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TRINAESTI GODISNJI KONGRES
HRVATSKOGA REUMATOLOSKOG DRUSTVA HLZ-a

Cetvrtak, 20. listopada 2011. - Kongresna dvorana
14:00-18:00 Prijava sudionika
19:00-19:15 Otvorenje 13. godisnjeg kongresa Hrvatskoga reumatolo$kog drustva
19:15-20:00 Predavanje u spomen Drage (v:opa

Nenad Vukojevi¢
OKO U REUMATSKIM BOLESTIMA

20:30 Domjenak

Petak, 21. listopada 2011. - Kongresna dvorana
08:00-12:00 Prijava sudionika
08:30-10:30 Spondiloartritisi (predavanja 15+5 minuta)
Moderatori: Nada Cikes, Purdica Babi¢ Nagli¢
Marija Glasnovi¢
EPIDEMIOLOGIJA SPONDILOARTRITISA

Branimir Ani¢, Mislav Cerovec
ETIOLOGIJA | PATOGENEZA SPONDILOARTROPATIJA

Burdica Babi¢-Nagli¢

KLASIFIKACIJA SPONDILOARTRITISA (10 minuta)

Miroslav Harjacek

KLASIFIKACIJA JUVENILNIH SPONDILOARTROPATIJA (10 minuta)

Srdan Novak

RANA DIJAGNOZA SPONDILOARTRITISA

Dusanka Martinovi¢ Kaliterna

KLINICKA SLIKA SPONDILOARTROPATIJA

Jadranka Morovi¢-Vergles, Melanie-lvana Culo

IZVANZGLOBNA OBILJEZJA SERONEGATIVNIH SPONDILOARTRITISA
10:30-11:00 Stanka za okrjepu
11:00-12:00 Spondiloartritisi (predavanja 1545 minuta)

Moderatori: Nada Cike§, Burdica Babi¢ Nagli¢

Kristina Potocki

SLIKOVNE METODE U PRIKAZU SPONDILOARTRITISA

Maija Prutki, Kristina Potocki, Purdica Babi¢-Nagli¢,

Ranka Stern Padovan, Nadica Laktoéié—zer]avic'

ULOGA MAGNETSKE REZONANCIJE U SERONEGATIVNIM SPONDILOARTRITISIMA

Bozidar Curkovi¢

FARMAKOTERAPIJA SPONDILOARTRITISA

Simeon Grazio

NEFARMAKOLOSKO LIJECENJE BOLESNIKA SA SPONDILOARTROPATIJAMA
12:00-13:00 Kratka usmena priopéenja (5+3 minuta)

Moderatori: Miroslav Harja¢ek, Marija Jelusi¢-Drazi¢

Lovro Lamot, Lana Tambi¢ Bukovac, Fran Borovecki, Kristijan Vlahovicek,

Sara Sumi¢, Kristina Gotovac, Filip Bingula, Miroslav Harjacek

EKSPRESIJA GENA U JUVENILNIM SPONDILOARTROPATIJAMA:

MOGUCA VEZA S AUTOINFLAMATORNIM BOLESTIMA
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Elvira Lazi¢ Mosler, Danka Gréevi¢, Ana Marusié,

Katarina Staréevi¢, Natasa Kovadi¢, Marija Jelusi¢-Drazi¢

SMANJENA OSTEOBLASTOGENEZA SINOVIJALNIH PRETHODNICKIH STANICA
- POKAZATELJ SUSTAVNOG UPALNOG PROCESA

U JUVENILNOM IDIOPATSKOM ARTRITISU

Masa Viki¢-Topi¢, Ivan Mal¢i¢, Danica Batini¢, Danko Milosevi¢, Katarina Starcevi¢,
Mandica Vidovi¢, Kristina Potocki, Branko Malenica, Marija Jelusi¢-Drazi¢
IMUNOLOSKE | KLINICKE ZNACAJKE DJECE
OBOLJELE OD NODOZNOG POLIARTERITISA:
RETROSPEKTIVNA STUDIJA U ZADNJIH 20 GODINA
Branko Markulinci¢, Sonja Murdja
OSTEOMIJELITIS KALKANEUSA U DJECAKA S APOFIZITISOM KALKANEUSA
- PRIKAZ BOLESNIKA
Alma Hajdarovi¢, Suada Muli¢-Baci¢, Drago Anti¢, Mario Krizi¢, Edin Zuki¢
DIFERENCIJALNA DIJAGNOZA SERONEGATIVNIH SPONDILARTRITISA
- PRIKAZ BOLESNIKA
13:00-14:00 Simpozij GlaxoSmithKline d.o.o.
Denosumab: RANK ligand inhibicija - od klini¢kih studija do kliniéke primjene
Moderator: Purdica Babi¢-Nagli¢
Bozidar Curkovié¢
PREGLED SMJERNICA ZA LIJECENJE POSTMENOPUZALNE OSTEOPOROZE
Simeon Grazio
DENOSUMAB: MEHANIZAM DJELOVANJA - RANK LIGAND INHIBICIJA
Srdan Novak
DENOSUMAB: PRIKAZ KLINICKIH STUDIJA
14:00-15:30 Ruéak i odmor
16:00-18:00 Prijava sudionika
15:30-16:00 Sponzorirano priopéenje
Ida Kovac
MUSKULOSKELETNI SIMPTOMI U LIZOZOMSKIM BOLESTIMA NAKUPLJANJA
16:00-17:30 Kratka usmena priopéenja (5+3 minuta)
Moderatori: Marija Glasnovi¢, Sekib Sokolovi¢
Sekib Sokolovi¢
RAPID3 INDEX TEST SIGNIFIKANTNO KORELIRA
S AKTIVNOSCU REUMATOIDNOG ARTRITISA
Nedima Kapidzié-Bagi¢, Sahza Kikanovié
OCJENA LJEKARA O AKTIVNOSTI REUMATOIDNOG ARTRITISA
- NA OSNOVU CEGA SE DAJE?
Vesna Budisin, Daria Vuger-Kovaci¢, Denis Kovaci¢, Niksa Cetini¢, Zouheir Bitar
BOL U REUMATOIDNOM ARTRITISU
Denis Kovaci¢, Daria Vuger-Kovaci¢, Vesna Budisin,
Zouheir Bitar, Biserka Sliepcéevi¢, Niksa Cetinié¢
DOZIVLJAJ UMORA U REUMATOIDNOM ARTRITISU
Daria Vuger-Kovaci¢, Vesna Budisin, Denis Kovaci¢,
Zouheir Bitar, Gorka Vuleti¢-Mavrinac
KVALITETA ZIVOTA U REUMATOIDNOM ARTRITISU
Porin Peri¢, Maja Prutki, BoZidar Curkovié, Durdica Babi¢-Nagli¢,
Marijana Pervan, Nadica Loktaéié—zerjavié, Iva 2agc1r, Kristina Kova¢ Durmis
PROMJENE RAMENOGA ZGLOBA U RANOM REUMATOIDNOM ARTRITISU
PRIKAZANE PRIMJENOM DIJAGNOSTICKOG ULTRAZVUKA
| MAGNETSKE REZONANCIJE
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16:00-18:00

18:30
19:30-21:00

21:00-24:00
23:00,24:00

08:00-10:00
08:30-10:30

10:30-11:00

PO1

P02

PO3

P04

PO5

Sonja Muraja, Branko Markulingi¢

PRIKAZ ULTRAZVUCNIH NALAZA U BOLESNIKA S BOLNIM RAMENOM
Tatjana Kehler

BOLNA KRIZA - PRIKAZ BOLESNIKA

Davorka Rosi¢, Rossana Cizmié,

Nadica Skreb-Rakijagi¢, Zdenka Barigi¢, Zoja Gnijidié

FUNKCIONALNA PROCJENA KRIZOBOLJE MODIFICIRANIM OSWESTRI UPITNIKOM
UZ radionica (Restoran Konavle)

Nadica Laktagi¢-Zerjavié, Porin Perié

ULTRAZVUCNA SEMIOLOGIJA - USPOREDBA ANATOMSKOG NALAZA

| ULTRAZVUCNOG PRIKAZA STRUKTURA MISICNOKOSTANOG SUSTAVA
Porin Peri¢, Nadica Lakto§ic’-zerjc|vié

VRIJEDNOST DIJAGNOSTICKOG ULTRAZVUKA

| POWER DOPPLERA U DETEKCIJI RANOG ARTRITISA

Polazak autobusima iz hotela Croatia prema Dubrovniku

Simpozij MSD

Simponi (Gradsko kazaliste “Marin Drzi¢")

Domjenak (Hotel Excelsior)

Polasci autobusima ispred hotela Excelsior prema hotelu Croatia u Cavtatu

Subota, 22. listopada 2011. - Kongresna dvorana
Prijava sudionika
Krizobolja (15+5 minuta)
Moderatori: Bozidar Curkovi¢, Srdan Novak
Tea Schnurrer-Luke Vrbani¢
KRIZOBOLJA - OD DEFINICIJE DO DIJAGNOZE

Ida Kovacd

NESPECIFICNA KRIZOBOLJA VS. RADIKULOPATIA

Zoja Gnijidi¢

PREGLED KONZERVATIVNOG LIJECENJA KRIZOBOLJE

Tonko Vlak

ULOGA REHABILITACIJE U LJECENJU KRIZOBOLJE

Vladimir Kova¢

STO REUMATOLOG MORA ZNATI O KIRURGIJI KRALJEZNICE?

Stanka i obilazak postera (Piano bar)

Moderator: Simeon Grazio

Davorin Saki¢, Zvonimir Lovri¢, Vjekoslava Amerl Saki¢, Vesna Potoeki Rukavina
LIJECENJE OSTEOPOROZE BOLESNICA

PRIJE OPERACIE PRIJELOMA PROKSIMALNOG FEMURA

Tomislav Badel, Ladislav Krapac, Miljenko Marotti,

Jadranka Keros, Davorka Rosi¢, Josipa Kern

RAZNE REUMATSKE BOLESTI U BOLESNIKA

S POREMECAJEM TEMPOROMANDIBULARNOG ZGLOBA

Vedrana Muzi¢, Endi Radovi¢, Aida Filipci¢, Dubravka BlaZevi¢-Sudarevi¢, Mirka Jaksié¢
USLUGA FIZIKALNE MEDICINE | REHABILITACIJE U JAVNIM | PRIVATNIM USTANOVAMA
Darija Granec, Igor Bori¢, Rajko Pavlovi¢, Stanko Belina

PODVOJENI ZIVAC MEDIJANUS U MLADE BOLESNICE

SA SINDROMOM KARPALNOG KANALA

Miljenko Cvjeti¢anin, Zrinka Jaji¢

KVANTITATIVNA ANALIZA DERMATOGLIFA DIGITOPALMARNOG KOMPLEKSA
U DVADESETORICE BOLESNIKA S MUTILIRAJUCIM PSORIJATICNIM ARTRTISOM
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P06 Miljenko Cvjeti¢anin, Zrinka Jaji¢
KVANTITATIVNA ANALIZA DERMATOGLIFA DIGITOPALMARNOG KOMPLEKSA
U DVADESET BOLESNICA S PSORIJATICNIM OLIGOARTRITISOM

P07 Miljenko Cvjeti¢anin, Zrinka Jaji¢
KVANTITATIVNA ANALIZA DERMATOGLIFA DIGITOPALMARNOG KOMPLEKSA
U DVADESETORICE BOLESNIKA S PSORIJATICNIM OLIGOARTRITISOM

PO8 Davorin Saki¢, Dubravka Andrlon Busi¢, Vjekoslava Amerl Saki¢
UCESTALOST KOZNIH BOLESTI U FIZIJATRIJSKOJ AMBULANTI

11:00-12:00 Kratka usmena priopéenja (5+3 minuta)

Moderatori: Dusanka Martinovi¢ Kaliterna, Visnja Prus
Visnja Prus, Jasminka Milas-Ahi¢, Roberta Visevi¢, Drazen Bedekovié¢
EPIDEMIOLOSKA OBILJEZJA SISTEMSKE SKLEROZE U ISTOCNOJ HRVATSKO)J
Jasminka Milas-Ahi¢, Visnja Prus, Roberta Visevi¢, lvana Mari¢, Drazen Bedekovié¢
OSOBITOSTI KOSTANOG METABOLIZMA
U BOLESNIKA S MIJESANOM KOLAGENOZOM
Sylejman Rexhepi, Mjellma Rexhepi, Blerta Rexhepi,
Vjollca Sahatgiu-Meka, Vigan Mahmutaj
COMPARISON IN TREATMENT
OF RHEUMATOID ARTHRITIS WITH METHOTREXATE ALONE
AND METHOTREXATE COMBINED WITH ETANERCEPT
Rajko Pavlovi¢, Darija Granec
PREKID | PONOVNO UVODENJE ISTE BIOLOSKE TERAPIJE
- PRIKAZ BOLESNIKA

Durdica Babi¢-Nagli¢, Melanie-lvana Culo, BoZidar Curkovi(:,
Marija Glasnovi¢, Simeon Grazio, Kristina Kova¢ Durmis,
Nadica Laktaéié—zerjovié, Dusanka Martinovi¢ Kaliterna,
Jadranka Morovi¢-Vergles, Srdan Novak, Porin Peri¢, Dijana Perkovi¢, Iva 2agor
PROVODIMO LI NACELO LIJECENJA RA
PREMA ZADANOM CILJU U RUTINSKOM RADU?
12:00-13:30 Simpozij Roche
RoACTEMRA
Srdan Novak
NOVI DOKAZI UCINKOVITOSTI | SIGURNOSTI PRIMJENE RoACTEMRE
Branimir Ani¢
MONOTERAPIJA R)ACTEMROM
Tatjana Kehler
VISEGODISNJA SIGURNOST PRIMJENE MABTHERE
13:30-15:30 Ruéak i odmor
15:30-17:30 “Mlada” reumatologija
Moderatori: Jasminka Milas-Ahi¢, Miroslav Mayer, Porin Peri¢
Daniela Marasovi¢ Krstulovi¢, Dusanka Martinovi¢ Kaliterna,
Damir Fabijani¢, Jadranka Morovi¢-Vergles
DIJASTOLICKA DISFUNKCIJA U BOLESNIKA S REUMATOIDNIM ARTRITISOM:
POVEZANOST S AKTIVNOSCU BOLESTI | PROTUTIJELIMA
NA CIKLICKE CITRULIRANE PEPTIDE
Iva Zagar, Durdica Babi¢-Nagli¢, Bozidar Curkovic’:, Kristina Kova¢ Durmis
DEPRESIJA U REUMATOIDNOM ARTRITISU | ANKILOZANTNOM SPONDILITISU
Dubravka Bobek, Iva 2090!‘, Kristina Kovag,
Porin Peri¢, Bozidar Curkovic’, Durdica Babi¢-Nagli¢
OCJENA AKTIVNOSTI ANKILOZANTNOG SPONDILITISA
PRIMJENOM BASDAI | ASDAS INSTRUMENTA
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17:30-18:00

