kon jedne doze registrirano je poboljSanje. Prema para-
metrima aktivnosti bolesti u¢inak je odrzan kroz 2 godine
uz nisku stopu kozne reakcije na mjestu aplikacije (5).

Golimumab ima sigurnosni profil usporediv s dru-
gim anti-TNF lijekovima. Infekcije su najcesce zabilje-
Zene nuspojave, a rjede su alergijske reakcije, reakcije
na mjestu primjene lijeka, blaze hematoloske i neuro-
loske reakcije, gastrointestinalne tegobe, hipertenzija i
povisena razina jetrenih enzima (6).

Golimumab se dobro podnosi i aplicira zbog ma-
log volumena injicirane otopine, za bolesnike ugodni-
jeg pufera i rjedeg doziranja.Dostupan u obliku napu-
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njene Strcaljke ili najsuvremenije brizgalice, revoluci-
onarnog autoinjektora razvijenog u suradnji s bolesni-
cima oboljelim od reumatoidnog artritisa. Autoinjektor
ima niz svojstava koja bolesnicima olakSavaju upotre-
bu 1 osmisljena su da injekcije u¢ine $to je moguce lak-
§ima 1 bezbolnijima.

Golimumab je prema klini¢kim ispitivanjima III.
faze dokazano djelotvoran u bolesnika s reumatoidnim ar-
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tritisom, ankilozantnim spondilitisom i psorijati¢nim ar-
tritisom. U¢inak je potvrden standardnim mjerama ocje-
ne aktivnosti bolesti, klinickih simptoma, funkcionalnog
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OPTIMIZACIJA LIJECENJA REUMATOIDNOG ARTRITISA RITUKSIMABOM
- INDIVIDUALNI PRISTUP BOLESNIKU

OPTIMIZING RHEUMATOID ARTHRITIS TREATMENT WITH RITUXIMAB
- INDIVIDUALIZED PATIENT APPROACH

Srdan Novak

Sazetak

Pracenje aktivnosti bolesti osnova je u usmje-
ravanju lijeCenja reumatoidnog artritisa rituksimabom
(RTX). Uz pracenje klinickih znakova i biomarkeri (RF
i anti-CCP) mogu rano usmjeriti lijeCenje i ukazati na
vjerojatan terapijski odgovor. Seropozitivnost (RF i/ili
anti-CCP) povezani su dobrim odgovorom na lijeCenje
s RTX u bolesnika koji nisu imali odgovarajuci odgo-
vor na anti-TNF lijek i DMARD te u bolesnika koji ni-
su lijeceni metotreksatom (MTX). U odabiru lijeka za

Kljuéne rijeci

bolesnike koji nisu imali odgovarajuéi odgovor na an-
ti TNF lijekove treba uzeti u obzir rezultate recentnih
publikacija. One ukazuju da se u takvih bolesnika lije-
Cenih s RTX postize zna¢ajno poboljsanje DAS8 u od-
nosu na lijeenje novim anti-TNF lijekom. Recentne
NICE smjernice preporucuju primjenu RTX u kombi-
naciji s MTX nakon izostanka odgovarajuc¢eg odgovor
na anti TNF lijek umjesto ponovne primjena novog an-
tiTNF lijeka.

bioloski lijekovi, rituksimab, reumatoidni artritis, RF, anti-CCP, plazma stanice

Summary

Disease activity assessment is a cornerstone of
monitoring rheumatoid arthritis (RA) development
and guidance for rituximab treatment. Beside clinical
signs and symptoms biomarkers (RF and anti-CCP)
are important early predictors of response to therapy
and they can predict disease development. Autoanti-
body (RF and anti-CCP) seropositivity has been asso-
ciated with positive response to rituximab (RTX) in
antiTNF-IR patients, DMARD-IR patients and MTX-

Keywords

naive patients. Selecting therapy for TNF-IR patients
providing most likely response it should be taken in
consideration results form recently published assess-
ments demonstrating for RTX treated patients signifi-
cant improvement in DAS28 from baseline versus al-
ternative TNF inhibitor treatment. Recently published
NICE treatment guideline is recommending upon antiT-
NF failure RTX treatment (in combination with MTX)
instead antiTNF cycling.

biological agents, rituximab, rheumatoid arthritis, RF, anti-CCP, plasma cells

Rituksimab je kimeri¢no misje/ljudsko monoklon-
sko antitijelo koje se veze iskljuc¢ivo za transmembranski
antigen CD20 - neglikozilirani fosfoprotein smjesSten na
pre-B i zrelim B limfocitima a moze promijeniti doga-
daje u upalnom procesu zahvaljujuéi srediSnjoj ulozi i
mnogobrojnim aktivnostima B stanica u patogenezi re-
umatoidnog artritisa (RA). Rituksimab je u kombinaciji
s metotreksatom indiciran za lijecenje odraslih bolesni-
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ka s teSkim oblikom aktivnog RA u kojih nije postignut
zadovoljavaju¢i odgovor na primjenu drugih antireumat-
skih lijekova koji modificiraju tijek bolesti (disease-mo-
difying anti-rheumatic drugs - DMARD:s), ukljucujuci
lijeCenje inhibitorima faktora nekroze tumora (tumor
necrosis factor - TNF), ili ih nisu podnosili (1). Primje-
njuje se u ciklusima i to u dozi od 2 x 1000 mg intave-
nozno s razmakom od 15 dana.
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Dugotrajno praéenje bolesnika ukljucenih u kli-
nicka ispitivanja ucinkovitosti primjene rituksimaba u
RA (studije Ila faze, DANCER, REFLEX, SERENE,
SUNRISE, MIRROR, SIERRA, DANCER-ekstenzija i
REFLEX-ekstenzija) obuhvatilo je 2758 bolesnika. Od
ukupnog broja bolesnika koji su primili jedan ciklus ri-
tuksimaba, 1890 primila su dva ciklusa, 1043 bolesni-
ka primila su tri ciklusa, 425 bolesnika primila su Ceti-
ri ciklusa, 133 bolesnika primilo je pet, a 50 bolesnika
primilo je Sest ciklusa. Praé¢enje aktivnosti bolesti teme-
ljem klinic¢ke aktivnosti, prvenstveno primjenom DAS-
a, osnova je u usmjeravanju lije¢enja reumatoidnog RA
rituksimabom. Optimizacija lijeCenja uspostavlja se po-
navljanjem ciklusa svakih 6-8 mjeseci (2). Analiza po-
dataka iz Svicarskog i Belgijskog registra bolesnika li-
jecenih bioloskim lijekovima pokazala je da je prije
svakog novog ciklusa postignuta aktivnost bolesti niza
u odnosu na prethodnu dok je u istrazivanju Thurlinga
i sur. (3) u bolesnika koji su pokazali klinicki odgovor
na I. ciklus rituksimaba, II. i III. ciklus lije¢enja doveo
do slicnih EULAR odgovora kao $to su bili oni opaze-
ni nakon I. ciklusa i u njih se nisu pojavila pogorsanja
prije ponovljenog lijecenja.

Uz pracenje klinickih znakova sve veci znacaj do-
bivaju i biomarkeri koji mogu rano usmjeriti lijeCenje i
ukazati na vjerojatan terapijski odgovor. Poznato je da
sureuma faktori (RF) i protutijela na citrulinirane pepti-

Literatura

de (anti-CCP) osjetljivi i specifi¢ni dijagnosticki markeri
za RA, a oni mogu ukazati i na brzu radiolosku progre-
siju RA (4). Seropozitivnost (RF i/ili anti-CCP) je po-
vezana sa dobrim odgovorom na lijeCenje s rituksima-
bom u bolesnika koji nisu imali odgovaraju¢i odgovor
na antiTNF lijek i DMARD (5) te u bolesnika koji nisu
lijeCeni metotreksatom (MTX). Nadalje i promjena bro-
ja CD138 pozitivnih plazma stanica ukazuje na klinicki
odgovor na lijecenje s rituksimabom (3).