P09

P10

P11

P12

P13

Kristina Kova¢ Durmis, Porin Peri¢, Purdica Babi¢-Nagli¢,

Bozidar Curkovi¢, Nadica Loktaéié—ierjovic’, Iva 2agar

AKUTNI FLEGMONOZNI APENDICITIS KAO KOMPLIKACIJA LIJECENJA
BOLESNIKA S REUMATOIDNIM ARTRITISOM - PRIKAZ BOLESNIKA

Miroslav Mayer, Marija Bakula, Dubravka Bosni¢,

Ivan Padjen, Mislav Cerovec, Marko Baresi¢, Ljiljana Smiljani¢,
Goran éukara, Mirna Senti¢, Nada éikeé, Branimir Anié
REUMATOIDNI ARTRITIS | PRIMARNA BILIJARNA CIROZA

- LIJECENJE BLOKATORIMA TNF-a - PRIKAZ BOLESNICE

Roberta Visevi¢, Jasminka Milas-Ahi¢, Visnja Prus

AVASKULARNA (ASEPTICNA) NEKROZA GLAVE BEDRENE KOSTI
U DVIJE BOLESNICE SA SISTEMNIM ERITEMSKIM LUPUSOM

Silva Puksi¢, Miroslav Tisljar, Kre$imir Galesi¢,

Borka Bozi¢, Jadranka Morovi¢-Vergles

AKUTNA BUBREZNA INSUFICIJENCIJA U BOLESNICE SA SKLERODERMIJOM
Mislav Radi¢, Dusanka Martinovi¢ Kaliterna, Damir Bonacin,

Jadranka Morovi¢-Vergles, Josipa Radi¢, Damir Fabijani¢, Vedran Kovaci¢
JE LI HELICOBACTER PYLORI INFEKCIJA CIMBENIK RIZIKA

ZA TEZINU KLINICKE SLIKE U SUSTAVNOJ SKLEROZI?

Ivan Padjen, Dubravka Bosni¢, Mislav Cerovec,

Marko Barei¢, Marija Bakula, Ljiliana Smiljani¢, Goran Sukara,

Miroslav Mayer, Mirna Senti¢, Nada Cikeg, Branimir Ani¢

PET/CT U EVALUACHI VRUCICE NEPOZNATOG UZROKA

- BOLESNICA S VASKULITISOM VELIKIH KRVNIH ZILA

Nikolina Ljubici¢ Markovi¢, Biserka Kova¢, Biljana Bunjevac Horvati¢

DIJAGNOSTICKI | TERAPISKI IZAZOVI U BOLESNICE S DEMIJELINIZACIJOM MOZGA
| CITOMEGALOVIRUSNOM INFEKCIJOM - PRIKAZ BOLESNICE

Josko Mitrovi¢, Jadranka Morovi¢-Vergles

IDIOPATSKI EOZINOFILNI PLEURALNI IZLJEV - PRIKAZ BOLESNIKA

Goran Sukara, Dubravka Bosnié¢, Ljiliana Smiljani¢, Marija Bakula, Ivan Padjen,

Mislav Cerovec, Marko Baresi¢, Miroslav Mayer, Mirna Senti¢, Nada (V:ike§, Branimir Ani¢
HEMOFAGOCITNA LIMFOHISTIOCITOZA (HEMOFAGOCITNI SINDROM)

- PRIKAZ BOLESNIKA

Hana Skala Kavanagh, Frane Grubisi¢, Igor Bori¢, Simeon Grazio

PRIKAZ BOLESNICE S IZOLIRANOM KONTRAKTUROM DESNOG LAKATNOG ZGLOBA
Stanka i obilazak postera (Piano bar)

Moderator: Nada Cike¥

Hana Skala Kavanagh

TERMOGRAFIJA | INFRACRVENA ANALIZA SLIKA U REUMATSKIM BOLESTIMA
Goran Sukara, Marija Bakula, Ivan Padjen, Mislav Cerovec,

Marko Baresi¢, Ljiljana Smiljani¢, Miroslav Mayer, Mirna Senti¢,

Dubravka Bosni¢, Nada Cike¥, Branimir Ani¢

PRIKAZ BOLESNIKA S TESKIM OBLIKOM JUVENILNOG IDIOPATSKOG ARTRITISA
Iva 2agc|r, Durdica Babi¢-Nagli¢, Bozidar Curkovié,

Nadica Loktoéic’-zerjavié, Porin Peri¢, Kristina Kova¢ Durmis

STILLOVA BOLEST ODRASLE DOBI - PRIKAZ BOLESNIKA

Marija Bakula, Miroslav Mayer, Mislav Cerovec, Dubravka Bosni¢, Mirna Senti¢,

Marko Baresi¢, Ljiljana Smiljani¢, Goran éukaro, Ivan Padjen, Nada Cvike§, Branimir Ani¢
ANKILOZANTNI SPONDILITIS | HEMANGIOM KRALJESKA - PRIKAZ BOLESNIKA

Iva 2ogar, DPurdica Babi¢-Nagli¢, Bozidar Curkovic’:, Kristina Kova¢ Durmis

DEPRESIJA | REUMATOIDNI ARTRITIS
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P14

P15

P16

P17

18:00-19:00

20:00-24:00

10:00-14:00

08:00-12:00
15:00-15:05

15:05-15:10

15:10-15:20

15:20-15:30

15:30-15:40

15:40-15:50

15:50-16:00

Marin Davidovi¢, lvan Padjen, Mislav Cervovec, Marko Baresi¢,
Marija Bakula, Lijiliana Smiljani¢, Goran Sukara, Miroslav Mayer,
Dubravka Bosni¢, Mirna Senti¢, Nada Cike§, Branimir Anié

UCESTALOST TUMORA U BOLESNIKA SA SUSTAVNIM ERITEMSKIM LUPUSOM

Dubravka Bosni¢, Ivan Padjen, Mislav Cerovec, Josip Bioci¢,
Ivica Luksi¢, Kristina Potocki, Marko Baresi¢, Marija Bakula, Ljiljana Smiljanig,
Goran Sukara, Miroslav Mayer, Mirna Senti¢, Nada Cikeg, Branimir Ani¢

OSTEITIS MANDIBULE U SKLOPU SINDROMA SAPHO - PRIKAZ BOLESNIKA
Iva 2090!‘, DPurdica Babi¢-Nagli¢, Bozidar Curkovic’:,

Nadica Lakto§i(:—2erjovié, Porin Peri¢, Diana Besi¢

CHARCOTOVA NEUROARTROPATIJA - PRIKAZ BOLESNIKA

Marko Baresi¢, Dubravka Bosnié, Mislav Cerovec,

Mirna Senti¢, Miroslav Mayer, Ljiljana Smiljani¢, Goran Sukara,

Marija Bakula, Ivan Padjen, Nada éikeé, Branimir Ani¢

WEGENEROVA GRANULOMATOZA LOKALIZIRANA

U GORNJEM RESPIRATORNOM TRAKTU - PRIKAZ BOLESNICE
Simpozij Medis

Metoject

Sonja Praprotnik

OPTIMIZIRANJE KLINICKIH ISHODA

SA SUBKUTANIM METOTREKSATOM

U LIJECENJU BOLESNIKA S REUMATOIDNIM ARTRITISOM

Jadranka Morovi¢-Vergles

UCINAK METOTREKSATA NA KARDIOVASKULARNI KOMORBIDITET
U BOLESNIKA S REUMATOIDNIM ARTRITISOM

Sveéana veéera

Nedjelja, 23. listopada 2011.
Struéni izlet u Cavtat

SASTANAK PREDSTAVNIKA UDRUGA BOLESNIKA

Petak, 21. listopada 2011. - Dvorana Bobara
Prijava sudionika
Durdica Babi¢ Nagli¢
POZDRAVNA RIJEC
Simeon Grazio
UvOD
Zoja Gnjidi¢
IZVJESCE O RADU OGRANKA ZA GRAD ZAGREB
HRVATSKE LIGE PROTIV REUMATIZMA
Jadranka Delija
UDRUGA OBOLJELIH OD KOLAGENOZA

Nenad Horvat

UDRUGA REMISIJA - AKTIVNOSTI | CILJEVI

Vlasta Urban Tripovié¢

AKTIVNOSTI OGRANKA ZA ISTARSKU ZUPANIJU

HRVATSKE LIGE PROTIV REUMATIZMA 2008.-2011. GODINE
Tonko Vlak

1ZVJESCE O RADU OGRANKA SPLITSKO-DALMATINSKE ZUPANIJE
HRVATSKE LIGE PROTIV REUMATIZMA
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16:00-16:10

16:10-16:20

16:20-16:30

16:30-16:50

16:50-17:00

17:00-17:10

17:10-17:20

17:20-17:30

17:30-17:40

17:40-17:50

17:50-18:00

18:00-18:15

14:00-18:00
19:00-19:15
19:15-20:00

20:30

08:00-12:00
09:15-09:45

09:45-10:15

10:15-10:30

10:30-11:00
11:00-11:30

Ana Soga-Kosor 5
DVANAEST GODINA DJELOVANJA OGRANKA ZA ZADARSKU ZUPANIJU
HRVATSKE LIGE PROTIV REUMATIZMA

Jasna Rudec
HRVATSKA LIGA PROTIV REUMATIZMA - OGRANAK ZA BJELOVARSKO
BILOGORSKU ZUPANIJU

Tatjana Kehler
RAD HRVATSKE LIGE PROTIV REUMATIZMA
- OGRANKA ZA PRIMORSKO-GORANSKU ZUPANIJU

Stanka

Mira Kadoié

AKTIVNOSTI OGRANKA HRVATSKE LIGE PROTIV REUMATIZMA
OSJECKO-BARANJSKE ZUPANIJE

Antun Jovi¢, Hrvoje Simi¢

FITNESSOM DO ZDRAVLIA - PRIMJER KLUBA “REUMA” NASICE

Zvonimir Boriéiéé Simeon Grazio
OD “REUMATICARA” DO “REUME"

Simeon Graziov
CILJANO LIJECENJE REUMATOIDNOG ARTRITISA 5
(“TREAT TO TARGET”) - STO BOLESNICI MOGU UCINITI?

Zelimir Vukosav

MOJA ISKUSTVA S ANKILOZANTNIM SPONDILITISOM

Tibor Littvay
MOJA ISKUSTVA S UMJETNIM KUKOVIMA ILI BECHTEREW
| KAKO UGODNO PROVODITI ZIVOT S NJIM - “NOVA ISKUSTVA”

Frane Grubisi¢, Simeon Grazio
MEDPUNARODNE AKTIVNOSTI HRVATSKE LIGE PROTIV REUMATIZMA

Rasprava i zakljuéci

HRVATSKA UDRUGA MEDICINSKIH SESTARA
22. EDUKACUSKI TECAJ: “KRIZOBOLJA"

Cetvrtak, 20. listopada 2011. - Kongresna dvorana
Prijava sudionika
Otvorenje 13. godi$njeg kongresa Hrvatskoga reumatoloskog drustva
Predavanje u spomen Drage Cvlopa
Domjenak

Petak, 21. listopada 2011. - Dvorana Sipun
Prijava sudionika
Branka Rimac
KOMPETENCIJE MEDICINSKIH SESTRA U REUMATOLOGUI
Iva Zogor 5
KRIZOBOLJA - DIJAGNOSTIKA | LIJECENJE
Suzana Ribari¢, Bivserkcu Steko 5
PREVENCIJA KRIZOBOLJE U SREDNJOSKOLSKOJ POPULACUI
Stanka za okrjepu
Mateja Znika, Lukrecija Jakus
UCESTALOST PRIMJENE POJEDINIH FIZIOTERAPISKIH POSTUPAKA
U LIJECENJU KRIZOBOLIJE
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11:30-11:45

11:45-12:00

12:00-12:30

12:30-13:00

13:00-13:30

13:30-14:00

14:00-15:30

15:30-15:45

15:45-16:15

16:15-16:45

16:45-17:15

09:00-09:30

09:30-10:00

10:00-10:30

10:30-10:50

10:50-11:15
11:15-11:45

11:45-12:15

12:15-12:45

13:00-14:00
14:00-15:00

15:00-15:30

15:30-16:30
20:00-24:00

10:00-14:00

Nevenka Rihtari¢

KRIZOBOLJA

Josipa Kauri¢, Sandra Milekovi¢

PROCES ZDRAVSTVENE NJEGE KRONICNE BOLI

U LUMBALNOM DIJELU KRALJEZNICE

Nadica Laktagi¢-Zerjavié

PRIMJENA DIJAGNOSTICKOG ULTRAZVUKA U REUMATOLOGLI
Visnja Vic¢i¢-Hudorovi¢, Mirjana Kozina, Biserka Steko

SINDROM KRONICNOG UMORA

Mgtejo Znika, Durdica Miékgvié, Vlasta Sr§ek Cerkvenik
UCINAK TERAPISKIH VJEZBI NA KLINICKI I FUNKCISKI STATUS
BOLESNIKA S ANKILOZANTNIM SPONDILITISOM
Rasprava i zakljuéci
Ruéak i odmor
Marijana KriZi¢ Erceg
NUSPOJAVE U LIJECENJU NESTEROIDNIM ANTIREUMATICIMA
Renata Tomié, Marica éargonjo
OSTEOPOROZA
Mirjana Kozina, Danica Hudin, Marica Mis¢ancuk
ASERTIVNOST
Rasprava i zakljuéci
Subota, 22. listopada 2011. - Dvorana Sipun
Branka Rimac, Damir Strapajevi¢ 5
PROCJENA, UPRAVLJANJE, PRIMJENA | NADGLEDANJE BIOLOSKE TERAPIJE
Vesna Barbari¢, Jasna Stjepanovi¢, Brankica Bunjacki

PRIMJENA BIOLOSKE TERAPIJE U REUMATOIDNOM ARTRITISU

Perinka Dabi¢, Ivanka Jakovac 5
INTRAyENSKA PRIMJENA BIOLOSKE TERAPIJE
U LIJECENJU UPALNIH REUMATSKIH BOLESTI

Ana Obidi¢, Branka Rimac, Josipa Vujani¢
PRIMJENA INTRAVENSKE TERAPIJE - RITUKSIMAB (MABTHERA®)

Stanka za okrjepu
Iva Peréin

NOVOSTI U BIOLOSKOJ TERAPUI (SIMPONI™)
Verica Oresc¢anin, Biljana Kajgani¢, Irena Rasi¢
PRIMJENA ADALIMUMABA (HUMIRA®) U SYAKODNEVNOJ PRAKSI

RuZica Ivanek, Slavica Ohnjec, Serafina Barisi¢ 5
BIOLOSKA TERAPIJA REUMATSKIH BOLESTI U DJECJOJ DOBI

Ruéak

Okrugli stol
Primjena bioloske terapije u reumatskim bolestima

Zakljuéci
Skupstina
Sveéana veéera

Nedjelja, 23. listopada 2011.
Struéni izlet u Cavtat
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PREDAVANJE U SPOMEN DRAGE COPA DRAGO COP MEMORIAL LECTURE

Klinika za oé¢ne bolesti
Klini¢ki bolniéki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 ¢+ 10000 Zagreb

OKO U REUMATSKIM BOLESTIMA
EYE IN RHEUMATIC DISEASES

Nenad Vukojevié

Sazetak

Upalne ocne bolesti Cesto su dio klinicke slike
brojnih sustavnih reumatskih poremecaja. Stovise, po-
java oc¢ne bolesti moze prethoditi drugim manifestaci-
jama reumatskog poremecaja i biti prvi znak sustavne
bolesti. Kod ve¢ poznate reumatske bolesti, o¢na upa-

Kljuéne rijeci

la moze biti pokazatelj stupnja sustavnog poremecaja.
Stoga multidisciplinarni pristup, pravovremena i to¢na
dijagnoza, te odgovarajuca terapija ovih o¢nih upalnih
bolesti omogucavaju o¢uvanje vidne funkcije, pobolj-
Sanje zdravlja i spasavanje zivota bolesnika.

upalne o¢ne bolesti, sustavni reumatski poremecaj, multidisciplinarni pristup

Summary

Ocular inflammatory diseases are frequently a
part of clinical features of numerous systemic rheumat-
ic disorders. Furthermore, appearance of ophthalmic
disease can precede the other manifestation of rheu-
matic disorders and can be the first sign of systemic
disease. At the alredy known rheumatic disease, ocu-

Keywords

lar inflammation may demonstrate the grade of sys-
temic disorder. Therefore multidisciplinary approach-
es, timely and correct diagnosis, as well as appropri-
ate therapy these ocular inflammatory conditions en-
able visual function protection, health improvement
and life saving.

ocular inflammatory diseases, systemic rheumatic disorder, multidisciplinary approaches

Uvod

Kada govorimo o oftalmoloskim manifestacijama
reumatskih bolesti potrebno je prisjetiti se da struktu-
re oka kao $to su bjeloocnica, stroma i endotel roznice,
vaskularij, prednji dio Sarenice, cilijarni mi$i¢ i veci dio
cilijarnog tijela, staklovina i vanjski o¢ni misi¢i imaju
isto mezodermalno podrijetlo kao i potporno i vezivno
tkivo koje je zahvaceno u sklopu reumatskih bolesti (1).
Stoga su upalne bolesti oka vrlo ¢esto dio klinicke slike
multisustavnog reumatskog poremeéaja. Stovise, pojava
ocne bolesti moze prethoditi sustavnim manifestacijama
bolesti te moze pomo¢i u ranoj, a i konacnoj dijagnozi

Upala srednje oéne ovojnice (uveitis)

poremecaja. Naj¢esce ocne manifestacije u reumatskim
bolestima su upala srednje o¢ne ovojnice (uveitis), upa-
la bjeloocnice (skleritis i episkleritis), vaskularne bolesti
mreznice, upala roznice (keratitis), sindrom suhog oka,
bolest vidnog zivca i orbitalna upalna bolest. Pravovre-
mena i to¢na dijagnoza ovih upalnih bolesti oka omo-
gucava oCuvanje vidne funkcije, poboljSanje zdravlja,
a nerijetko i spasavanje Zivota bolesnika.

Osim upale o¢nih struktura, vidnu funkciju mo-
gu ugroziti i lijekovi koji se koriste u lijeCenju reumat-
skih bolesti.

Srednja o¢na ovojnica (uvea, tunica vasculosa
bulbi) jako je vaskularizirani i gusto pigmentirani dio
oka sastavljen od Sarenice (iris), zrakastoga tijela (cor-
pus ciliare) i Zilnice (chorioidea).

Upale srednje o¢ne ovojnice zovu se jednim ime-
nom uveitisi. To je skupina, za vidnu funkciju, opasnih
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upalnih bolesti primarno lokaliziranih u uvealnom traktu
ali sa ¢estim zahvacanjem i drugih dijelova oka kao $to
su mreznica, staklovina i prednja o¢na sobica. Ovisno
o lokalizaciji upalnog procesa uveitise anatomski dije-
limo na: prednji uveitis (uveitis anterior) - upalom je
zahvacena Sarenica (iritis) ili prednji dio cilijarng tijela
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(cyclitis). U klinickoj praksi uz termin prednji uveitis
najcesce se koristi izraz iridociklitis jer zbog bliskih ana-
tomskih odnosa upala najéesée zahvati oba dijela prednje
uveje. Pri iridociklitisu ¢esto se nade i upalna eksudacija
u prednji dio staklovine; intermedijarni uveitis (uvei-
tis intermedialis) - upalom je zahvaéen ravni dio (pars
plana) cilijarnog tijela, staklovina i periferija mreznice
(vaskulitis); straznji uveitis (uveitis posterior, chori-
oiditis) - upalnim procesom je zahvacena zilnica i vrlo
¢esto mreznica (chorioretinitis); panuveitis - upala ci-
jelog uvealnog trakta (2) (slika 1).

Predniji uveitis

Pojava prednjeg uveitisa moze biti nagla ili postu-
pna te klinicki tijek moZe biti limitiran (trajanje < od 3
mjeseca) ili perzistentan (trajanje > od 3 mjeseca). Pred-
nji kronicni uveitisi ¢esto su asimptomatski.

Prema suvremenim spoznajama mnogi su pred-
nji uveitisi rezultat imunoloskih zbivanja a neki su i au-
toimunog uzroka. Neki prednji uveitisi su se izdvojili
u zasebne klinicke entitete a neki se pojavljuju uz dru-
ga odredena stanja u organizmu kao $to su infekciozni
uzroci ili sarkoidoza.

Medutim, najveci broj iridociklitisa vezan je za
pozitivan HLA-B27 genotip. Bolest se najcesce javlja
u mladoj Zivotnoj dobi (< 40 godina) kao akutni jedno-
strani negranulomski iridociklitis koji se manifestira s
crvenilom oka, bolom i svjetloplaho$¢u. Oko polovice
oboljelih s jednostranim akutnim prednjim uveitisom
ima pozitivan HLA-B27 genotip (3.4,5,6).

Klini¢ki znakovi bolesti su mijeSana injekcija, zbog
proboja prednje hematookularne barijere vide se upalne
stanice u prednjoj ocnoj sobici (Tyndallov fenomen), sit-
ni precipitati na endotelu roznice, proteinska eksudacija
(“flare”), a ponekad je celularna infltracija jako izraze-
na da izazove i talozenje upalnih stanica u prednjoj oc-
noj sobici §to se naziva hipopion. Cesto se akutni prednji
uveitis komplicira pojavom straznjih priraslica - izmedu
zjenicnog ruba Sarenice i prednje le¢ne povrsine (slike 2
i 3). Priraslice nastaju zbog bliskog kontakta spomenu-
tih struktura za vrijeme akutne inflamacije kada je zjeni-
ca uska. Ako su priraslice obuhvatile zjeni¢ni rub cijelom
cirkumferancijom onda je onemoguceno protjecanje o¢-
ne vodice iz straZnje u prednju o¢nu sobicu uz izbocenje
periferne Sarenice prema prednjoj sobici §to moze voditi
do povecenja intraokularnog tlaka i pojave sekundarnog
glaukoma. Do pojave sekundarnog glaukoma u akutnom
prednjem uveitisu mogu dovesti i prednje periferne pri-
raslice koje nastaju zbog srastavanja korijena Sarenice s
roznicom u iridokornealnom kutu.

Akutni HLA-B27+ uveitis moze se javiti kao sa-
mostalna bolest a vrlo ¢esto je udruzen sa seronegativ-
nim spondiloartropatijama kao §to su ankilozantni spon-
dilitis, reaktivni artritis ukljucujuéi i Reiterov sindrom,
psorijaticni artritis i artritis s upalnim bolestima crije-
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va - Mb. Crohn i ulcerozni kolitis. Otprilike 60 %-70%
oboljelih od akutnog prednjeg uveitisa ima dijagnozu
seronegativne spondiloartropatije.

Ranije studije su pokazivale da otprilike cetvrti-
na oboljelih od HLA-B27+ prednjeg uveitisa ima zna-
kove ankilozantnog spondilitisa (9). Medutim u nekim
populacijama ucestalost ankilozantnog spondilitisa kod

Slika 1. Shema anatomske podijele uveitisa
Figure 1. Anatomic classification of uveitis

L bjeloo¢nica
spojnica

cilijarno tijelo

roznica
staklovina

zilnica i/ vidni Zivac

Sarenica
spojnica

e predniji uveitis
= jntermedijarni uveitis

mm straznji uveitis

Slika 2. Predniji uveitis s fibrinskom eksudacijom
u prednjoj oénoj sobici, precipitatima i straznjim sinehijama
Figure 2. Anterior uveitis with fibrin exudation in anterior
ocular chamber, precipitates and posterior synechiae

Slika 3. Akutni predniji uveitis s hipopionom
u sklopu ankilozantnog spondilitisa
Figure 3. Acute anterior uveitis with hypopyon
in ankylosing spondylitis
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oboljelih od prednjeg HLLA-B27+ uveitisa se krece i vi-
Se 0d 40% (5,10).

U bolesnika s Reiterovim sindromom akutni pred-
nji uveitis moze se javiti u bilo kojem stadiju bolesti i ima
klinicke karakteristike tipicnog HLA-B27+uveitisa. Uz
uveitis kod ovih bolesnika se moze javiti i konjunktivitis
a rjede numularni keratitis i skleritis (11,12). Uveitis se
gotovo redovito javlja kod dugotrajne bolesti, a po ne-
kim autorima i kod oko 90 % oboljelih. Osim prednjeg,
uveitis kod reiterovog sindroma moze se manifestirati i
kao intermedijarni i straznji uveitis (13,14).

Oko 5-10% bolesnika s psorijati¢nim artritisom
boluje i od uveitisa. Ako je pridruzen HLA-B27+ genotip
kod tih bolesnika, onda mogu¢nost da dobiju uveitis raste
i do 30%. Uveitis ima tendenciju da se javlja obostrano
i u razli¢itim klinickim manifestacijama (11,15).

Upalne bolesti crijeva, to¢nije Crohnova bolest i
ulcerozni kolitis, mogu se na¢i kod 2 % bolesnika s uvei-
tisom (16). Osobito veci rizik imaju oboljeli koji uz upalu
crijeva imaju pridruzenu spondiloartropatiju te kod njih
raste rizik od nastanka uveitisa. Oko 50 % oboljelih od

Slika 4. Kroniéni predniji uveitis

sa straznjim priraslicama u sklopu JIA
Figure 4. Chronic anterior uveitis
with posterior adhesions in JIA

Slika 5. Cistoidni edem Zzute pjege kao komplikacija uveitisa
Figure 5. Cystoid macular edema as a complication of uveitis
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ove bolesti s pozitivnim HLA-B27 antigenom dobiju ti-
picni jednostrani akutni serofibrinozni prednji uveitis. S
druge strane HLA-B27 negativni bolesnici s ovom bole-
sti imaju tendenciju da dobiju kroni¢ni obostrani uveitis,
ponekad skleritis i retinalni vaskulitis (11,17).

Kroni¢ni prednji uveitis u sklopu reumatske bole-
sti najc¢esce se javlja uz juvenilni idiopatski artritis. Bo-
lest je obi¢no obostrana (70 %), negranulomska i javlja
se bez crvenila oka, tipi¢nog simptoma prednjih uveiti-
sa. Obic¢no se upala otkriva pri rutinskom pregledu zbog
osnovne dijagnoze. Prevalencija kroni¢nog prednjeg
uveitisa kod oboljelih od idiopatskog juvenilnog atriti-
sa kreée se od 9 do 20% (11,18,19,20). Rizi¢ni ¢imbe-
nici za pojavu kroni¢nog prednjeg uveitisa su pozitiv-
na ANA te oligoartikularni oblik kroni¢nog juvenilnog
artritisa. 20%-30% djece s oligoartikularnim oblikom
bolesti razvije kroni¢ni prednji uveitis (21).

Slika 6. Fotografija u boji i fluoresceinska angiografija
vaskulitisa mreznice kod Behgetove bolesti s krvarenjima
i edemom mreznice - vidljivo propustanje kontrasta
iz upalom zahvaéenih zZilica mreznice
Figure 6. Color photography and fluorescein angiography
of retinal vasculitis in Behcet’s disease with s hemorrhages
and retinal edema - visible contrast leakage
from inflammation-affected retinal capillaries




Kod HLA-B27+ bolesnika s pozitivnim ANA i
kriterijima za kroni¢ni juvenilni artritis javlja se reku-
rentni jednostrani prednji uveitis i nije potpuno jasno da
li se radi o podtipu ili dvije razli¢ite bolesti (21,22).

Kod otprilike 25-30 % oboljele djece upala je in-
tenzivna s ¢estim komplikacijama kao §to su straznje
priraslice, trakasta keratopatija, komplicirana mrena, se-
kundarni glaukom, cistoidni edem Zute pjege, zamucenja
staklovine a nerijetko i ftiza o¢ne jabucice (slike 4 1 5).
lako je nekada sljepoca bila ¢esta kod ovakvih bolesnika
(15-30%), ranija detekcija bolesti, nove terapijske mo-
gucnosti i adekvatna kirurska skrb bitno su smanjili ne-
povoljni ishod bolesti. Unato¢ tome znacajan broj obo-
ljelih ima trajno smanjenje vidne funkcije (21,23).

S obzirom na asimptomatske karakteristike bolesti,
dobra edukacija roditelja i periodi¢ni oftalmoloski pregle-
di neophodni su za pravovremenu detekciju bolesti i pre-
venciju oStecenja vidne funkcije kod oboljele djece.