U odabiru lijeka za bolesnike koji nisu imali od-
govarajuéi odgovor na anti TNF lijekove treba uzeti u
obzir rezultate recentnih publikacija. One ukazuju da se
u tih bolesnika lije¢enjem s rituksimabom postize zna-
¢ajno poboljsanje DASS8 u odnosu na lijeCenje novim
anti-TNF lijekom (“cycling”).(6) U ograni¢enom broju
slucajeva terapijska “cycling” opcija je prihvatljiva, ali
u veci sluCajeva nadomjestanje anti-TNF lijeka koji ni-
je imao odgovarajuci uc¢inak s novim antiTNF lijekom
nije racionalno (6,7). Nadalje, bolesnici u kojih je po-
stignut odgovarajuci terapijski odgovor primjenom ri-
tuksimaba imat ¢e i usporavanje radioloske progresije
RA, a time se smanjuje mogucnost ireverzibilnog oste-
¢enja zglobova i gubitka funkcije (8). Recentne NICE
smjernice preporucuju primjenu rituksimaba u kombi-
naciji s MTX nakon izostanka odgovaraju¢eg odgovo-
ra na anti TNF lijek umjesto ponovne primjena novog
antiTNF lijeka (9).

1. Edwards JCW, Szczepanski L, Szechinski J. i
sur. Efficacy of B-cell-targeted therapy wih rituximab
in patients with rtheumatoid arthritis. N Engl J Med
2004;350(25):2572-2548.

2. Keystone E, Fleischmann R, Emery P, Furst DE,
van Vollenhoven R. i sur. Safety and efficacy of additio-
nal courses of rituximab in patients with active rheuma-
toid arthritis. Arthritis Rheum 2007;56(12):3896-3908.

3. Thurlings RM, Vos K, Gerlag DM, Tak PP. Di-
sease activity-guided rituximab therapy in rheumato-
id arthritis: the effects of re-treatment in initial nonres-
ponders versus initial responders Arthritis Rheum 2008
Dec;58(12):3657-64.

4. Nishimura K, Sugiyama D, Kogata Y, Tsuji G,
Nakazawa T. i sur. Meta-analysis: diagnostic accuracy
of anti-cyclic citrullinated peptide antibody and rheu-
matoid factor for rheumatoid arthritis. Ann Intern Med
2007 Jun 5;146(11):797-808.

5. Cohen S, Emery P, Greenwald M, Dougados M,
Furie R, Genovese M. i sur. Rituximab for rheumatoid
arthritis refractory to anti-tumor necrosis factor therapy:

Results of a multicenter, randomised, double-blind, pla-
cebo-controlled, phase III trial evaluating primary effi-
cacy and safety at twenty-four weeks. Arthritis Rheum
2006;54:2793-2806.

6. Finckh A, Ciurea A, Brulhart L, Kyburz D,
Moller B. i sur. B Cell Depletion May Be More Effec-
tive Than Switching to an Alternative Anti-Tumor Ne-
crosis Factor Agent in Rheumatoid Arthritis Patients Wi-
th Inadequate Response to Anti-Tumor Necrosis Factor
Agents. Arthritis Rheum 2007;56:1417-1423.

7. Isaacs JD. Therapeutic agents for patients with
rheumatoid arthritis and an inadequate response to tu-
mour necrosis factor-alpha antagonists. Expert Opin Bi-
ol Ther 2009 Dec;9(12):1463-75.

8. Keystone E, Emery P, Peterfy CG. et al. Ri-
tuximab inhibits structural joint damage in patients wi-
th rheumatoid arthritis with an inadequate response to
tumour necrosis factor inhibitor therapies. Ann Rheum
Dis 2009; 68:216-21.

9. http://www.nice.org.uk/nicemedia/live/13108/
50413/50413.pdf; pristupljeno 26. kolovoza 2010.

57(2) * Reumatizam 2010.



SPONZORIRANO PRIOPCENJE

SPONSORED COMMUNICATION

Zavod za klini¢ku imunologiju i reumatologiju ¢ Klinika za unutarnje bolesti
Klini¢ka bolnica “Dubrava” ¢ Avenija G. Suska 6 ¢ 10000 Zagreb

SIGURNOST PRIMJENE RITUXIMABA
U BOLESNIKA S REUMATOIDNIM ARTRITISOM

SAFETY OF RITUXIMAB
IN PATIENTS WITH RHEUMATOID ARTHRITIS

Jadranka Morovié¢-Vergles

Sazetak

Reumatoidni artritis kroni¢na je sistemska bolest
u kojoj lijecenje bioloskim lijekovima usmjerenim na
TNF ili B stanice je dugotrajno zbog kontrole aktivno-
sti bolesti. Rituximab je kimeri¢cno monoklonsko pro-
tutijelo usmjereno na antigen CD20 koji se nalazi na
B limfocitima. Vezuéi se na CD20 dovodi do depleci-
je B limfocita. Pri dugoro¢noj primjeni rituximaba i pri

Kljuéne rijeci

ponavljanim ciklusima lijeka, stopa infekcija je stabil-
na. Takoder, pri dugoro¢noj primjeni rituksimaba stopa
malignoma konzistentna je onoj u opcoj populaciji. Si-
gurnost (neskodljivost) dugorocne primjene rituksima-
ba ocituje se i nepovecanjem stope ozbiljnih infekcija.
Zakljucno, rituksimab je ucinkovit lijek dobrog sigur-
nosnog profila.

reumatoidni artritis, bioloski lijekovi, rituximab,

Summary

sigurnost primjene

RA is a chronic disease and long-term use of treat-
ments that target TNF or B cells will be required for con-
tinued disease control. One approach to targeting B cells
in RA is the use of rituximab. It is a genetically engineered
chimeric monoclonal antibody that selectively depletes pe-
ripheral B lymphocytes by binding CD20 on the cell sur-
face. Long-term safety data show that rituximab treatment

Keywords

is associated with rates of infections and serious infections
that remain stable over multiple treatment courses. Also,
is associated with rates of malignancy consistent with da-
ta from the general RA population and is not associated
with an increase in the rate of serious infections in patients
who receive subsequent biologic treatment. In conclusion,
rituximab is generally safe and well tolerated.

arthritis rheumatoides, biological agents, rituximab, safety

Reumatoidni artritis (RA) kroni¢na je sistemska
bolest koja zahtjeva viSegodisnje lijeCenje nerijetko pri-
mjenom velikog broja razli¢itih lijekova. Bioloski lijeko-
vi, koji se u lije¢enju RA primjenjuju posljednjih 15 do
20 godina, u¢inkovito djeluju inhibirajuéi specificne kom-
ponente imunosnog sustava kao Sto su citokini ili stanice
imunosnog sustava. Sest bioloskih lijekova je za sada odo-
breno u lije¢enju RA u Hrvatskoj: infliximab, etanercept,
adalimumab, rituximab, tocilizumab i golimumab.

Podatci iz literature, u periodu prije uporabe glu-
kokortikoida, ukazuju na povecan broj infekcija u bo-
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lesnika od RA (1). Smrtnost bolesnika od RA veéa je
u odnosu na op¢u populaciju, a jedan od razloga veceg
mortaliteta su i infekcije posebice pluc¢a i genitourinar-
nog trakta (2,3). U retrospektivnom, longitudinalnom
kohortnom istrazivanju, Doran i suradnici (4) uspore-
divali su 609 bolesnika od RA u kojih je RA dijagno-
sticiran prije ere bioloskih lijekova i 609 osoba (odgo-
varajucih po spolu i dobi) iz iste populacije, bez RA, a
s obzirom na ucestalost svih infekcija (i onih koje su
zahtjevale bolnicko lijecenje). Utvrdili su da bolesni-
ci od RA imaju dvostruko ve¢i rizik za razvoj infekci-
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je (objektivno potvrdene infekcije, dakle, izoliranjem
infektivnih ¢imbenika iz uzoraka krvi, mokraée i dr.).
Najceséa sjela infekcije su kosti, zglobovi, koza, meka
tkiva i di$ni sustav (4).

Tijekom lije¢enja RA upotrebljavaju se razliciti
lijekovi. Za sigurnu primjenu lijekova, nuzno je pozna-
vati i njihove nuspojave. Posljednjih godina posebna po-
zornost usmjerena je na bioloske lijekove i njihove nus-
pojave. Izvjescéa o ozbiljnim infekcijama u bolesnika od
RA koji primaju bioloske lijekove, aktualizirala je pita-
nje je su li bolesnici od RA koji se lijece bioloSkim lije-
kovima u povecanom riziku od prijemljivosti i razvoja
infekcija u odnosu na op¢u populaciju.