Uveitis moze biti i prva manifestacija Behgetove
bolesti. Obic¢no je obostran, nal¢esce prednji uveitis s ili
bez hipopiona, nesto manje ¢esto intermedijarni a moze
se javiti 1 kao straznji uveitis s vaskulitisom mreZnice.

Uveitis, svih lokalizacija, u kombinaciji s poliar-
tropatijom i mialgijama moze se javiti kod sarkoidoze
ali je tada granulomatozan sa specifi¢cnim znakovima
bolesti kao $to su Koepeovi i Busaca ¢voriéi na Sareni-
ci, te tipi¢ni vaskulitis mreznice (11).

Lijecenje uveitisa

Buduéi da su uveitisi u sklopu reumatske bole-
sti najcesée kronic¢ni i progresivni, lijeCenje mora biti
usmjereno na o¢uvanje vidne funkcije smanjenje simp-
toma i lijeCenje sustavne bolesti. LijeCenje je lokalno
1 sustavno.

Lokalno lijecenje se provodi topickom aplikaci-
jom kortikosteroidnih pripravaka i frekvencija aplikaci-
je ovisi o intenzitetu inflamacije. Topicki kortikostero-
idni pripravci dobro prolaze u prednji dio oka te se izni-
mno korisni kod prednjih uveitisa. Kod prednjeg uveiti-
sa neophodni su i topicki parasimpatikoliticki pripravci,
atropin ili bolje sintetski kratkotrajni parasimpatikoliti-
ci (npr. tropikamid) koji trgaju ve¢ nastale straznje pri-

Vaskulitis mreznice

raslice te preveniraju nastanak novih, imobiliziraju zje-
nicni sfinkter i cilijarni mi$i¢ te na taj na¢in smanjuju
bol u akutnoj upali.

U lijecenju uveitisa, osobito onih vezanih za reu-
matsku bolest korisite se 1 sustavni nesteroidni antireu-
matici dok nema dokaza da topicka primjena istih lije-
kova ima znacajan ucinak na supresiju inflamacije kod
ove bolesti (24).

Kod intermedijarnih i straznjih uveitisa korist od
topickih kortikosteroida je znacajno manja te se aplici-
raju u obliku subkonjunktivalnih, subtenonijalnih ili re-
trobulbarnih injekcija. Posebno mjesto u terapiji uveiti-
sa imaju intravitrealne injekcije kortikosteroida, osobito
triamcinolon acetonida te sporootpustajucih kortikoste-
roidnih intravitrealnih implanta. S vrlo malom koli¢inom
lijeka postize se izuzetno visoka koncentracija na ade-
kvatnom mjestu te se na taj nacin mogu izbjeci sustav-
ne komplikacije kortikosteroidne terapije.

U bolesnika koji ne prihvacaju ove injekcije te u
tezoj formi obostranog uveitisa s oSte¢enjem vidne funk-
cije ili prijetnjom za vidnu funkciju, ordinira se sustav-
na kortikosteroidna terapija u dozi 1-1,5 mg prednizo-
na/kgTT/dnevno, s postupnim snizavanjem doze dok se
ne postigne kontrola upale. Da bi se izbjegle sustavne
komplikacije kortikosteroidne terapije, kada je ona kon-
traindicirana ili nije dovoljna, uvode se imunosupresivi
i imunomodulatori da bi se postigla i odrzala kontrola
inflamacije. Najcesce se koriste metotreksat, ciklospo-
rin A, azatioprin i mikofenolat mofetil.

U novije vrijeme bioloska terapija, u prvom redu
TNF-o inhibitori kao §to su infliksimab, adalimumab,
etanercept te interferon o i daclizumab i jo$ neki lijekovi
pokazuju efikasnost i sigurnost u terapiji endogenih uvei-
tisa rezistentnih na ostale imunosupresive (25,26,27).

No ima naznaka da neki anti-TNF-a inhibitori
mogu biti i promotori intraokularne inflamacije te mo-
gu dovesti do egzacerbacije uveitisa (28).

Komplikacije uveitisa kao §to su trakasta kerato-
patija, komplicirana mrena, zamucenja staklovine, cikli-
ticke membrane, odignué¢e mreznice lijece se kirurski uz
adekvatnu medikamentoznu perioperativnu skrb.

Termin vaskulitis mreznice definira inflamaciju i
okluziju krvnih zila mreznice uz pridruzenu intraoku-
larnu inflamaciju. Ova bolest moze biti dio klinicke sli-
ke sustavnog vaskulitisa, a moze se javiti kao izolira-
na bolest mreznice oka. Upalom mogu biti zahvacene
arterije, vene i kapilare $to Cesto rezultira oSte¢enjem
mreznice i gubitkom vidne funkcije. Izvrsna dijagno-
sticka metoda za detekciju vaskulitisa mreznice je flu-
oresceinska angiografija koja nam otkriva i minimalne
znakove inflamacije krvnih zila mreznice pa i kad nema
klinickih simptoma.
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Od sustavnih vaskulitisa manifestacije na mrezni-
cinajcesce ima Behgetova bolest. Uz prednji uveitis Cest
je istraznji uveitis s retinalnim arteriolitisom, flebitisom,
krvarenjima i edemom mreZznice (slika 6). Fluorescein-
ska angiografija otkriva okluzivni arteriolitis, ishemiju
mreZnice te rijedu pojavu neovaskularizacije mreznice
i optickog diska (5% oboljelih). Bolest bez adekvatne
terapije obi¢no zavrsi ablacijom mreznice, rubeozom
Sarenice, sekundarnim glaukomom, atrofijom vidnog
zivca te sljepo¢om (11). U lijeCenju Behgetove bolesti
koristi se sustavna terapija kortikosteroidima, imunosu-

Reumatizam 2011. ¢ 58(2)



presivima (azatioprin, ciklosporin A), TNF-a inhibito-
rima. Dobre rezultate u kontroli bolesti dala je terapija
infliksimabom (29). Medutim, najpovoljniji odgovor i
najdulje remisije bolesti Cini se da daje terapija interfe-
ronom o (30).

Mikrovaskularna vazookluzivna bolest na mrez-
nici, prvenstveno okluzija arteriola i kapilara javlja se
u sustavnom lupusu eritematodesu. Na mreznici se vi-
de infarkti sloja zivcanih niti (“cotton wool” mrlje), ate-
nuacija arterija i edem mreznice (slika 7). Osobito je ja-
ko izrazena vazookluzivna retinopatija uz gubitak vida
u kombinaciji s teSkom bolesti CNS-a i bubrega. Nasu-
prot odsustvu inflamacije na mreznici, inflamacija zilni-
ce moze biti znacajno izrazena i dovesti do eksudativne
ablacije mreznice s gubitkom vidne funkcije

U lijecenju ove bolesti koriste se NSAID, hidrok-
siklorokin, antikoagulanti, imunosupresivi (azatioprin i
ciklofosfamid) a u novije vrijeme neki autori nalaze iz-
vrsnu kontrolu bolesti rituksimabom (31,32).

Nekoliko istrazivanja provedenih fluorescein-
skom angiografijom nalaze 15-18 % vaskulitisa mrezni-
ce kod oboljelih od reumatoidnog atritisa. [ako bolesnici
nisu imali simptome oftalmoloske bolesti autori sugeri-

Slika 7. Okluzivni vaskulitis mreznice u SLE,
stanje nakon laser fotokoagulacije
Figure 7. Occlusive retinal vasculitis in SLE,
condition after laser photocoagulation

Upala bjelooénice (skleritis i episkleritis)

raju da bi retinalni vaskulitis trebao biti uvrsten u listu
komorbiditeta reumatoidnog artritisa (33,34,35).

Retinalni vaskulitis se moze javiti i kao dio kli-
nicke slike sustavnog vaskulitisa kod gigantocelularnog
arteritisa, Wegenerove granulomatoze, nodoznog poli-
arteritisa i Takayasu arteritisa (slika 8).

Slika 8. Wegenerova granulomatoza mreznice
s vaskulitisom desnog oka i atrofijom opti¢kog diska
nakon okluzije sredi$nje arterije mreznice lijevog oka
Figure 8. Wegener’s granulomatosis of retina
with right eye vasculitis and optic disc atrophy
after central retinal artery occlusion in the left eye

Upale bjeloocnice su podjeljene u episkleritis i
skleritis. Klinicki razlikovati episkleritis od skleritisa je
vrlo vazno jer se radi o dva potpuno razlicita entiteta, s
razli¢itim tijekom i komplikacijama..

Episkleritis je bolest koja je karaterizirana in-
flamacijom rahlog tkiva izmedu bjeloocnice i spojni-
ce. Razlikujemo difuzni i nodularni oblik episkleriti-
sa. To je blaga samoogranicavajuca bolest karakteri-
zirana s osjeéajem nelagode i crvenilom oka. Cesto
se javlja uz reumatoidni artritis, SLE i seronegativne
spondiloartropatije.
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Dobro reagira na lokalnu terapiju kortikosteroi-
dima, a kod tezeg oblika sustavno NSAID.

Nasuprot episkleritisu, skleritis je kroni¢na, bolna
i Cesto devastirajuca upala bjeloo¢nice karakterizirana s
oteklinom, celularnom infiltracijom bjelooc¢nice i rahlog
tkiva iznad nje i s Cestom intraokularnom inflacijom.
Skleritis klasificiramo u prednji i straznji, koji je vrlo ri-
jedak (2-3 %). Prednji skleritis moze biti difuzni, nodu-
larni i nekrotizirajuci (s i bez inflamacije) (slika 9).

Kada je nekrotizirajuci skleritis bez izrazene in-
flamacije zove se skleromalacija perforans. Nekrotizi-
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rajuéi skleritis ¢esto je popracen uveitisom (42 %) i pe-
rifernim ulceracijama roznice (13-14 %), te glaukomom
i mrenom. 57 % oboljelih od skleritisa ima neku drugu
sustavnu bolest, a 48 % oboljelih boluje od autoimune
sustavne bolesti vezivnog tkiva (36).

Skleritis je vrlo ¢esto dio klini¢ke slike autoimunih
sustavnih bolesti i moze ponekad biti prvi znak te bolesti.
To su reumatoidni artritis, SLE, spondiloartropatije, re-
lapsirajuéi polihondritis, Wegenerova granulomatoza, no-
dozni poliarteritis i gigantocelularni arteritis. Ostali uzro-
ci skleritisa mogu biti tuberkuloza, lues, herpes zoster i
Lyme borelioza i ostale bakterijske infekcije (37).

Slika 9. Nodularni prednii skleritis
Figure 9. Nodular anterior scleritis

Bolest vidnog Zivca

Nekrotizirajuc¢i skleritis se ¢esce javlja u stari-
joj zivotnoj dobi kod oboljelih od reumatoidnog artri-
tisa i obi¢no je obostran. Znacajno je agresivniji i uz
gubitak vidne funkcije nego skleritis bez sustavne bo-
lesti (38).

Oko dvije trec¢ine oboljelih od skleromalacije per-
forans ima pridruzenu sustavnu bolest, najéesc¢e reuma-
toidni artritis.

Bolesnici sa skleritisom u sklopu kod Wegenero-
ve granulomatoze imaju oko 80 % nekrotiziraju¢i skleri-
tis, ¢esto s marginalnim ulkusom roznice, s istim postot-
kom gubitka vidne funkcije. Dok je ucestalost nekroti-
zirajuceg oblika skleritisa u sklopu SLE znacano manja,
a kod spondiloartropatija iznosi 8 % (39).

Upala bjeloocnice je najcesca oftalmoloska ma-
nifestacija relapsirajuc¢eg polihondritisa, a opisana je i
u sklopu ankilozantnog spondilitisa. Uz Crohnovu bo-
lest i ulcerozni kolitis skleritis se javlja u 3-4% obo-
ljelih (40).

Difuzni i nodularni skleritis se lije¢i NSAID kao
inicijalnom terapijom, a ako nije dovoljna ta terapija, te
kod sustavnog vaskulitisa i kod nekrotiziraju¢eg skleri-
tisa, uvode se sustavno farmakoloske doze kortikoste-
roida i imunosupresivi, ciklofosfamid kao prvi lijek iz-
bora, metotreksat, ciklosporin A, azatioprin, mikofeno-
lat mofetil. Dobri rezulati postignuti su s inhibitorima
TNF-a i rituksimabom (41,42). Lokalno lijecenje peri-
okularnim injekcijama kortikostroida je kontraindicira-
no, osobito kod nekrotizirajuceg skleritisa.

U sklopu reumatske bolesti, posebno sustavnih va-
skulitisa, mogu nastati bolesti vidnog Zivca obi¢no u obli-
ku ishemijske neurooptikopatije i optickog neuritisa.

Opticki neuritis je upala intrabulbarnog ili retrobul-
barnog dijela vidnog zivca karakterizirana s gubitkom vid-
ne ostrine, poremecajem percepcije boja i retrobulbarnom
boli, osobito pri pokretima oka. Poremecaj vidne funkcije
je posljedica demijelinizacije vidnog Zivca i kod veéine
bolesnika dolazi do oporavka vidne funkcije. lako je op-
ticki neuritis uglavnom povezan s multiplom sklerozom,
moze se javiti i u sklopu SLE (43). Znacajan broj radova
opisuje pojavu optickog neuromijelitisa i opticke neuro-
patije u sklopu Sjogrenovog sindroma mada pravi meha-
nizam bolesti nije potpuno poznat (44,45,46,47).

Bolesti roznice

Za razliku od optickog neuritisa, ishemijska neu-
rooptikopatija je karakterizirana s bezbolnim gubitkom
vidne ostrine, poremecajem kolornog vida i altitudi-
nalnim ispadom u vidnom polju. Opticki disk moze bi-
ti edematozan u prednjoj ishemjskoj neurooptikopatiji
ili u pocetku normalnog izgleda u straznjoj neuroopti-
kopatiji. U kasnijoj fazi postaje atrofi¢an i blijed. Oste-
¢enje vidne funkcije je trajno, mada ponekad dolazi do
parcijalnog oporavka vidne funkcije i to nakon intra-
venskih pulsnih doza kortikosteroida. Ishemijska neu-
rooptikopatija najc¢esce se javlja u sklopu gigantocelu-
larnog arteritisa (48).

Mada rjede, neurooptikopatija se moze javiti i uz
SLE i Behgetovu bolest (49,50).

Manifestacije reumatskih bolesti na roznici jav-
ljaju se u obliku inflamacije roznice (keratitis) i obliku
sindrom suhog oka (keratoconjunctivitis sicca).