U ljudi je TNF-a vazan ¢imbenik u imunosnom
odgovoru na infekciju. Osloboda se iz aktiviranih ma-
krofaga, limfocita T i drugih stanica u odgovoru na ra-
zli¢ite infektivne ¢cimbenike, a ukljucen je i u antivirusnu
1 antitumorsku aktivnost (5). Vaznu ulogu ima i u imu-
nosnom odgovoru na infekcije uzrokovane Mikobakte-
rijem tuberkuloze 1 drugim intracelularnim patogenima.
Lijecenje RA blokatorima TNF-a je povezano s umje-
renim porastom teskih infekcija u odnosu na konvenci-
onalne bolest-modificiraju¢e lijekove (DMARDs), pa
je njihova primjena kontraindicirana u bolesnika s ak-
tivnom infekcijom. Najopasnija je reaktivacija latentne
tuberkuloze, $to se moze dogoditi pri primjeni svakog
od tri blokatora TNF-a, te je prije zapocinjanja lijece-
nja obvezatno uciniti odgovarajuce testove, primjerice
PPD ili Quantiferonski test. Nedavnom metaanalizom
devet velikih, randomiziranih ispitivanja u kojima su bo-
lesnici od RA lijeceni infliximabom ili adalimumabom,
utvrden je dvostruko ve¢i rizik od ozbiljnih infekcija u
bolesnika od RA u odnosu na opéu populaciju (6). Po-
datci pak dobiveni na osnovu opservacijskih istraziva-
nja (uglavnom iz registara lijeCenih primjenom biolos-
kih lijekova) su opre¢ni. U jednom, od dva najveca re-
gistra, rizik za infekciju je dvostruko veci za razliku od
drugog gdje nije povecan (7).

Za razliku od blokatora TNFa, rituximab (RTX)
je kimeri¢no monoklonsko protutijelo usmjereno na an-
tigen CD20 na B limfocitima, koje vezuci se na taj povr-
Sinski antigen dovodi do deplecije B limfocita. Rituxi-
mab selektivno uklanja CD20-pozitivne B limfocite na
tri na¢ina: komplementom posredovanom razgradnjom
limfocita B, stani¢no posredovanom citotoksi¢noscéu i
apoptozom. Dokazano je ucinkovit u teSkim oblicima
RA u kojih je izostao uc¢inak klasicnih DMARD-a i/ili
blokatora TNF-a.

Kakav je sigurnosni profil rituximaba s obzirom
na pojavnost infekcija, malignoma i infuzijskih reakci-
ja pri primjeni lijeka?

Emery i suradnici (8) u klinickom ispitivanju pro-
cjenjivali su ucinkovitost i sigurnost primjene rituxima-
ba uz metotrexat (MTX) u bolesnika s aktivnim RA ko-
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jinisu adekvatno odgovorili na MTX i koji nisu nikada
primali bioloski lijek tzv. "naivni" bolesnici. Bolesnici
s aktivnim RA koji su bili na stabilnoj dozi MTX rando-
mizirani su tako da je jedna skupina bolesnika primala
RTX u dozi 2x500mg, druga 2x1000 mg a treca place-
bo. Nakon 24 tjedna bolesnici koji nisu postigli remisiju
primili su drugi ciklus RTX. Bolesnici su praceni 48 tje-
dana. Jasno je utvrdeno znacajna u¢inkovitost rituxima-
ba (iu dozi od 2x500 i 2x1000mg) u lijeCenju bolesnika
od RA nakon 24 tjedna s jo§ boljim rezultatima nakon
48 tjedana. Uz ucinkovitost, Emery i suradnici ispitiva-
li su i sigurnost primjenjenog rituximaba i zakljucili da
je tijekom 24-tjednog placebo-kontroliranog razdoblja
incidencija nuspojava, ozbiljnih nuspojava i nuspoja-
va koje su zahtjevale prekid lije¢enja bila podjednaka u
sve Cetiri skupine. NajCescée zabiljezene nuspojave bile
su infuzijske reakcije, pogor§anje osnovne bolesti, na-
zofaringitisi i infekcije gornjeg dijela diSnog sustava.
Infuzijske reakcije (IR) javljale su se ¢e$ée pri prvoj
dozi prvog ciklusa u sve tri lije¢ene skupine bolesnika
nego pri drugoj dozi istog ciklusa (8). Veca incidencija
IR zabiljezena je pri primjeni prve doze RTX od 1000
mg (25%) u odnosu na prvu dozu od 500 mg ili place-
bo (19% odnosno 14%) (8). Nije zabiljezeno ozbiljnih
IR tijekom primanja prve doze RTX (ukupno 337 bole-
snika primilo je 1000 odnosno 500 mg RTX). Inciden-
cija IR u onih bolesnika koji su primili 2. ciklus RTX
bila je niza nego u pocetnog ciklusa. Iako pri primjeni
prvog ciklusa RTX nije bilo ozbiljnih infuzijskih reakci-
ja, pri primjeni drugog ciklusa RTX, dva bolesnika ko-
jasuprimilauz MTX dozu od 1000 mg RTX iskljuceni
su iz klinickog ispitivanja jer se u jednog javila glavo-
bolja, mucnina uz letargiju a u drugog izraziti pruritus i
crvenilo te blagi "svrbez" u grlu. (8)

Tijekom prva 24 tjedna pracenja bolesnika, pojava
infekcija (svih i ozbiljnih infekcija) bila je niza u skupi-
ni lije¢enih s RTX+MTX u usporedbi s bolesnicima ko-
ji su primali placebo+MTX. Broj infekcija, ukljucuju-
¢i 1 ozbiljne, nije se povecavao tijekom daljnjeg lijece-
nja i pracenja bolesnika te nije bilo razike u odnosu na
dozu lijeka. Uoceno je snizenje razine imunoglobulina,
prvenstveno imunoglobulina razreda M (IgM), ali nije
utvrdena povezanost sniZzene razine Ig i infekcija.

Incidencija malignoma, sr¢anih i vaskularnih doga-
daja te dogadaja u podrucju donjeg dijela probavnog susta-
vanije bila veéa u bolesnika koji su primali RTX + MTX
naspram onih na placebu+ MTX. (8). Emery i suradnici
ovim su klinickim ispitivanjem uz u¢inkovitost potvrdili i
dobar sigurnosni profil RTX. Nadalje, Keystone i sur. (9)
su u skupini vise od 1000 bolesnika od RA koji su primili
jedan ili vise ciklusa RTX, utvrdili da ponavljani ciklusi
rituximaba pokazuju jednaku i trajnu djelotvornost te da
je primjena RTX sigurna u “naivnih” RA bolesnika kao i
onih u kojih inhibitori TNF-a nisu bili u¢inkoviti
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Van Vollenhoven i suradnici (10) analizirali su si-
gurnosni profil RTX u klini¢kim ispitivanjima koja su
brojila 2578 bolesnika od RA s 5013 bolesnik-godina.
Analiza je to najduljeg longitudinalnog pracenja sigur-
nosti primjene RTX u bolesnika od RA. Premda su ne-
ki bolesnici primili i vise od 10 ciklusa RTX, evaluira-
ni su samo bolesnici koji su primili do 5 ciklusa, jer je
broj onih koji su primili vise od 5 ciklusa malen. Utvrdili
su da je najcesca nuspojava infuzijska reakcija. Broj IR
smanjuje se sa svakom slijedecom dozom lijeka. Ozbilj-
ne infekcije zabiljezene su kao i u primjeni drugih bio-
loskih lijekova. Medutim, treba naglasiti da nema razli-
ke u pojavnosti ozbiljnih infekcija u bolesnika na RTX
u odnosu na one na placebu tijekom placebo-kontrolira-
nog opservacijskog perioda. Pojava herpes zoster infek-
cije sli¢na je kao u ostalih RA bolesnika. Nije zabiljeze-
na pojava tuberkuloze, diseminirane gljivi¢ne infekcije
ili drugih ozbiljnih oportunistickih infekcija. U jednog
bolesnika, koji je zbog orofaringealnog karcinoma pri-
mio kemoterapiju i bio zracen, utvrdena je progresivna
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multifokalna leukoencefalopatija (PML). PML je zabi-
ljezen 18 mjeseci nakon zadnje doze RTX i 9 mjeseci
po zracenju i primitku kemoterapije. UoCeno je sniza-
vanje razine IgM s ponavljanim ciklusima RTX, ali nije
utvrdena povezanost nize razine IgM i infekcija. Nada-
lje, nije uocena razlika ozbiljnih kardiovaskularnih do-
gadaja tijekom placebo kontroliranog perioda. Standar-
dizirana incidencija (SIR) za malignome medu bolesni-
cima koji su na terapiji RTX je 1,05. Iz tog podatka se
moze zakljuciti da bolesnici od RA lijeceni RTX nisu u
povecanom riziku od malignoma u usporedbi s drugim
bolesnicima od RA i opéom populacijom u SAD-u. Van
Vollenhoven i suradnici, zaklju¢uju da je RTX u lijece-
nju bolesnika od RA, uz napomenu da se radi o bole-
snicima su bili ukljuceni u klinicka ispitivanja, pokazao
jednak i dobar sigurnosni profil te da i u ponavljanih ci-
klusa RTX (vise od 5) nije zabiljeZen porast infekcija,
ukljucujuci i ozbiljne i infuzijske reakcije.