Upala rozZnice se manifestira kao periferni ulce-
rativni keratitis i kao intersticijski keratitis.

Bolesnici s perifernim ulcerativnim keratitisom
obi¢no imaju smanjenu vidnu ostrinu, suzenje, iritaciju
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i Cesto bolno oko. Pregledom se nade paralimbalni de-
fekt tkiva roznice, stanjenje roznice uz infiltraciju upal-
nim stanicama. Ako se ne lije¢i onda bolest progredira i
moze dovesti do spontane perforacije s intraokularnom
inflamacijom. Moze se javiti uz skleritis (sklerokeratitis)
§to se Cesto desava u Wegenerovoj granulomatozi. Peri-
ferni ulcerativni keratitis se javlja uz reumatoidni artritis,
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Wegenerovu granulomatozu, SLE, nodozni poliarteritis,
sistemnu sklerozu, upalne bolesti crijeva i gigantocelu-
larni arteritis. Od ostalih uzroka tu su sarkoidoza, infek-
cije, mataboli¢ki i nutritivni poremecaji (51,52,53,54).
Terapija je medikamentozna u smjeru lijeCenja osnov-
ne bolesti imunosupresivima (ciklofosfamid) i inhibitori
TNF-a te lokalna kirurska terapija (55,56).

Intersticijski keratitis je karakteriziran s inflama-
cijom i vaskularizacijom strome roznice. Javlja se Ce-
sto u sklopu Coganovog sindroma, te uz reumatoidni
artritis, Wegenerovu granulomatozu i nodozni poliarte-
ritis. Medutim najcesce je posljedica imunog odgovora
na infeciozne uzroke (sifilis, tuberkuloza, Lymova bo-
lest, virusne infekcije...). Za razliku od perifernog ulce-
rativnog keratitisa, intersticijski keratitis dobro reagira
na topicku terapiju kortikosteroidima. Navodi se dobra
supresija bolesti inhibitorima TNF-o kod Coganovog
sindroma (57,58,59).

Sindrom suhog oka se manifestira s osjecajem su-
hoce povrsine oka, iritacije, osjecaja stranog tijela, svjetlo-
plahosc¢u. Suho oko ima smanjenu sekreciju suza, crvenilo
spojnice, tockaste lezije epitela roznice, filamentozni se-
kret, sklono je infekcijama, a u tezim sluc¢ajevima javljaju
se ulkusi i vaskularizacija roznice. Suho oko najcesce se
javlja kod Zena u menopauzi zbog hormonskih promjena,
a Cesto je u regijama s oneciS¢enjem okolisa.

Smatra se da je suzna zlijezda zajedno s povrsi-
nom oka uskladena funkcionalna cjelina i poremecaj se
moze javiti zbog raznih uzroka (36). Jedan nacin nastan-
ka je poremecaj u suznom filmu koji prebrzo puca te na-
staje hiperevaporativna suhoc¢a oka. To se Cesto desava
u deficijenciji A vitamina, pod djelovanjem nekih lije-
kova (kontraceptivi) ili utjecajem ¢imbenika u okolini.
Drugi je razlog smanjenje produkcije suze. Vrlo je ¢esto
komplikacija autoimunih bolesti kao $to su Sjogrenov
sindrom, reumatoidni artritis, SLE, sklerodermija, kada
nastaje destrukcija ili atrofija suznih Zlijezda.

Dijagnoza se uspostavlja Shirmerovim testom koji
pokazuje smanjenu sekreciju suza (manje od 5 mm kroz
5 min. na anesteziranom oku). Ostali testovi su pucanje
suznog filma, testovi bojanja roznice vitalnim bojama
(bengal crvenilo i fluorescein) i impresijska citologija.

Suho oko se redovito javlja i u primarnom (sustav-
na bolest vezivnog tkiva nije pridruzena) i u sekundar-
nom Sjogrenovu sindromu (dokazana pridruzena bolest

Orbitalna bolest

vezivnog tkiva). Tako kod reumatoidnog artritisa u¢esta-
lost sekundarnog Sjogrenova sindroma varira od 17 do
23% a kod SLE oko 8-10% oboljelih (60,61,62,63).

LijecCenje suhog oka sastoji se o nadomjestanju
preparatima umjetnih suza, lijeCenjem superinfekcija,
okluzijom suznih kanali¢a. Dobre rezultate kod S;jo-
grenovog sindroma daje topi¢ka primjena ciklospori-
na i pilokarpina. U sekundarnom Sjégrenovom sindro-
mu potrebno je lijeciti sustavnu bolest, a kod primar-
nog Sjégrenovog sindroma upitno je povoljno djelova-
nje imunosupresiva i anti-TNF-a terapije, a ¢ini se da
hidriksiklorokin i rituksimab imaju povoljno djelova-
nje (64,65,66,67).

Slika 10. Fotografija u boji i fluoresceinska angiografija
toksi¢ne klorokinske makulopatije
Figure 10. Color photography and fluorescein angiography
of toxic chloroquine maculopathy

Manifestacije reumatske bolesti u orbiti javljaju
se u obliku primarne upale (pseudotumor), upale vanj-
skih o¢nih misica ili sekundarne upale koja se najcesce
§iri iz paranazalnih sinusa. Upalna stanja orbite dovode
do, Cesto bolnog, povecéanja intraorbitalnog sadrzaja $to
izaziva protruziju o¢ne jabucice, restrikciju ocnih pokre-
ta, dvoslike, zamucenje vida, edem vjeda. Povecan tlak
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unutar orbite izaziva kompresivno ostecenje vidnog ziv-
ca s nepovratnim gubitkom vidne funkcije.
Wegenerova granulomatoza, pored ve¢ opisanih
komplikacija na organu vida, moZe izazvati pseudotumor
orbite, sindrom apeksa orbite, a kod 60 % oboljelih zahvaca
paranazalne sinuse sa ¢estim Sirenjem u orbitu i opstrukci-
jom nazolakrimalnog duktusa (68,69,70,71). Primarna or-

19



bitalna upala se, mada rijetko, opisuje i u juvenilnom reu-
matoidnom artritisu i uz Crohnovu bolest (72,73).

Upala ekstraokularnih misi¢a moZze se javiti u re-
umatoidnom artritisu i u sklopu Crohnove bolesti, ¢ak i
kao prvi znak autoimunog poremecaja (73,74,75).

LijeCenje orbitalnih manifestacija reumatske bo-
lesti provodi se sustavnom primjenom kortikosteroida i
imunosupresiva. Rjede, kod kompresivnih inflamator-
nih procesa koji ugrozavaju vidnu funkciju, radi se or-
bitalna dekompresija.

Medikamentozno osteéenje vidne funkcije pri lije¢enju reumatskih bolesti

Zbog prirode reumatskih bolesti koje ugrozava-
ju zivot i dovode do teskih oStecenja razli¢itih organ-
skih sustava bolesnika, terapija mora biti pravovremena,
adekvatna i dugotrajna. Sustavna terapija se cesto sasto-
ji od vise imunosupresivnih lijekova koji imaju sustav-
ne i nuspojave koje se odnose na organ vida. U o¢nim
komplikacijama reumatskih bolesti koriste se i priprav-
ci tih lijekova za lokalnu primjenu.

Kortikosteroidi su lijekovi koji se kod vecine bole-
snika primjenjuju bar u nekoj fazi sustavnog lijecenja bo-
lesti, a kod o¢nih komplikacija gotovo redovito. Na oku i
sustavni i lokalni pripravci izazivaju tipicnu kortikostero-
idnu straznju subkapsularnu mrenu i sekundarni steroidni
(reverzibilni) glaukom (76). Klorokin i hidroksiklorokin
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EPIDEMIOLOGIJA SPONDILOARTRITISA
EPIDEMIOLOGY OF SPONDYLARTHRITIDES

Marija Glasnovié¢

Sazetak

Epidemioloske studije o spondiloartritisima (SpA)
ukljucuju opise nacina na koji se bolest javlja u popu-
laciji, razine ucestalosti bolesti: incidenciju i prevalen-
ciju, komorbiditet, mortalitet, geografsku distribuciju
i klinicke karakteristike kao i faktore rizika za pojavu
bolesti. Etnicki, genetski, okolisni ¢cimbenici povezani
su s pojavom i ekspresijom bolesti. Jasno razlikovanje
medu podskupinama SpA posebno u svojim ranim faza-
ma, nije uvijek moguce zbog preklapanja klinicke slike,
te se u pocetku bolesti dijagnoza pojedinih SpA moze
podcijeniti. Prevalencija SpA u razli¢itim populacijama
varira, od 0,21 % do 1,9% u svijetui 1 do 2% u Euro-
pi. U Eskima na Aljasci i Sibiru stope prevalencije su
od 2% do 3,4%. SpA su rijetki u Afri¢koj i Japanskoj
populaciji. Razlike medu etni¢kim skupinama mogu se

Kljuéne rijeci

objasniti razli¢itim kriterijima za odabir ciljane popu-
lacije ali i razlikama u ucestalosti HLA-B27. Distribu-
cija HLA-B27 podtipova, ima znacajan utjecaj na pre-
valenciju AS u razli¢itim rasnim/etni¢kim skupinama.
Izazovi koje otezavaju pravu procjenu SpA u populaci-
jiukljucuju etnicku heterogenost populacije, nedostatak
izvodljivosti primjene vaze¢ih kriterija (kao Sto je testi-
ranje na HLA-B27 antigen, radiografija zdjelice i MR)
ali i tranzientnost nekih simptoma SpA (npr. periferni
artritis, entezitis). Spondiloartritisi (SpA) predstavlja-
ju ozbiljan zdravstveni, socijalni i ekonomski problem
svake zemlje. Ujednaceni podaci za sve populacije bit-
ni su za stvaranje prave slike o tezini ove skupine bole-
sti koje se zbog medusobnog preklapanja trebaju udru-
Ziti u jednu grupu za epidemioloske studije.

epidemiologija, spondiloartritisi, populacija, HLA-B27 antigen

Summary

Epidemiologic studies on spondyloarttritides (SpA)
encompass mode descriptions on disease appearance with-
in the population, levels of disease frequency: incidence
and prevalence, comorbidity, mortality, geographical
distribution and clinical features, as well as risk factors
for disease appearance. Ethnical, genetic, environmental
performers are linked with appearance and expression of
the disease. Clear distinction among SpA subgroups, es-
pecially in their early phases might not always be pos-
sible due to clinical picture overlapping, thus within the
initial phase of the disease, the diagnosis of certain SpA
diseases might be underestimated. SpA prevalence with
various different populations varies between 0,21 % up
to 1,9% worldwide, and it varies between 1% up to 2%
within Europe. With Eskimo population on Alaska and
population of Siberia, prevalence rates appear to be from
2% up to 3,4%. SpA are rare with African and Japanese

Keywords

populations. Differences between ethnical groups might
be explained by different criteria for selection of a target
population, but with differences in HLA-B27 frequen-
cy as well. HLA-B27 subtypes distribution plays signifi-
cant impact on AS prevalence with different race/ethnical
groups. Challenges that aggravate the exact evaluation of
the SpA diseases with the population, include comprise
heterogeneity of population, lack of application feasibili-
ty of valid criteria (like testing on HLA-B27 antigen, pel-
vis radiography and MR), but also transition issue of cer-
tain SpA symptoms (eg. peripheral arthritis, enthesitis).
Spondyloarthtritis (SpA) present a serious health, social
and economical problem everywhere in the world. Uni-
form data for all populations are significant for making a
proper picture on this disease group arduousness, and for
epidemiological studies such data, because of their mutual
overlapping, should be united within one single group.

epidemiology, population, spondyloarthritides, HLA-B27 antigen
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Uvod

Spondiloartritisi (SpA) su velika skupina upalnih
reumatskih bolesti s dominantnom afekcijom aksijalnog
skeleta 1/ili perifernim artritisom. Klini¢ki su karakterizi-
rane upalnom krizoboljom, radioloski spondilitisom, pa-
toloski entezitisom, daktilitisom i izvanzglobnim manife-
stacijama kao S$to su uveitis 1 kozne promjene te imuno-
genetski nalazom HLA-B27 antigena. Predstavnici ove
skupine entiteta su ankilozantni spondilitis (AS), psorija-
ticni artritis (PsA), reaktivni artritis (ReA), enteropatski
artritis (spondilitis/artritis povezan s upalnim bolestima
crijeva) te nediferencirani SpA (uSpA). U svijetu je epi-
demiologija SpA i procjena prevalencije AS od posebnog
interesa iz dva glavna razloga: prvo, epidemioloski poda-
ci mogu pomoc¢i napraviti razliku izmedu uloge okolisnih
i genetskih ¢imbenika koji utje¢u na patogenezu bolesti,
drugo, ovo je potrebno radi procjene utjecaja novih bi-
oloskih lijekova (1). Sa prepoznavanjem potreba za bo-
ljom definicijom Sireg fenotipa SpA razvijeni su ESSG
kriteriji (kriteriji Europske studijske grupe za SpA) koji
se opsezno primjenjuju i validirani su u brojnim popula-
cijama. U novim klasifikacijskim kriterijima za rani ak-
sijalni SpA naglasena je vaznost primjene magnetske re-
zonancije (MRI) u ranom otkrivanju ovih bolesti. Epide-
mioloska studija u Bretanji, (Francuska) pokazala je pri-
blizno jednaku prevalenciju izmedu SpA i reumatoidnog
artritisa (RA), te da su SpA jednako Cesti kod muskaraca i
zena. Ukupna prevalencija za SpA je 0,47 % (0,53 u zena
10,41 u muskaraca). Minimalna prevalencija (na temelju
pocetne skupine 3189 anketiranih osoba) iznosi 0,41 %.
Ukupna prevalencija za RA bila je 0,62 % (0,86 u Zena i
0,32 u muskaraca) (2). U drugom epidemioloskom istra-
zivanju provedenom 2001. godine na 9395 ispitanika, u
Francuskoj (EPIRHUM studija) ukupna prevalencija za
SpA bila je 0,30%, za AS 0,08% i za PsA 0,19%. Pre-
valencija je bila slicna u Zena 0,29 i muskaraca 0,31 %.
Srednja dob ispitanika bila je 47 godina. Prevalencija
SpA bila je visoka kao kod RA. Prevalencija SpA u na-
vedenom istrazivanju u skladu je s podacima dobivenim
u Americi, Kini ili Skotskoj koji se oslanjaju na detekci-
ju u opcoj populaciji. Francusko istrazivanje u upitniku
iz etickih razloga nije sadrzalo informacije o rasi ili etni-
citetu. Klinicka slika SpA temeljena je na ESSG kriteri-
jima koje ne ukljucuju HLA-B27. Francuski reumatolo-
zi ne rade rutinski test za HLA-B27 kada dijagnozu SpA
mogu postaviti putem drugih znacajki, od kojih je naj-
poznatiji sakroileitis (SI) (3). Niza prevalencija nadena
je i u Gr&koj, Skotskom gorju i Japanu u studijama ko-
je su identificirale bolesnike u op¢oj populaciji ili putem
javnih zdravstvenih sluzbi. SpA je ¢e$¢i u muskaraca u
Grckoj 1 Portugalskoj studiji. Dobi i spolu prilagodena
prevalencija SpA u Grckoj je 0,49 %; omjer muskaraca
i zena je 5,5:1; prevalencija raste s dobi do 59-68 godi-
na i nakon toga se smanjuje. Prevalencija za AS i PsA je
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0,24. U AS je zahvacena mlada populacija gdje medijan
dobi iznosi (25,83 + 6,5), dok je u PsA medijan (45,24 +
12,94). Prevalencija SpA u grékoj populaciji je kao 1 kod
drugih europskih bijelaca, s visokom nadmo¢i muskara-
ca (4). U portugalskoj studiji sa Teneira (Azorski arhipe-
lag) odaziv je bio 52 %. SpA je bio prisutan u 1,6 %, kod
2,7 % muskaraca i 0,4 % zena. UCestalost HLA-B27 bila
je od 6-7%. Ovi podaci nadopunjuju prethodne studije u
europskim zemljama za prevalenciju SpA i utvrduju pro-
cjenu ukupne prevalencije SpA u juznoeuropskoj popu-
laciji (5). Studija (MAPPING) MArche Pain Prevalence
INvestigation Group prva je procjena prevalencije SpA
u Italiji u regiji Marche u sredi$njoj Italiji i daje procje-
nu prevalencije SpA u opcoj populaciji juzno Europske
zajednice. [z ankete su iskljuceni stanovnici visoko urba-
nog podrucja s relativno visokom stopom migracije (npr.
Ancona i Urbino). Uzet je reprezentativni uzorak iz opée
populacije Italije, i stopa odgovora je bila slicna onoj u
drugim usporedivim studijama. Primjenom ESSG kriteri-
je za SpA, ukupna prevalencija u uzorku bila je 1,06% s
ucestaloS¢u HLA-B27 od 1,05 %. Ucestalost HLA-B27 u
Italiji je 1,9 % (6). Epidemioloska procjene 348 darivate-
lja krviu Berlinu (sa ukupno 3,47 milijuna stanovnika) iz
1998. godine gdje su koristeni ESSG kriteriji i koji su ru-
tinski podvrgnuti fizikalnom pregledu i MR SI zglobova,
govori o prevalenciji SpA od 1,9 %. Izvjescée prevalenci-
je za AS bilo je 0,86 %, za uSpA 0,67 %, za PsA 0,29 %.
ReA 1 EA su puno rjedi. Ucestalost HLA-B27 iznosila je
9,3% (7). Istrazivanje u Bretanji se ne razlikuje puno od
ovog u Berlinu. Oba istrazivanja su visoko povezana sa
HLA-B27 antigenom. Prevalencija SpA je bila 13,6%
kod HLA-B27 pozitivnih i 0,8 % HLA-B27 negativnih
osoba. Epidemioloska procjena darivatelja krvi u Berlinu
i nedavno istrazivanje u populaciji sa Azora medu najvi-
$im su prevalencijama do sada pronadenim u europskim
populacijama. Japansko drustvo za AS provelo je 1990.
11997. godine anketni upitnik za procjenu prevalencije i
incidencije SpA na nacionalnoj razini i provjeru validira-
nosti ESSG i Amor kriterija u Japanu. Procjenjena godis-
nja incidencija i prevalencija SpA u japanskoj populaci-
ji iznosi 0,48/100.000 i 9,5/100.000 (ili 0,0095 %.), oko
jednu desetinu od onih prijavljenih u Sjevernoj Americi
i Finskoj. Prevalencija AS je 6,5/100.000 ili 0,0065 %.
Ova brojka je 1/30 od onih nadenih u bijelaca, Tajvanaca
i Eskima. Prevalencija HLA-B27 u populaciji sa AS bila
je 64 %, $to je nisko u usporedbi s izvjes¢ima populacije
bijelaca i Mongoloida. U japanskoj populaciji osjetljivost
za Amor kriterije iznosila je 84,0% i za ESSG kriterije
84,6 ¢ime je potvrdena njihova prilagodljivost (8).
Podaci prikupljeni iz nacionalnog $panjolskog re-
gistra za SpA (REGISPONSER) daju odgovaraju¢i kli-
nicki i demografski profil bolesnika koji boluju od SpA
u Spanjolskoj. Tijekom jedne godine od 1385 bolesni-

25



ka, u registar je uklju¢eno 939 muskaraca (68 %) i 440
zena (32 %) prosjecne dobi od 47+13 godina. Prosje¢no
trajanje bolesti bilo je 12+9 godina. Dijagnoze su bile:
AS (61%), PsA (21 %), uSpA (15%), ReA (1,2 %), ar-
tritis povezan sa IBD (0,9 %) 1 JSpA (0,9 %). Od klini¢-
kih formi, 54 % imalo je aksijalnu bolest, 20 % perifer-
nu bolesti 24 % mjesovitu bolest i 0,6 % izoliranu formu
entezitisa. Upalna krizobolja (IBP) bila je prvi simptom
referiran od 53 % bolesnika, a kao najcesc¢e izvanzglob-
ne forme bolesti bili su psorijaza (25 %), prednji uveitis
(16%) 1 IBD (4%). Radnu nesposobnosti imalo je 353
bolesnika (25,5 %). Ovakve baze podataka su vrlo kori-
sne u dobijanju informacija o karakteristikama bolesni-
ka sa SpA lijecenih na odredenom mjestu (9). Bolesnici
iz 11 reumatoloskih centara u Argentini bili su ukljuceni
u observacijsku multicentri¢nu kohortnu studiju za SpA
u Argentini (Iberoamerican Spondyloarthritis Registry
(RESPONDIA). Podaci su prikupljeni online i pohra-
njeni u Spanjolskom registru za SpA (REGISPONSER).
0d 402 bolesnika ukljucenih u studiju, 59 % su muskar-
ci, srednje dobi od 48,3 godina, medijan trajanja bole-
sti 8 godina. Etnicitet je bio pretezito domaca bijela ra-
sa. Evidentirano je 60,2 % bolesnika sa PsA, 21,4% sa
AS, 8,2% sa uSpA, 6,2% sa ReA, 2,5% SpA udruzen
sa IBD i 1,5% sa juvenilnim AS. Podaci prikupljeni ti-
jekom ovog istrazivanja pokazuju predominaciju bole-
snika s PsA i AS. Manji broj bolesnika sa AS je vjero-
jatno zbog neprepoznatog i oligosimptomatskog pocet-
ka bolesti. Sociodemografska slika bila je slicna onoj
koja se ocekuje u opc¢oj populaciji Argentine, s loSijim
funkcionalnim kapacitetom i ve¢om aktivnosti bolesti
u nizim druStvenim slojevima (10). U studijama bijele
populacije iz Europe, prevalencija SpA krece se u ras-
ponu od 4,7/1.000 do 19/1.000. Vedéa prevalencija na-
dena je u Eskima s Aljaske. U Libanonu i kod Eskima
s Aljaske SpA predstavljaju najcesce reumatske bolesti
(8,56%12,5%,), nadmasivsi RA 1 OA. Prevalencija SpA
u SAD-u moze se procijeniti na temelju visoke i niske
prevalencija sastavnih podtipova, §to je rezultiralo ras-
ponom izmedu 4,0 i 13,1/1.000, osoba starosti iznad 25
godina. Nedavna epidemioloska istrazivanja nalaze da
izmedu 639.00012.417.000 odraslih u SAD-u ima SpA.
Trenutna procjena prevalencije SpAu Sj. Americi krece
se u rasponu izmedu 0,2 %1 0,5% za AS, 0,1 % za PsA,
0,065 % za enteropatski periferni artritis, izmedu 0,05 %
10,25% za enteropatski aksijalni artritis (11).

U Brazilskoj epidemioloskoj studiji provedenoj
izmedu 2006. i 2007. u 28 sveucili$nih centara prema
standardiziranom protokolu dominirali su bolesnici sa
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AS (72 %), slijedi PsA (14 %), u SpA (6 %) te ReA (4 %).
Podaci zajednice za program i kontrolu reumatskih bo-
lesti u Meksiku govore o prevalenciji SpA od 0,6 %, i
za AS 0,09%. Podaci iz Srednje Amerike su takoder
ograniCeni. Vec¢ina bolesnika sa SpA u Gvatemali i San
Salvadoru je sa dijagnozom ReA (47 %), slijede uSpA
(33%), AS (10%) 1 PsA (9%) (12).

Vazno je znati koliko su reumatske bolesti raspro-
stranjene 1 u istocnom dijelu svijeta. Jedan od prvih ko-
raka je otkrivanje kako se distribuiraju u APLAR regiji
(Azija i Pacificko podrucje). COPCORD (Community
Oriented Program for Control of Rheumatic Diseases)
je dizajnirani protokol - program za kontrolu reumat-
skih bolesti u zemljama u razvoju (Azija-Pacifik i Cen-
tralna i Juzna Amerika). Program se provodi u 16 ze-
malja medu kojim i 12 zemalja iz regije APLAR. Te su
zemlje: Australija, Banglades, Kina Indonezija, Indija,
Iran, Kuvajt, Malezija, Pakistan, Filipini, Tailand i Vi-
jetnam. Pomocu upitnika COPCORD prevalencija SpA
u Aziji (pacificki dio), kod starosjedilaca Australaca, pri-
padnika naroda Aborigina bila 0,5 %, kod urbanih Au-
stralaca 0,21 %, kod urbanih Iranaca 0,34 %, kod rural-
nih Iranaca 0,08 %, kod urbanih Filipinaca 0,03 %. Pre-
valencija SpA u Maleziji i Tajlandu je 0,12 %, i u Paki-
stanu 0,10 %. Kina ima vecu prevalenciju SpA od RA.
U Tajlandu i Vijetnamu, RA i SpA su vjerojatno jedna-
ko Ceste, dok je RA ¢esci od SpA u ostatku Azije, Paci-
fika i Latinske Amerike. Primjena COPCORD upitnika,
razlikuje se u razli¢itim studijama i smatra se da su za
buduca istrazivanja neophodne standardizirane metode
COPCORD projekta (13). Od 6,5 milijardi ljudi u svi-
jetu, 1,3 milijardi nalaze se u Kini, $to je zemlja s naj-
vecim brojem stanovnika. Veliki broj stanovnika u Ki-
ni sa etnickim razlikama plodno je tlo za epidemioloske
studije Tako prevalencija SpA u Kini prema sredinama
iznosi 0,26 % u Kini (Peking), 0,26 % u Kini (Shantou)
te 0,11 % u Kini (Shanghai - 1998.). Jedno istrazivanje
0 SpAu vojnoj i Cetiri istrazivanja u civilnim zajednica-
ma pokazali su skupnu prevalenciju SpA u civilnoj za-
jednici od 0,93 %. Prevalencija SpA u vojnoj zajednici
iznosila je 0,45 %. Skupna prevalencija AS iz 2 vojna i
8 civilna istrazivanja iznosila je 0,24 %, 10,23 %. Preva-
lencija za AS kreée u rasponu od 0,2 % do 0,54 % medu
etnickim Han Kinezima, i niza je u mjeSovitoj etnickoj
populaciji. Stope prevalencije AS i SpA u Kini su sli¢-
ne onima u populaciji bijelaca u SAD-u ili Europi. Pre-
valencija HLA-B27 antigena u Kini krece se u rasponu
od 2-9 %, §to je sli¢no onoj u bijelaca sjeverne Amerike
i Zapadne Europe (14).

Incidencija i prevalencija za AS studirana je u ra-
zli¢itim populacijama. Prema vecini podataka koji dolaze
iz Europe prevalencija ankilozantnog spondilitisa (AS)
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krece se izmedu 0,1 % 1 1,4 %. U Srednjoj Europi preva-
lencija za AS iznosi 0,3-0,5% 1 1-2% za cijelu skupinu
SpA ¢ineci ih slicnim RA. U studijama iz razli¢itih ze-
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malja incidencijaza AS je izmedu 0,5 i 14/100.000 osoba
godisnje. Nekoliko ¢imbenika doprinosi tim razlikama.
Prvi je izbor ciljne populacije, drugi je odabir klini¢kih
znacajki i izbor dijagnostickih kriterija za potvrdu dija-
gnoze i tre¢i, prevalencija HLA-B27 i distribucija podti-
pova (15). Rezultati prvog provedenog znanstvenog ispi-
tivanja raSirenosti reumatskih bolesti u Hrvatskoj u peri-
odu 1980.-1984. prikazanih u Registru za reumatske bo-
lesti govore da je ucestalost za AS u Hrvatskoj iznosila
23,84%, dok je za RA ucestalost iznosila 48,10 % (16).
Na temelju podataka iz Rochester Epidemiology Projek-
ta, Minnesota utvrdena je incidencija i prevalencija za AS
medu stanovnicima Rochestera izmedu 1935.11989. go-
dine. Ukupna incidencija prilagodena dobi i spolu bila je
7,3 /100.000 osoba/godina. Ova stopa incidencije pada
izmedu 1935. 1 1989., medutim, bilo je malih promjena
u dobi, pocetku pojave simptoma ili dijagnozi i nakon
55-godisnjeg studijskog razdoblja. Sveukupno preziv-
ljavanje nije smanjeno i do 28 godina nakon dijagnoze.
AS je naden u drugom i tre¢em desetljecu, uglavnom kod
muskaraca iu 90-95 % bolesnika povezan je s HLA-B27.
Projekt je suradnja izmedu Medicinskog centra Olmsted,
Mayo Klinike i Klinike za obiteljsku medicinu u Roche-
steru. Olmsted Zupanija, Minnesota je jedna od rijetkih
mjesta u SAD-u i u svijetu gdje se pojava i povijest bo-
lesti moze to¢no opisati i analizirati u odredenoj popu-
laciji za pola stoljeca ili vise (17,18).