Na osnovu ovih ispitivanja mozemo zakljuciti da
je RTX ucinkovit lijek dobrog sigurnosnog profila.
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LIJECENJE REUMATOIDNOG | PSORIJATICNOG ARTRITISA
- OSVRT NA LEFLUNOMID

TREATMENT OF RHEUMATOID AND PSORIATIC ARTHRITIS
- REVIEW OF LEFLUNOMIDE

Durdica Babi¢-Nagli¢' ® Branimir Ani¢? ¢ Srdan Novak®
Simeon Grazio* ¢ Dusanka Martinovi¢ Kaliterna®

Ciljevi lije¢enja reumatoidnog artritisa (RA) i
psorijati¢nog artritisa (PsA) su postiéi remisiju i sprije-
¢iti radioloska oste¢enja. Razvoj novih lijekova i novih
strategija lijeCenja doprinosi tom cilju.

Leflunomid (LEF) je imunomodulatorni lijek ko-
ji se pokazao vrlo uc¢inkovitim lijekom koji modificira
bolest (DMARD, od engl. disease modifying antirheu-
matic drug) kako u lije¢enju reumatoidnog tako iu lije-
¢enju psorijati¢nog artritisa. Njegov u¢inak na pobolj-
Sanje klinicke i radioloske slike potvrden je u brojnim
klini¢kim studijama (1,2), a ucinkovitost leflunomida
temelji se njegovom protupalnom i antierozivnom dje-
lovanju koje se ostvaruje inhibicijom enzima dihidroo-
rotat dehidrogenaze i sinteze pirimidina de novo. U¢in-
kovitost i sigurnost primjene leflunomida, prisutnog u
Hrvatskoj od 2005., komparabilna je s metotreksatom
(MTX) (3) te se leflunomid smatra najboljom alternati-
vom metotreksatu. Recentne smjernice americkog reu-
matoloskog drustva ravnopravno pozicioniraju lefluno-
mid kao lijek izbora u lijeCenju RA neovisno od losih
prognostickih faktora, duzini trajanja te stupnja aktiv-
nosti bolesti (4). U skladu su i EULAR-ove smjernice
iz 2010. godine (5). lako je monoterapija DMARD-om
uc¢inkovita u nekih ona nije dovoljna za kontrolu bole-

prof.dr.sc. Purdica Babi¢-Nagli¢

sti. Dodavanje drugog DMARD-a moguca je opcija li-
jeCenja pri ¢emu je nuzna ¢es$éa provjera funkcije jetre
(u kombinaciji s MTX) i stoga takve kombinacije va-
lja individualno procijeniti s obzirom na odnos terapij-
ske koristi i rizika.

Rezultati LEADER ispitivanja ¢iji je cilj bio ocje-
na ucinka leflunomida primjenjenog s i bez doze zasi-
¢enja prva 3 dana, potvrduju jednaku ucinkovitost uz
jednostavniju i sigurniju primjenu (manja ucestalost GI
nuspojava kao i povecanja jetrenih enzima) u bolesni-
ka koji su lijecenje ranog RA zapoceli i nastavili pri-
mjenom 20 mg/dan. Upravo u bolesnika s ranim RA
gdje losa podnosljivost moze biti barijera za daljnju su-
radljivost bolesnika, rezultati ovog ispitivanja potvrdu-
ju mogucnost primjene bez doze zasi¢enja s podjedna-
kim u¢inkom (6).

Bioloski lijekovi koji blokiraju TNFa (etanercept,
infliksimab, adalimumab) pokazali su se u¢inkovitim u
lije¢enju reumatoidnog artitisa te upravo njihova primje-
na u bolesnika s ranim RA koji imaju rizik za erozivnu
bolest moze ostvariti ambiciozne ciljeve kao §to su re-
misija bolesti 1 prevencija radioloskog ostecenja. Ran-
domizirane studije pokazale su da je primjena biolos-
kih lijekova uc¢inkovitija, a i1 sigurnija kada se oni pri-
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mjenjuju uz sintentski DMARD. Takva terapija reducira
imunogenicnost i produzuje poluZzivot bioloskog lijeka
te se time postize bolji u¢inak. Nedavno objavljeni po-
daci njemackog registra bioloskih lijekova, prate 1769
bolesnika lije¢enih kombinacijom LEF (n=394), odno-
sno MTX (n=1375) s anti-TNFa agensima kroz trogo-
disnji period (7). Uzimajuéi u obzir da su bolesnici koji
se lije¢e LEF-om, obi¢no prethodno neuspjesno lijece-
ni MTX-om te stoga imaju visu “a priori” moguénost za
daljnji neuspjeh lijeenja, rezultati podjednake uéinko-
vitosti LEF s MTX kombinaciji s anti-TNFa podrzava-
ju vazecu praksu i preporuke koriStenja LEF-a kao pr-
ve alternative MTX-u.

lako su algoritmi lijecenja psorijaticnog artritisa
joSurazvoju, prema GRAPPA preporukama, leflunomid
je ocijenjen stupnjem preporuke A zbog svojeg dokaza-
nog ucinka kako na zglobne tako i na kozne promjene,
kvalitetu zivota, uz dobru podnosljivost. Ove spoznaje
temelje se na rezultatima pracenja vise od 500 bolesni-
ka s PsA kroz randomizirano klinicko ispitivanje TO-
PAS (8), te opservacijsko OSPAL (9).

Primjena leflunomida kontraindicirana je u trud-
noci zbog teratogenog ucinka aktivnog metabolita (A77
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1726). Postupak eliminacije A77 1726 do ciljnih vrijed-
nosti 0,02 mg/L moze biti ubrzan primjenom kolestirami-
na, odnosno aktivnog ugljena §to je preporu¢en postupak
pri npr. planiranju trudnoce. Prospektivna kohortna stu-
dija ishoda trudnoce kao posljedica izlozenosti lefluno-
midu tijekom prvog trimestra pratila je 64 RA bolesnice
koje su neplanirano zatrudnjele tijekom lijecenja leflu-
nomidom, u kojih je proveden postupak eliminacije tije-
kom prvog trimestra, te usporedila ucestalost strukturalnih
ostec¢enja ploda Zivorodenih s zdravim trudno¢ama odno-
sno RA trudnicama koje nisu bile lije¢ene leflunomidom
(10). Nije uocena statisticka znacajnost (p=0,13) u uku-
pnoj stopi vecih strukturalnih oStecenja ploda (5,4%) u
usporedbi s odgovaraju¢om RA skupinom (4,2%; n=108)
odnosno zdravim trudnicama (4,2%; n=78).

Leflunomid je sintetski lijek koji modificira bolest
s potvrdenim uc¢inkom na aktivnost bolesti, strukturna
ostecenja 1 kvalitetu Zivota bolesnika s Ra i PsA. U PsA
je registriran povoljan efekt na kozne promjene. Prema
novim svjetskim i hrvatskim smjernicama za lijecenje
RA leflunomid je vrijedna alternativa za metotreksat u
svakoj fazi bolesti i u svim kombinacijama ukljucujuéi
i bioloske lijekove.
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TOPICKA PRIMJENA DIKLOFENAKA S POBOLJSANIM UCINKOM
(DICLO DUO® RASPRSIVAC)

TOPICAL TREATMENT WITH DICLOFENAC WITH IMPROVED EFFECT
(DICLO DUO® SPRAY)

Simeon Grazio

Topicki lijekovi se desetljecima koriste za lije-
¢enje razlic¢itih miSi¢énokostanih bolesti i stanja. Uz lo-
kalno djelovanje glavna im je prednost izbjegavanje si-
stemskih uc¢inaka. NajcesSce se primjenjuju u obliku ge-
la, kreme ili spreja, a kljucna je dostatna koncentracija
lijeka u ciljnom tkivu. Najcesce koristeni topicki lijeko-
vi su nesteroidni antireuamtici (NSAR), koji su uklju-
¢eni u smjernice EULAR-a, OARSI-ja i Hrvatskog reu-
matoloskog drustva za lije¢enje osteoartritisa, a u praksi
se Cesto koriste u lijecenju bolnih stanja i upale okoloz-
globnih struktura. U recentnom sistematskom pregledu
randomiziranih kontroliranih studija u okviru Cochra-
ne baze podataka (ukupno 47 studija) nadena je superi-
ornost topickih NSAR u odnosu na placebo (NNT 4,5;
95%ClI 3,9-5,3) u lijeCenju akutne boli, s tim da je naj-
vecéu veli¢inu u¢inka pokazao diklofenak. Diclo Duo®
rasprsivac za kozu (4% diklofenak), koji se u dodirom
s kozom pretvara u gel, inovativni je topicki oblik u ko-
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jem je diklofenak uronjen u micele, ¢ime se pojacava
prodiranje lijeka kroz kozu, te ostvaruje depot u¢inak za
dugotrajno smanjenje boli i upale. Sa svakim kratkim
Strcanjem aplicira se 24 mg diklofenaka, a pri jednoj
aplikaciji preporuca se aplicirati 96 mg lijeka. Za ovaj
oblik lijeka dokazana je visoka koncentracija i znacaj-
no bolja raspolozivost u ciljnom tkivu u odnosu na pe-
roralnu primjenu. Studija na 236 ispitanika s distorzi-
jom gleznja je pokazala brzo smanjenje spontane boli
i otekline primjenom Diclo Duo® rasprsivaca u odnosu
placebo. Takoder, Diclo Duo® ima vrlo dobru podno-
§ljivost i sigurnostni profil. Zbog svojih brojnih pred-
nosti topicki NSAR bi se trebali vise koristiti u klinic-
koj praksi (ukljucivo i putem ultrasonoforeze i iontofo-
reze), a medu njima Diclo Duo® rasprsiva¢ ima brojne
prednosti kao prvi izbor.

Kljuéne rijeci: diklofenak, topicka primjena, mi-
Si¢nokostane bolesti
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STAVOVI | ZNANJE BOLESNIKA O OSTEOPOROZI U HRVATSKOJ POPULACUI
PATIENTS’ OPINIONS AND KNOWLEDGE ABOUT OSTEOPOROSIS IN CROATIA

Bozidar Curkovié¢' ¢ Simeon Grazio?
za HOST studijsku grupu

Osteoporoza je najéesc¢a metabolicka bolest kostiju
i predstavlja veliki javnozdravstveni problem, prvenstve-
no zbog velikog broja netraumatskih fraktura. Uz dobre
lijekove 1 pravilno dozirane suplemente za optimalne re-
zultate prevencije i lijeCenja osteoporoze kljuc¢nu ulogu
igra suradljivost bolesnika. Ona je bolja ako je veée zna-
nje bolesnika i potencijalnih bolesnika o osteoporozi. U
zadnjih petnaestak godina intenzivno se govori o osteo-
porozi, pa je pretpostavka da je to, osim povecanja svi-
jesti o toj bolesti, rezultiralo i kvalitetnim znanjem i sta-
vovima samih bolesnika. Stoga je u Hrvatskoj provedena
multicentri¢na studija, u kojoj je na uzorku od 3123 bo-
lesnika (3021 Zena i 102 muskarca) s potvrdenom dija-
gnozom osteoporoze ispitano znanje o osteoporozi, nje-
zinoj vaznosti, prevenciji i lije¢enju. Bolesnici konseku-
tivno videni u ambulantama fizijatara, reumatologa i spe-
cijalista nuklearne medicine, imali su prosjecnu dob od
66,64+8,92 godina, a median trajanja bolesti je bio 2,0
godine (interkvartilni raspon 4,0). Pitanja iz strukturira-
nog upitnika ispitanicima je postavljao lijecnik, a oni su
mogli odabrati vise odgovora.

Pocetni rezultati pokazuju da veéina ispitanika drzi
da osteoporozu treba lijeciti sa ciljem prevencije fraktura
na svim mjestima (1762;52,2%), a manje njih vjeruje da
jenajvaznije prevenirati vertebralne frakture (786;23,3%),

Kljuéne rijeci

odnosno frakture kuka (729;21,6%). Kao lokalizacije pri-
jeloma koji najéesce dovode do teskih posljedica bolesnici
su oznacili kuk (2078;61,6%) i kraljezak (1762;52,2%).
Ispitanici su teske posljedice prijeloma kuka definirali su
kao fizicku nesposobnost (1754;52,0%), gubitak samo-
stalnosti (1697;50,3%) 1 povisSeni rizik od prijevremene
smrti (1617;47,9%). Bili su svjesni potrebe za komplek-
snim lijecenjem osteoporoze, prvenstveno ukazujuéi na
potrebu kombiniranja specificnog lijeka, D vitamina i kal-
cija (2753;81,6%), manje na vaznost fizicke aktivnosti
(1819:;53,9%) 1 prekid s loSim navikama (1422;42,2%).
Nadene su odredene varijacije u rezultatima prema poje-
dinim regijama Hrvatske. Prethodno smo izvijestili da je
15% bolesnika izjavilo da ima ograni¢eno znanje o kal-
ciju, a njih 27% o D vitaminu. Oko 50% ispitanika zna
da se D vitamin u tijelu stvara nakon izlaganja suncanim
zrakama, njih 13% je znalo da Zene s osteoporotskim frak-
turama imaju visoki rizik za deficijenciju vitamina D, a
samo 8% njih da 2 od 3 postmenopauzalne Zene s osteo-
porozom imaju nedostatak D vitamina (1).

Zaklju¢no, bolesnici su relativno dobro informi-
rani o ciljevima prevencije osteoporoze, vecina ih drzi
da je potreban sveobuhvatni farmakoloski/nadomjesni
pristup (specifi¢ni lijek, D vitamin, kalcij), dok je manje
od polovice iskazalo vaznost fizicke aktivnosti.

osteoporoza, stavovi i znanje bolesnika
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VIJESTI NEWS

THEODOR DURRIGL - LAUREAT AKADEMIJE
MEDICINSKIH ZNANOSTI HRVATSKE ZA 2008. GODINU

Dana 9. prosinca 2009. profesoru Theodoru Diirri-
glu, zacasnome ¢lanu Hrvatskoga reumatoloskog drus-
tva, dodijeljen je pocasni naslov “Laureat Akademije
medicinskih znanosti Hrvatske za 2008. godinu”. Sve-
¢anost tradicionalnog Dana Akademije medicinskih zna-
nosti Hrvatske, odrzanu u Hrvatskome lije¢nickom do-
mu u Zagrebu, predvodio je akademik Zeljko Reiner,
predsjednik Akademije.

Laureata Theodora Diirrigla predstavio je lauda-
tor Goran IvaniSevic,
svecarev student, posto-
vatelj i prijatelj. U svo-
me je govoru istaknuo
da je Theodor Diirri-
gl dobro poznat ¢lano-
vima Akademije, s ko-
jom je povezan od nje-
zina osnutka, 1961. go-
dine. U Akademiji je,
od osnutka 1961. go-
dine, bio redoviti ¢lan
i obnaSao mnogobrojne
duznosti: 1961. - redo-
viti ¢lan; 1972.-1981. -
glavni urednik “Bilte-
na” (1-14); 1988.-1992.
- ¢lan Suda casti; 1992.-
danas ¢lan Urednicko-
ga savjeta “Acta Me-
dica Croatica”; 1993. -
¢lan Senata od osnutka;
1993.-1994. - predsjed-
nik Odbora za zdrav-
stveni turizam; 1993.-
2001. - ¢lan Glavnoga
odbora.