Na temelju podataka Finskog registra bolesti, Kai-
piainen-Seppanen i suradnici procjenili su da je godi$nja
incidencija za AS 6,9/100.000 odraslih osoba, bez pro-
mjene tijekom vremena. Izvjesée o prevalenciji bilo je
0,15 %. Zajedno, ovi nalazi ukazuju na postojanost epi-
demioloskih karakteristika za AS (19,20). Incidencija za
AS pokazala se relativno stabilnom u sjevernoj Norves-
koj u vise od 34 godina i to 7,26 na 100.000 stanovni-
ka. Prevalencija je varirala od 0,036 % do 0,10 %. Nize
stope prevalencija AS objavljene su u Finskoj (0,15 %) 1
Madarskoj (0,23 %) populaciji. U Gr¢koj i Japanu, inci-
dencija i prevalencija za AS je znacajno niza. Godi$nja
stopa incidencija iznosi od 0,5 do 8,2/100.000 stanovni-
ka (21). Podaci prikupljeni od 78 bolesnika sa AS pro-
vedenih putem Njemackog drustva za AS dobro oslika-
vaju vrijeme kasnjenja izmedu pocetka AS i dijagnoze.
Prosjecna dob u pocetku bolesti bila je 25,7 godina, a
prosjecno kasnjenje u postavljanju dijagnoze je 8,9 go-
dina. Znatno vece kaSnjenje u postavljanju dijagnoze
uoceno je vise kod zZena nego kod muskaraca (9,8 godi-
ne/8,4 godina, p <0,01). Taj raskorak u otkrivanju bole-
sti medu spolovima odrazava zajedni¢ki problem pod-
cjenjene dijagnoze AS medu Zenama, vjerojatno zbog
zablude da Zene rijetko imaju AS (22).

Utvrdena je i incidencija i prevalencija AS sjevero-
zapadne Grcke s ukupnom populacijom od oko 500.000
stanovnika. Ukupno je 113 slucajeva sa AS dijagnosti-
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cirano u razdoblju 1983.-2002. i u studiji su bili najma-
nje 1 godinu prije dijagnoze. Dijagnoza je temeljena na
New York kriterijima. Svi bolesnici su imali bilateral-
ni sakroileitis (SI), 35,9 % bolesnika imalo je perifernu
zglobnu formu 1 13,27 % bolesnika imalo je izvanzglob-
ne manifestacije. HLA-B27 antigen je pronaden u 80,5 %
bolesnika. Dobi prilagodena srednja godiSnja stopa inci-
dencije za populaciju u dobi 16 god bila je 1,5 slucaje-
va/100.000. Dobi prilagodena stopa prevalencije popu-
lacije u dobi iznad 16 god bila je 29,5 slucajeva/100.000
stanovnika. Stope incidencije su bile vise u dobnoj sku-
pini 35-44 god za muskarce, i dobnoj skupini 25-34 god
za zene. Muskarci su €inili 4,65 puta veci broj bolesnika
od Zena, 1 imali su znatno vecu prosjecnu starost pri di-
jagnozi. Incidencija i prevalencija AS u studiranom po-
drucju bile su znacajno nize nego u drugim populacija-
ma bijelaca (Sjevernoj Americi i populacijama Sj. Euro-
pe), a vise nego u Japanskoj populaciji (23).

Onen i suradnici dali su prikaz studije iz urbanog
podrucja Izmira sa 2835 ispitanika koji su sudjelovali
u studiji. Prevalencija prilagodena prema dobi i spolu
procijenjena je 0,49% za AS i 1,05% za SpA. Preva-
lencija AS za muskarce bila je 0,54 % 1 0,44 % za Zene.
Ova epidemioloska studija sugerira visoku ucestalost
AS (0,49 %) u odrasloj urbanoj populaciji zapadne Tur-
ske, §to je jednako RA u istoj populaciji (24). U isto¢noj
Turskoj ambulantno je pracen Cetrdeset jedan od pede-
set bolesnika sa sumnjom na AS. Bili su prosjec¢ne dobi
0d 40,5 + 8,4 godina. Prevalencija za AS procijenjena je
na 0,25 %. Raspodjela prema spolu iznosila je 0,44 % za
muskarce 1 0,05% za Zzene. Opcenito prevalencija 0,1-
0,2 % za AS u bijeloj populaciji je preniska, i temelji se
uglavnom na hospitalnim zapisima iz medicinske doku-
mentacije. Kako bi se dobila potpunija slika o nastanku
bolesti u opc¢oj populaciji potrebne su studije koje kori-
ste podatke uzih zajednica (25).

Siroka varijacija u frekvenciji HLA-B27 i distri-
buciji podtipova ima znacajan utjecaj na prevalenciju AS
u razli¢itim rasnim/etni¢kim skupinama. Pored istaknu-
te uloge u patogenezi i razvoju bolesti, HLA-B27 mo-
lekula prisutna je Sirom svijeta u zdravih ljudi. Naime,
5-20% zdrave populacije s tim genskim biljegom nika-
da ne razvije bolest. HLA-B27 ucestalost je oko 8% u
u opé¢oj populaciji bijelaca zemalja Zapadne Europe s
nesto ve¢om prevalencijom u Skandinavskim zemljama
i nekim populacijama Isto¢ne Europe (10-16%). Sko-
ro 95% bolesnika populacije bijelaca sa AS je HLA-
B27 pozitivno. Za razliku od toga HLA-B27 prisutan
je u 2% Africkih Amerikanaca (populacije crne rase) i
u 50 % Africkih Amerikanaca sa AS. Stoga u bolesnika
sa simptomima koji upucuju na AS, odsutnost HLA-B27
znacajno smanjuje vjerojatnost bolesti u bolesnika bije-
le rase, ali ne ako je bolesnik Africki Amerikanac. Rizik
da zdrave HLA-B27 pozitivne osobe razviju AS izuca-
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vana je u Sj. Americi, Europskim zemljama ukljucujuéi
Skandinaviju, Sibir 1 Aziju i prisutan je u priblizno 6 %
u razli¢itim populacijama (skala 1 %-8 %). HLA-B27 je
prisutan u cijeloj Euroaziji ali je virtualno odsutan me-
du genetski ¢istom populacijom Australije (Aboridzini
iz Australije), isto¢ne Polinezije, Juzne Amerike (Ame-
rind plemena), i Bantus i Sans (Busmani) iz Ekvatori-
jalne i Juzne Afrike. HLA-B27 ima visoku prevalenci-
ju medu indijanskim narodima cirkumpolarnog Arkti-
ka i subarkti¢kog podrucja Euroazije i Sjeverne Ameri-
ke 1 u nekim regijama Melanezije (21,26). Etnicka he-
terogenost populacije (genetski razlicite grupe koje su
izvorno naselile u Ameriku) pravi su izazov za odredi-
vanje SpA. Domorodacki narodi Amerike podijeljeni
su na mnogobrojna plemena razasuta od sjeverne Ka-
nade i Aljaske. Prvi nativni (domaci) Amerindi za ko-
je se vjeruje da su dosli iz Azije prije 30,000 godina su
skupina koja naseljava Juznu, Srednju i Sjeverno Istoc-
nu Ameriku. Podaci iz Juzne Amerike (Amerindi ple-
mena) ukazuju da je ucestalost HLA-B27 niska, ako ne
i odsutna. U drugoj skupini sjeverozapadnih (Haida) i
nekih jugozapadnih plemena (Apache, Navaho) i tre¢oj
skupini koja obuhvaca Eskime (Inuite) nadena je visoka
ucestalost HLA-B27 a prema tome i SpA. Najvise fre-
kvencije HLA-B27 imaju Pawaia plemena u gorju Pa-
puanske Nove Gvineje (53 %). Prevalencija HLA-B27
je vrlo visoka u domacoj populaciji u Sjevernoj Ameri-
ci, s ekstremima od 50 % nadenim medu Haida Indijan-
cima koji Zive na Oto¢ju kraljice Charlotte u zapadnoj
Kanadi te Chukotka Eskimi u isto¢noj Rusiji (40 %). Po-
vezanost AS 1 HLA-B27 nije nadena u Jakarti, glavnhom
gradu Indonezije Ovaj grad je naseljen sa oko 90 % do-
macih Indonezana i sa 10% ljudi kineskog podrijetla.
Domaci Indonezani rijetko imaju AS za razliku od sta-
novnika kineskog porijekla. Povezanost izmedu HLA-
B27 i AS nadena je samo medu stanovnicima kineskog
podrijetla. Naime 40 % stanovnika Malezije, 90 % Sin-
gapura i 5% stanovnika Indonezije su kineskog porije-
kla, a mnogi Kinezi zive u Filipinima i Papuanskoj (Pa-
pua) Novoj Gvineji. U jugoistocnoj Aziji je vazna svijest
u kojoj su se mjeri migranti Kinezi infiltrirali u domace
stanovnistvo i vazno je za reumatologe koji se bave ki-
neskim i malajskim bolesnicima (21,27,28).
Prevalencija HLA-B27 antigena u Kini krece se u
rasponu od 2-9 %, $to je sli¢no onoj u bijelaca sjeverne
Amerike 1 Zapadne Europe (14). SpA su relativno rijet-
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ke u Japanaca gdje je prevalencija HLA-B27 vrlo niska
(<1%). Procjenjuje se da je prevalencija SpA u ukupnoj
Japanskoj populaciji manja od 1/200. Epidemioloska pro-
cjene darivatelja krvi u Berlinu, Njemacka, govori da je
1,9% imalo SpA, s ucestalos¢u HLA-B27 u podlozi od
9,3 %, a novija istraZivanja populaciie u Azorima u Por-
tugalu) izvijestila su o prevalenciji SpA od 1,6% i uce-
stalosti HLA-B27 od 6-7 %(8). Prevalencija AS je 1,8%
u Laponaca koji zive u Sjevernoj Norveskoj i u kojih je
prevalencija HLA-B27 u opéoj populaciji visoka (24 %).
Studije iz Norveske su pokazale da 5-7% HLA-B27 po-
zitivnih bolesnika razvije AS; vrlo sli¢no kao u Berlinskoj
studiji darivatelja krvi. U Finskoj i Madarskoj je ucesta-
lost HLA-B27 pozitivnih 12-16% viSa od ostalih Euro-
pljana, u kojima se navodi frekvencija od gotovo 10%.
U Hrvatskoj frekventnost HLA-B27 iznosi 0,049. HLA-
B27 prisutan je u 12 % populacije, dok se medu oboljeli-
manalazi u 90-100%. Obitelj HLA-B27 sastoji se od oko
30 razlicitih alela (podtipova), nazvanih HLA-B*2701 do
HLA-B*2727. Ve¢ina HLA-B27 podtipova predisponira-
juca su za AS, uz moguce iznimke. U svijetu su relativ-
no Cesti podtipovi HLA-B*2707, HLA-B*2705, B*2704,
B*2702 i B*2701 snazno povezani sa SpA i AS. Smatra
se da podtipovi B*¥2706 1 B*2709 ne igraju patogenu ulo-
gu, za razliku od podtipova kao §to su B*¥2704 i B¥2705
za koje je takva uloga opisana. (21,27,29). Hrvatska po-
pulacija pokazala je vrlo sli¢nu distribuciju HLA-B27
podtipova kao i druge populacije bijelaca. Podtipovi za
koje se misli da su u hrvatskih bolesnika povezani sa AS
su B*2701 1 B*2704. B*2704 podtip pozitivno je pove-
zan s AS u orijentalnim populacijama, a prisutan je i u
ugro-finskoj skupini naroda srednje i sjeverno europske
Rusije. Ovi podaci mogu pomo¢i u rasvetljavanju uloge
HLA-B27 podtipova u patogenezi AS (30).

Prevalencija AS u Evropi je samo 0,5% do 1 %,
Sto znaci da se samo kod jednog dijela osoba sa HLA-
B27 moze razviti AS. To postavlja dva vazna pitanja?
Zasto sve HLA-B27 pozitivne osobe ne obole i zaSto se
kod nekih ljudi koji su HLA-B27 pozitivni ne razvija
bolest? Otkriveno je da postoje dodatni geni koji zajed-
no sa HLA-B27 uti¢u na pojavu bolesti.

Rana istrazivanja pokazala su vezu B7 1 AS kod
Afroamerickih bolesnika koji su HLA-B27 negativni i
B16 (B38 i B39) kod HLA-B27 negativnih bijelaca. U
Japanaca koji su B27-negativni pokazana je povezanost
HLA-B39 sa AS (31).