Theodor Diirrigl
je roden 10. listopada
1926. u Zagrebu. Otac Marcell bio je ekonomist, a maj-
ka Mira rod. Spisi¢ kuéanica. Skolovao se u Zagrebu,
1933.-1937. u osnovnoj $koli, 1937.-1945. u Klasi¢noj
gimnazija, a od 1945. do 1953. na Medicinskome fakul-
tet Sveucilista u Zagrebu, gdje je diplomirao 24. srpnja
1953. Godine 1953./1954. polazio je Skolu za rezervne
oficire u Beogradu, a potom bio lije¢nik u jedinici u Pe-
trovcu na Mlavi. Pripravnicki je staz obavljao u DZ i
Bolnici u Zrenjaninu 1954./1955. godinu.

Dana 9. veljace 1956. zaposlio se u Centralnoj re-
uma stanici u Zagrebu, gdje je radio do 16. srpnja 1966.,
kada je presao u KBC Zagreb, Zavod za fizikalnu medi-
cinu, gdje je 30. rujna 1992. umirovljen na mjestu pred-
stojnika. Cijeli je svoj radni vijek posvetio reumatskim
bolesnicima i reumatologiji.

Na Medicinskome fakultetu Sveucilista u Zagre-
ba 1964. je obranio disertaciju “Osobitosti reumatoid-
nog artritisa u muskaraca”, a 1965. habilitirao s izlaga-
njem “Uloga fizikalne
terapije u lijecenju re-
umatoidnog artritisa”.
Godine 1966. je iza-
bran za docenta, 1971.
za izvanrednog profeso-
ra, a 1975. za redovito-
ga profesora. Na istome
je fakultetu obnasao ra-
zli¢ite duznosti: 1966.-
1997. - ¢lan Odbora za
biblioteke; 1967.-1968.
- predsjednik Upravno-
ga odbora; 1972.-1974.
- prodekan i v.d. vodite-
lja kadrovske komisije;
1983.-1989. predsjed-
nik Odbora za magistar-
ske radove, 1989.-1992.
¢lan; na Katedri za fizi-
kalnu medicinu i reha-
bilitaciju predsjednik u
dva mandata; u Odboru
za njegovanje tradicija
Medicinskoga fakulte-
ta predsjednik u jednom
mandatu.

Na Medicinsko-
me fakultetu je bio za-
Cetnik i organizator poslijediplomskoga studija iz reu-
matologije, ¢iji je plan i program prikazao godine 1972.
na 6. kongresu reumatologa Jugoslavije u Ohridu, a koji
je godine 1978. organizirala Katedra za fizikalnu medi-
cinu i rehabilitaciju (Theodor Diirrigl) i Katedra za in-
ternu medicinu (Zdenko Radosevic).

Theodor Diirrigl je bio mentor 11 doktorata i 20
magisterija, ¢lan komisije u postupcima za tri habilitaci-
je, 7 doktorata i 42 magisterija. U 11 diplomskih radova
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bio je mentor, a u 36 ¢lan komisije. Predsjednik i/ili ¢lan
Komisije za specijalisticki ispit iz fizikalne medicine i
rehabilitacije bio je za 268 kandidata. Osim toga napisao
je i misljenja za dvije habilitacije izvan natjeCaja, 31 za
izbor u zvanja i ponovni izbor i za 35 primarijata.

Bogatu je stru¢nu i publicisticku djelatnost The-
odor Diirrigl razvio i na podru¢ju hrvatske medicinske
leksikografije. U prvome izdanju “Medicinske enciklo-
pedije, od 6. sveska bio je Citac Spalti. U razdoblju 1967.-
1970., u drugom izdanju “Medicinske enciklopedije”
obavljao je, s Vjekoslavom Fisterom, stru¢nu reviziju.
Godine 1974. u prvom dopunskom svesku bio je struc-
ni tajnik, a 1986. u drugom dopunskom svesku, s Vje-
koslavom Fisterom, pomoc¢nik glavnoga urednika Ive
Padovana. Istu je duznost obavljao i u “Medicinskome
leksikonu” objavljenom 1992. godine. Na temelju toga
rada obavljao je od 1999. do 2009. u “Hrvatskoj enci-
klopediji” duznost urednika za medicinu i istu duznost
u “Rjecniku hrvatskoga jezika” objavljenom 2000. U
“Enciklopedijskom rjecniku humanog i veterinarskog
medicinskog nazivlja”, objavljenom 2006. godine, bio
je urednik za humanu medicinu.

Odmah po zavrsetku studija Theodor Diirrigl se
uclanio u Hrvatski lije¢nicki zbor, napredujuci svojim
predanim radom: 1953. - ¢lan; 1959.-1974. - ¢lan Ured-
nickoga odbora “Lije¢ni¢koga vjesnika”; 1976. - pred-
sjednik Odbora za proslavu 100. obljetnice LV; 1972. -
nagrada “Pavao Culumovié¢”; 1987. - nagrada “Ladislav
Rakovac”; 1994. - za¢asni ¢lan; 1956. - blagajnik Sekci-
je za reumatologiju, fizikalnu medicinu i balneoklima-
tologiju; 1957.-1964. tajnik Sekcije za reumatologiju,
fizikalnu medicinu i balneoklimatologiju; 1963.-1990.
glavni 1 odgovorni urednik casopisa “Reumatizam”;
1964.-1967. - predsjednik Sekcije za reumatologiju, fi-
zikalnu medicinu i balneoklimatologiju; 1967.-1976. -
predsjednik Reumatoloske sekcije ZLH-a; 1993. - za-
¢asni ¢lan Hrvatskoga reumatoloskog drustva HLZ-a;
2000. - ¢lan Senata.

U HAZU je izabran 1986. za ¢lana suradnika, na
koje je mjesto ponovno izabran 1996. godine. Od 2001.
do danas predsjednik je (voditelj) Odbora za medicin-
sku leksikografiju.

Na kraju ove kratke crtice iz zivotopisa Theodo-
ra Diirrigla vrijedno je spomenuti da je svoj spisateljski
dar pokazao i u svojim knjigama, koje je izdalo Hrvat-
sko reumatolosko drustvo “Reumatologija u Hrvatskoj”
(2005.) 1 “Theodor Diirrigl. Sje¢anja. Biografija. Biblio-
grafija” (2006.), koju je uredio G. IvaniSevié.

Nakon laudatora rije¢ je uzeo laureat, Theodor
Dirrigle, tom prigodom izrekavsi sljedeci govor:

“Postovani gospodine predsjedni¢e Akademije me-
dicinskih znanosti Hrvatske, poStovani gospodine pred-
sjedni¢e Hrvatskoga lije¢ni¢kog zbora, postovane Clanice i
¢lanovi Akademije, kolegice i kolege, dame i gospodo!

168

Kad sam prije nesto viSe od pola stoljeca, kao
mlad lije¢nik, u hladnim snijeznim vojvodanskim no-
¢ima, umotan u gunjeve, na fijakeru s jednim konjem,
obilazio bolesnike obavljaju¢i kuéne posjete - nisam ni
slutio kako ¢u jednoga dana, na ovome mjestu primiti
ovo visoko priznanje nase Akademije.

Na tome Zelim iskreno zahvaliti svima koji su mi
dodijelili tu pocast: kolegama koji su me predlozili, koji
su taj prijedlog podrzali, ¢lanovima Odbora za nagrade i
priznanja koji su tako odlucili i Glavnom odboru koji je
tu odluku potvrdio. Poseban je osjecaj primiti ovo pri-
znanje u vlastitoj sredini u kojoj je ¢ovjek proveo Citav
svoj radni vijek, i od kolega koji su imali prilike pratiti
taj rad. Zelim posebno zahvaliti i svima vama, cijenje-
ne dame i gospodo, §to ste svojim prisustvom uvelicali
ovaj svecani 1 za mene zaista izniman trenutak.

U ovoj svecanoj prigodi bude se mnoga sjecanja
- prije svega o nastajanju nase Akademije: kako je izni-
kla iz prvobitnoga Odbora za nau¢ni rad Zbora lije¢ni-
ka Hrvatske, organizirala se i oblikovala... Koliko je tu
bilo entuzijazma, inicijativa, ulozene energije... Svi smo
bili radosni da imamo novu osnovicu na kojoj mozemo
razvijati znanstvenu kategoriju nase medicine! I danas
sam ponosan Sto sam primljen u prvoj skupini redovitih
¢lanova i mogao obnasati vise duznosti. Prva se odnosi-
la na nas Bilten. Nas§ prvi predsjednik, profesor Nikola
Persi¢, odlucio je da odmah valja pokrenuti glasilo ko-
je ¢e obavjescivati ¢lanstvo o svemu $to se u Akademiji
zbiva, i time odrZavati onaj toliko vazan osjeéaj poveza-
nosti medu ¢lanovima. Kako je znao za moje dotadas-
nje iskustvo u medicinskom izdavastvu, pozvao me je
da budem urednik toga glasila $to smo ga skromno na-
zvali Biltenom. Shvatio sam taj poziv izrazom povjere-
nja, pa sam se trudio tu duznost obnasati §to sam bolje
znao, zajedno sa suradnicima koji su mi se u tome pri-
druzili. Tijekom vremena izdali smo 14 brojeva koji su
- recimo to bez lazne skromnosti - vrijedan dokument s
mnostvom podataka koji jednoga dana mogu biti pod-
loga za kriticku procjenu prvih godina rada i djelova-
nja nase Akademije. Ja osobno u Bilfenu nisam mnogo
objavljivao, ali sam u “Uvodnoj rije¢i” prvoga broja za-
crtao ulogu i zadatke Biltena.

Prigodom Akademijina simpozija o aktualnom
stanju u nekim medicinskim granama u nas 1976. go-
dine, prikazao sam tadasnje stanje u reumatologiji, uz
pitanje koje sam posudio od Sienkiewicza “Quo vadis,
rheumatologia?”. To je pitanje bilo opravdano, jer je
ona ve¢ bila toliko napredovala, da se s onom reumato-
logijom kojom sam se ja u veljaci 1956. godine poceo
baviti, viSe nije mogla usporediti. Usudio bih se kazati
kako je to pitanje relevantno i danas.

U krilu nase Akademije obavljao sam tijekom
vremena i druge duznosti: bio sam ¢lan Suda cCasti, ¢lan
predsjedniitva (uz predsjednika profesora Stulhofera),
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a 1992. sam zajedno s profesorom Franoviéem poveo u
zivot Odbor za zdravstveni turizam i prirodne ljekovi-
te Cinitelje, kojega je vodenje ubrzo preuzeo primarijus
IvaniSevi¢ i razvio u njemu zavidnu aktivnost.

S velikim zadovoljstvom i rados¢u dozivljavam
kako je nasa Akademija porasla u broju ¢lanova, ojaca-
la se mladim snagama, proSirila svoju djelatnost u no-
vim kolegijima i obogatila svoju znanstvenu aktivnost.

Kao lijecnik, svoj sam radni vijek proveo u po-
drucju reumatologije, u koju sam zakoracio 9. veljace
1956. godine, kad sam primljen na rad u tadasnju Cen-
tralnu reuma-stanicu u Zagrebu. To je bila jedina ustano-
va u tadasnjoj drzavi koja je svojim nazivom bila opre-
dijeljena za dijagnostiku i lijeCenje reumatskih bole-
snika. U njoj su tada radili lijeCnici raznih profila, a svi
novopridosli bili su odlukom Sekretarijata za narodno
zdravlje duzni specijalizirati fizikalnu medicinu. Mene
je ponajviSe impresioniralo to $to sam u knjiznici zavo-
da nasao velik broj inozemnih reumatoloskih casopisa
iz zemalja s obje strane Atlantika, pa sam tako imao pri-
godu upoznati stanje reumatoloske struke i sluzbe u ta-
dasnjem trenutku. Mnoge su europske zemlje u svojim
reumatoloskim drustvima ve¢ imale usustavljenu no-
menklaturu i klasifikaciju reumatskih bolesti, dok su se
nacela lijeCenja jos prilicno razlikovala.

Kad je uskoro u Reuma-stanicu pridoslo jo$ neko-
liko mladih lije¢nika (a osnivac i ravnatelj ustanove dr.
Cop umirovljen), okupio sam ih i nastojao ih potaknuti
da razvijemo i u nasoj sredini tu novu i jo§ nepriznatu
granu medicine - ali po broju bolesnika itekako prisut-
nu i vaznu! - nastojeéi usustaviti i ujednaciti dijagno-
stiku 1 lijecenje, selektivno prihvacajuéi ono iz napred-
nih sredina §to se u nas (u ono vrijeme) moglo primije-
niti. No, istovremeno smo prikupljali i vlastita iskustva
i na njima razvijali postupke koji ¢e se mo¢i primijeni-
ti u Sirokoj lije¢nickoj djelatnosti. Imao sam srecu da je
nekolicina mladih entuzijasta stala uz mene i tako smo,
tijekom nekoliko godina, izgradili jezgru za razvoj re-
umatoloske sluzbe i struke u Hrvatskoj. Inzistirao sam
na timskom radu i interdisciplinarnosti, na zajednickom
planiranju i zaklju¢ivanju, osobito pri izradi smjernica
za rad s bolesnicima, a ja sam Zelio biti samo “primus
inter pares”. U dijagnostici sam zamislio usku suradnju
s radiolozima i stru¢njacima za klinicku laboratorijsku
dijagnostiku i imao sam srecu da sam nai$ao na razumi-
jevanje i podrsku, katkad i u kolega koji su bili podosta
stariji od mene. Iz vodeéih medicinskih sredista Euro-
pe preuzeli smo mnoge radioloske dijagnosti¢ke meto-
de i laboratorijske postupke, ali i razvijali vlastite ino-
vacije, primjerice u radioloskom prikazivanju zglobova
Sake; u proucavanju zglobnog eksudata pri reumatskim
upalama, $to je radila magistra Vesna Zergollern, uz dra-
gocjene savjete profesorice Crepinko, u éemu smo bili
prvi u tadasnjoj drzavi; u uvodenju fotometrijskoga la-
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teks-testa za dokazivanje reumatoidnog faktora koji su
osmislili profesori Gjuro i Nada Dezeli¢ - i tako dalje.
Tako je broj suradnika - u po¢etku na moju zamolbu, a
kasnije i spontanim priklju¢ivanjem - sve viSe rastao.
Reumatolosku smo dijagnostiku postupno usavrsili do
europskoga prosjeka. U pogledu lijecenja “uveli smo re-
da” u farmakoterapiju, postavili zajednicka nacela o re-
doslijedu kojim pojedine skupine takozvanih “antireu-
matika” valja primjenjivati, narocito s obzirom na raci-
onalnu primjenu kortikosterioda, kao i onih supstancija
koje mogu ostvariti temeljni cilj lijecenja (a to je ubla-
zenje ili zaustavljanje napredovanja bolesti), koje sam
ja, u skladu s reumatolozima njemackoga govornog po-
drucja, nazvao “temeljnim lijekovima”.

Sve to nije moglo pro¢i neopazeno mimo lije¢ni-
ka opc¢e medicine i medicine rada, pa sam ubrzo bio po-
zvan izraditi kurikulum iz reumatologije za te dvije spe-
cijalizacije. U “opcoj (danas: obiteljskoj) medicini” reu-
matologija je postala poseban kolegij, a ja sam u travnju
1964. godine izabran za “honorarnog predavaca za pred-
met reumatologija, za potrebe nastave I11. stupnja, na Me-
dicinskom fakultetu Sveucilista u Zagrebu”. Vjerujem da
mi neéete zamjeriti ako priznam da sam ponosan i sretan
Sto se upravo prigodom mojega izbora naziv struke reu-
matologija po prvi puta nasao u jednom sluzbenom aktu
naseg Medicinskog fakulteta! Za potrebe te nastave na-
pisali smo prvi reumatoloski nastavni tekst, a izdala ga je
Skola narodnog zdravlja nasega Fakulteta, u obliku skri-
pata pod naslovom “Odabrana poglavlja iz reumatologi-
je”. Dozivjela su tri izdanja, razgrabljena su, a poslije smo
culi kako su se njima sluzili i specijalizanti drugih grana,
pa i studenti medicine. Inzistirao sam da se nastava i dalje
obavlja u istoj ustanovi u Mihanovicevoj ulici (koja se u
meduvremenu uzdigla i u nazivu u “Zavod za reumatske
bolesti”), tim vise Sto se tamo, zbog prikladnoga prosto-
ra, i prakti¢ni dio nastave mogao lakse provoditi.

Napokon, kad sam 1966. godine presao u Zavod
za fizikalnu medicinu i rehabilitaciju u KBC-u na Re-
bru, zatekao sam ondje nove suradnike koji su ve¢ bili
usmjereni prema reumatologiji. Modificirali smo i na-
ziv zavoda u Zavod za reumatske bolesti i rehabilitaci-
ju. Nadao sam se da ¢u mo¢i ostvariti jos jednu zelju na
putu afirmacije reumatologije u nasoj sredini, a to je bi-
lo uvodenje poslijediplomskoga studija iz te struke. U
skladu sa svjetskim trendom zelio sam to provesti u za-
jednistvu s katedrom interne medicine. Kurikulum posli-
jediplomske nastave iz reumatologije izradio sam 1972.
godine i predocio ga na jugoslavenskom reumatoloskom
kongresu, kao potpunu novost. No, neke nove struke, u
svim sredinama i svim vremenima, u pocetku prolaze
svojevrsni “hod po mukama”. Proteklo je dosta godina
dabi 1978. zapocela ta poslijediplomska nastava na Me-
dicinskom fakultetu u Zagrebu. Poveli smo je profesor
Zdenko Radosevi¢ i ja, a poslije nas vodili su je profe-
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sori Zvonimir Horvat, Irena Pucar i Nada Cikes, sve do
stupanja na snagu novoga zakona o specijalizacijama u
neovisnoj Hrvatskoj, u kojem je i reumatologija, zala-
ganjem profesora Zlatka Domljana, nasla svoje mjesto.
S radoscu 1 zadovoljstvom gledam koliko veé reumato-
loskih jedinica imamo diljem Hrvatske, na internistic-
kim bolni¢kim odjelima i fizijatrijskim poliklinickim
odjelima, te nazirem kako ¢e u novom ustrojstvu speci-
jalizacija, po uzoru na Europu, reumatologija biti ugra-
dena kao ravnopravna grana medicine.

Ima jos jedna djelatnost koja mi je tijekom zivo-
ta pruzala radost i zadovoljstvo, a to je medicinska lek-
sikografija. U njoj sam se nasao takoreci slucajno, jer
jeurednistvu Medicinske enciklopedije trebalo “pojaca-
nje”. Profesor Grmek je predlozio, a profesor Sercer pri-
hvatio da se pridruzim urednistvu. Tako sam 1961. go-
dine od 6. sveska prvoga izdanja Medicinske enciklope-
dije imao zadatak revidirati takozvane “Spalte”. Kad je
prvo izdanje naglo rasprodano, pristupilo se izradi dru-
goga izdanja koje je valjalo svesti samo na 6 svezaka, ali
ujedno azurirati, dodaju¢i nove podatke i spoznaje. Tu
sam zajedno s Vjekoslavom Fisterom tijekom 4 godine
obavljao stru¢nu reviziju ¢lanaka. Pri izradi dopunsko-
ga sveska napredovao sam u funkciju strucnoga tajnika
uredni$tva. Kada je 1986. godine akademik Padovan kao
glavni urednik pokrenuo drugi dopunski svezak, Fister
i ja bili smo pomocnici glavnog urednika. Tu sam duz-
nost imao i u izdavanju Medicinskoga leksikona 1992.
godine. Leksikografski zavod “Miroslav Krleza”, koji
je izdavao sva djela koje sam naveo, izdao je 2000. go-
dine Rjecnik hrvatskoga jezika kojemu je glavni ured-
nik bio Jure Sonje; u njemu sam uredio podruéje medi-
cine. Inicijativom Hrvatske akademije znanosti i umjet-
nosti pokrenut je, zajedno s Leksikografskim zavodom,
rad na izdavanju Enciklopedijskoga rjecnika medicin-
skog (humanog i veterinarskog) nazivlja. To je bio go-
lem projekt s velikim brojem suradnika, a uspjesno je
dovrsen 2006. godine. Glavni je urednik bio akademik
Padovan, koji je bio i inicijator tog pothvata, dok sam ja
bio urednik za humanu medicinu. Napokon, kad je 1996.
godine pokrenuto izdavanje Hrvatske opce enciklope-
dije, povjerena mi je duznost urednika struke “medici-

na”. Taj je projekt dovrSen ove godine, objavljivanjem
11. sveska. - Sve sam ovo naveo kronoloskim redom,
jer je zgodno vidjeti kako sam na podrucju leksikogra-
fije temeljito “ispekao zanat”, zapocevsi kao “mali od
kuhinje”, a zavrSivsi kao urednik struke. Danas vodim
Odbor za medicinsku leksikografiju pri Hrvatskoj aka-
demiji znanosti i umjetnosti. Mnogo sam toga naucio,
osobito u stalnom kontaktu s brojnim suradnicima iz ra-
zli¢itih medicinskih specijalnosti, stru¢njacima za jezik
i onima za tehnicke pojedinosti. Ali stekao sam i druga-
¢iji odnos prema strucnim knjigama uopce, spoznavsi s
koliko se mara i truda one pripremaju i izdaju.

Eto - ¢lanstvo u nasoj Akademiji, nastojanje na
afirmaciji reumatologije u Hrvatskoj i doprinos hrvat-
skoj medicinskoj leksikografiji bile su tri sastavnice mo-
jega profesionalnog zivota. U svim svojim djelatnosti-
ma uvijek sam inzistirao na timskom radu i sve §to sam
postigao, nisam ucinio sam, nego u suradnji s brojnim
kolegicama i kolegama. Neka mi oproste Sto sva njiho-
va imena ne mogu sada nabrojati, ali zelim istaknuti da
sam svakome od njih napose trajno zahvalan.

S mojega zrenika ¢ini mi se kako je reumatologija
zasigurno jedna od onih medicinskih grana na kojima se
zorno moze sagledati napredak na podrucju identifikaci-
je, pa time i razlu¢ivanja pojedinih bolesti, odbacivanje
neutemeljenih i zastarjelih nazora, i uvodenje dramatic-
nih obrata u postupcima lijecenja. Nazalost, takav na-
predak nije slijedilo i otkri¢e uzroka reumatskih bolesti.
Duboko smo uronili u patogenetske mehanizme, tako da
danas znamo odgovore na mnoga pitanja o tome “kako
nastaju” (barem neke) reumatske bolesti - ali na pitanje
“zaSto nastaju” jos uvijek trazimo odgovor.

Govorec¢i kao reumatolog, svjestan sam da na
kraj ovoga osvrta ne mogu staviti tocku, nego zarez, jer
promatram kako moji ucenici i nasljednici prate suvre-
mene trendove nase struke u kojoj se vidici dalje Sire, a
saznanja produbljuju, buduci da se istrazivanja nezau-
stavno nastavljaju.

Stoga - ako se danas ponovo zapitam Quo vadis,
rheumatologia?, onda kao odgovor na to pitanje ne bi
trebale slijediti sumnje ili strepnja, nego nada.

Vama svima jo§ jednom srda¢na hvala.”

NADA CIKES - REDOVITI CLAN AKADEMIJE
MEDICINSKIH ZNANOSTI HRVATSKE

Dana 29. rujna 2010. na skupstini Akademije
medicinskih znanosti Hrvatske izabrani su novi redo-
viti ¢lanovi.
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Nada Cikes, dugogodisnja dopredsjednica Hrvat-
skoga reumatoloskog drustva HLZ-a, izabrana je za re-
dovitoga ¢lana. Cestitamo!
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