Toc¢na prevalencija psorijati¢nog artritisa (PsA)
je nepoznata i procjena je teska. Izazove u provodenju
epidemioloskih studija o PsA pojasnili su 1994. O’Neill
i Silman. Najvazniji problem bio je nedostatak validira-
nih kalsifikacijskih kriterija. I ako su novi klasifikacijski
kriteriji dostupni valja napomenuti da je do sada vecina
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epidemioloskih istrazivanja koristila ESSG kriterije za
identifikaciju PsA $to se nije pokazalo prikladnim. Sto-
vise, ESSG kriteriji imaju slabiju senzitivnost. Cak i ako
su bolesnici s upalnim artritisom ispravno dijagnostici-
rani nemaju svi bolesnici s psorijazom i upalnim artriti-
som psorijaticni artritis (PsA). Izvorne kriterije za PsA
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prijedlozili su Moll i Wright 1973. vise kao dijagnostic-
ke nego klasifikacijske kriterije. Nedavni, klasifikacij-
ski kriteriji za PsA (Caspar) razvijeni u bolesnika s du-
gogodi$njom bolesti pokazali su izvrsnu senzitivnost i u
ranoj 1 u kasnoj fazi bolesti (specifi¢nost 98,7 %, osjet-
ljivost 91,4 %). Jedan veliki problem je nerijeSena defi-
nicija “inflamatorne zglobne bolesti”. Caspar kriteriji se
mogu primijeniti na one koji obvezno ispunjavanju ovaj
kriterij. Identificiranje upalne zglobne bolesti je obi¢no
nije teSko za reumatologa, ali moze biti kamen spoticanja
u Siroj primjeni od strane drugih lije¢nika, ili u dermato-
loskoj praksi. Unato¢ tome Caspar kriteriji su prepozna-
ti kao jednostavni i lako primjenjivi Stovise, prema tim
kriterijima, moguce je klasificirati bolesnike koji imaju
PsA ¢ak i kada nemaju ili nisu imali u proslosti psorijazu
i nemaju obiteljsku povijest psorijaze (32,33). Koristeci
podatke Rochester Epidemiology projekta i primjenju-
juci Caspar klasifikacijske kriterije Wilson i 1 sur. u po-
pulacijskoj studiji pokazali su da je incidencija PsA ra-
sla viSe od 30 godina u musSkaraca i zena u Rochesteru,
Minnesoti, SAD. Klju¢ni rezultati studije bili su su: 1)
godisnja incidencija PsA prilagodena dobi i spolu bila je
7,2/100.000, sa ve¢om incidencijom u muskaraca; 2) in-
cidencija PsA prilagodena dobi i spolu na 100.000 znat-
no se povecala s 3,6 izmedu 1970.11979. na 9,8 izmedu
1990.12000. godine; 3) tocka prevalencije u 2000. godi-
ni bila je 158/100.000, uz vecu prevalenciju u muskaraca
193/100.000 nego Zena 127/100.000; 4) kod incidencije,
vecina ispitanika sa PsA su imali oligoartikularnu formu
sa entezopatijom (34). U ranim studijama u Finskoj ti-
jekom 1974.-1975. incidencija PsA bila je 7/100.000 u
odrasloj populaciji. Srednja dob postavljene dijagnoze
bila je 46,8 godina (35). Kaipiainen-Seppanen u svojoj
studijiiz 1990. objavljuje da je incidencija PsA 6/100.000
odraslih stanovnika > 16 godina starosti. Srednja dob u
dijagnozi je 46,8 godina. Pik incidencije je u dobnoj sku-
pini 45-54 godina. Omjer muskaraca prema Zenama bio
je 1,3:1. Rezultati su donekle bili sli¢ni (36).
Incidencija PsA u Gr¢ekoj je 3/100.000 kod odra-
sle populacije. Niska prevalencija od 0,06 % (0,056) ili
56,6 /100.000 opisana je loannini najvecem gradu sjeve-
rozapadne pokrajine Grcke - Epirusu. Studija je trajala od
1982.-2002. godine. Dijagnoza PsA bila je temeljena na
ESSG kriterijima. Bolesnici su upucivani iz opce i sve-
uciliSne bolnice loannine kao i od strane privatnih reu-
matologa. Pik incidencije bio je u dobnoj skupini 45-46
godina. Nije bilo signifikantne razlike prema spolu (37).
U studiji iz Minnesote iz projekta Rochester u SAD, sto-
pa incidencije je 6,59 na 100.000, a prevalencija 1/1.000
sli¢na studiji iz Finske 1 Grcke. Naime Shbeeb i kolege
objavili su da je ukupna incidencija PsA izmedu 1982. i
1991. bila 6,59/100.000 stanovnika, a tocka prevalencije
1. sije¢nja 1992, bila je 1/1.000 Sto je sli¢no procjenama
Finske i Gr¢ke studije ali i Wilsona i suradnika. Koristeéi
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iste resurse ista istrazivacka skupina je pokazala da je in-
cidencija i prevalencija RA smanjena. Zbog moguénosti
pogresne procjene dijagnoze podrzana je ideja da se ra-
ni PsA predstavlja kao entezitis i oligoartritis i napreduje
kroz vrijeme u poliartikularnu formu bolesti (38).

Primjenom ESSG kriterija, u populacijskoj studiji
u Italiji (regija Marche) prevalencija PsA bila je 0,42 %,
znatno visa nego u drugim studijama. Uzeti su u obzir
genetski, etnicki i okoli$ni ¢cimbenici kao moguci ¢im-
benici povezani s pojavom PsA te poznata predispozici-
ja talijanskih bolesnika s psorijazom za razvoj PsA pso-
rijaze u Italiji. PoviSena prevalencija moze se objasniti
iranom prepoznavanju bolesti u istrazivanom podrucju
(prosjek trajanja bolesti je 2,7 = 0,8 godina) buduéi da
je dijagnozu postavio izravno reumatolog. U Italiji, pre-
valencija PsA vrlo je slicna onoj u RA (6).

U bazi¢noj populacijskoj prospektivnoj studiji
odraslih u okrugu Kronoberg u juznoj Svedskoj godis-
nja incidencija PsA iznosila je 8/100.000 (39). Godisnju
stopu incidencije od 6,9/100.000 izvijestili su iz Finske,
SAD, Svedske i svi koji koriste sli¢ne kriterije ukljuce-
nja. (Shebib, Kapainen). Podaci su u suprotnosti s dru-
gom Finskom studijom iz Kuopio univerzitetskog kli-
ni¢kog centra gdje je incidencija PsA bila 23/100.000.
Sinovitis je otkriven ne samo fizikalnim pregledom ne-
go i putem ultrazvuka (UZ), scintigrafije, te magnetne
rezonance (MR). Raskorak izmedu Finskih podataka i
vecine drugih studija odraZzava manju osjetljivosti kli-
nickih ispitivanja ili vecu osjetljivost drugih metoda u
PsA, sto zahtijeva daljnje procjene (40). Recentna stu-
dija u jugozapadnoj regiji Norveske na 634 bolesnika
s PsA odrasle populacije iz Cetiri reumatoloska centra
pokazala je prevalenciju PsA od 1,95/1.000. Nije bilo
razlike u prevalenciji prema spolu; PsA je najcesce bio
izrazen u formi poliartritisa i to u 68,6 % (41). Procjena
prevalencije PsA u cijeloj populaciji sjeverne Norves-
ke gdje je HLA-B27 prevalentan bila je (0,13 %) (1,3 na
1.000 odraslih) i slaze se prili¢no dobro s ranijim nala-
zima iz ove regije. Najcesc¢i oblik bolesti bio je erozivni
u 56 % slucajeva Sto povecéava troskove lijeCenja (42).
Novi rezultati iz Sj. Svedske iz Halmstada putem regi-
stra 0 zdravstvenoj skrbi gdje bolesnici imaju svoj re-
gistracijski PIN, pokazuju da je prevalencija SpA u pe-
riodu 2003.-2007. iznosila 0,52 %. PsA je najéeséi pod-
tip SpA sa prevalencijom od 0,25 % (43).

Prevalencija PsAu SAD-uje 0,25% 1 11 % u bo-
lesnika s psorijazom. Na temelju istrazivanja provede-
nih u Minnesoti procjena prevalencije PsA u populaciji
bolesnika sa psorijazom je nesto visa od prethodne pro-
cjene (0,1% 16,25 %). U skladu s prijasnjim istraziva-
njima, rezultati studije u SAD pokazuju da prevalenci-
ja PsA znatno varira ovisno o opsegu zahvacenosti koze
psorijazom. Bolesnici s ve¢im opsegom kozne psorijaze
imaju najvecirizik od razvoja PsA. Ovaj nalaz pokazuje
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vaznost populacijskih studija bolesnika s psorijazom u
praéenju prevalencije PsA. Nekoliko europskih reuma-
tologa podrzava stajaliste da je prevalencija PsA u Eu-
ropi vec¢a nego u SAD-u, a vjerojatno slicna onoj RA.
Prva studija o prevalenciji PsA u Olmsted zupaniji, SAD
je pokazala puno manju vrijednost od 0,1 %. Nasuprot
tome, prvi europsko izvjesce o prevalenciji PsA u regiji
Marche u Italiji pokazalo je vrijednost od 0,42 %. Ovi
podaci ukazuju na to da prevalencija PsA moze biti ve-
¢a u Europi, u usporedbi s Amerikom (44).

Obradom 72 bolesnika sa psorijazom iz sjevero-
zapadnog dijela Hrvatske artritis je naden u 37,5 % bo-
lesnika sa psorijazom. U populaciji bolesnika s psori-
jazom, prevalencija artritisa bila je viSa u muskaraca
(60 %) nego u zena (40 %). 8,9 % bolesnika sa artritisom
nije imalo psorijazu (45). Drugo istrazivanje u Hrvatskoj
tijekom 2004. godine obradom 4747 bolesnika iz sjeve-
roistocnog dijela Zagreba pokazalo je da je prevalencija
artritisa u bolesnika sa psorijazom 14,29 % i signifikan-
tno je ve¢a u muskaraca nego u Zena (5:2) (46).

Epidemiologija nediferenciranog spondiloartritisa

Pojam nediferencirani, engl. undifferentiated SpA
(uSpA) uveden je i odreden od strane ESSG grupe iz
1991. Bolesnici s tipicnim uSpA imaju klinicke znacaj-
ke SpA, ali se ne uklapaju u bilo koju definiranu kate-
goriju bolesti. Prevalencija uSpA nije to¢no poznata, ali
ucestalost nije puno manja od AS. AS i uSpA su najce-
§¢i subtipovi SpA. uSpA je ¢es¢a kod muskaraca. Bo-
lesnici su oko 70 % HLA-B27 pozitivni. Za razliku od
drugih, pocetak uSpA se kasno prijavljuje (47). Epide-
mioloska procjene darivatelja krvi u Berlinu, pokazale
su da je prevalencija za AS iznosila 0,86 % a za uSpA
0,67 %. Ovi nalazi podupiru dojam u klini¢koj praksi
da je uSpA cest kao AS (7). U prospektivnoj popula-
cijskoj studiji za rani artritis u Svedskoj godi$nja Inci-
dencija uSpA iznosila je 41/100.000 (48). Prevalenci-
ja uSpA u starijim istrazivanjima varira izmedu 0,7 % i
2,0% i predstavlja najces¢u formu SpA u Libanonuiu
eskima s Aljaske. U izvjeséu Boyera i sur. iz 1994. go-
dine kombinirane su 2 sli¢ne populacijske studije Inu-
piat i Yupik eskima sa Aljaske i pokazano je da je uku-

Epidemiologija reaktivnog artritisa

pna prevalencija SpA u eskima sa Aljaske bila 2,5%
kod osoba starijih od 20 godina. Ograniceni podaci iz
Europe i Aljaske sugeriraju da priblizno 40 % bolesnika
s SpA ima uSpA. Studija Badoure i sur. iz 1997. iz Li-
banona pokazala je visoku prevalenciju uSpA (42,6 %)
u skupini bolesnika gdje su koristeni ESSG kriteriji §to
je bilo vise u odnosu na AS (36,8 %). U skupini gdje je
dijagnoza postavljana putem Amor kriterija prevalen-
cija uSpA bila je 40,3 %, i u ovoj grupi je prevalenci-
ja sa AS bila ista. Visoka HLA-B27 pozitivnost nade-
na je u 56 % bolesnika Eskima sa Aljaske sa uSpA, dok
je u populaciji iz Libanona pozitivnost iznosila samo
6%(49,50). Mau i sur. opisali su da gotovo 60 % bole-
snika izvorno klasificirana kao uSpA razvije AS u ro-
ku od 10 godina (51).

U europskim zemaljama, Trontzas i Saraux pro-
nasli su prevalenciju uSpA od 0,034 %, 1 0,042 %.(3,4).
Razlike u metodama populacijskih studija i razli¢ita kli-
nic¢ka ekspresija bolesti mogu biti glavni razlog za razli-
ke u izvjeséima o pravoj prevalenciji uSpA.

Reaktivni artritis (ReA) je asepticki artritis koji se
javlja nakon primarne infekcije bilo gdje u tijelu, obi¢no
nakon urogenitalne infekcije sa Chlamydia trachomatis
ili enteri¢ne inefekcije gram negativnim enterobakterija-
ma, kao §to su Shigella, Salmonella, Yersinia, Campylo-
bacter. ReA je najcesce povezan s prethodnom, asimp-
tomatskom, klamidijskom infekcijom. Oko 10% bole-
snika upucenih u klinikama za rani artritis ¢ine bolesnici
sa ReA. Incidencija ReA u svijetu je oko 30 do 200 slu-
¢ajeva na 100.000 stanovnika (vjerojatno zbog razlicitih
zemljopisnih lokacija). ReA najcesce pogada mlade oso-
be u dobi od 20-40 godina. Bolest je oko 10-15 puta ce-
$¢a kod muskaraca u urogenitalnom, a podjednako Cesta
kod oba spola u enteropatskom obliku bolesti. Nekoliko
velikih hospitalnih serija ReA govore o visokoj ucesta-
losti HLB-27 antigena. Naime priblizno 65-85 % osoba
sa postenteritickim Yersinia induciranim ReA i 40-60 %
osoba s postveneri¢nim, Chlamydia trachomatis posre-
dovanim ReA je HLA-B27 pozitivno. 15-20 % bolesnika
sa ReA razvije kroni¢ni, ponekad teski artritis ili spon-
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dilitis dok bolesnici s pozitivnim HLA-B27 antigenom
imaju vecu vjerojatnost da razviju kroni¢ni ili rekurentni
artritis, uveitis, aortitis, sakroileitis i spondilitis. Studije
o epidemiologiji ReA provedene su unutar studija o fre-
kventnosti enterickih infekcija. U periodu 1950.-1980. u
Rochesteru u Minnesoti incidencija Reiterovog sindro-
ma bila je 3,5/100.000 godisnje (0,035 %) za muskarce
mlade od 50 godina, nije bilo Zena. Medutim, 10 do 20
puta vece stope nadene su u homoseksualnih muskaraca
i domac¢ih Amerikanaca u kojih je ucestalost HLA-B27
visoka (30% do 40%) (52,53).

Americ¢ki domaci (nativni) Navaho Indijanci,
Greenland Inuit Eskimi, Aljaski Inupiat Eskimi 1 Alja-
ski Yupik Eskimi imaju viSu prevalenciju ReA (1 %) u
skladu sa visokom frekvencijom HLA-B27, i crijevnih
i seksualno prenosivih bolesti (49). Nekoliko je popula-
cijskih studija koje pokazuju godi$nju incidenciju ReA i
najvise iz Skandinavije. Ukupna incidencija krece se od
10-30/100.000. U populacijskom istrazivanju iz 1978.
u Finskoj prevalencija ReA iznosi 0,1 %, sa stopom in-
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cidencije od 4,6-13/100.000 za posturetritisni (postcer-
vicitisni) ReA i od 5-14/100.000 stanovnika za posten-
tericki ReA (35). U populacijskoj studiji Kvien i sur. iz
epidemioloske studije “community-based” uze zajednice
bolesnika u Norveskoj 1988. 1 1990. otkrili su da Chla-
mydia trachomatis i enterobacter igraju vaznu ulogu u
etiologiji i iznose podatke od 4,6/100.000 za ReA indu-
ciran Chlamidijom i 5/100.000 za ReA induciran ente-
rogenim bakterijama. Ukupna incidencija ReA iznosila
je 10/100.000 (54). Slucne podatke dobijamo iz Finske
od Savolainena i sur. iz 2000. godine. U Kuopio Uni-
versity Hospital centar od strane stru¢njaka reumatolo-
ga obradivani su bolesnici upuceni iz svih ustanova (do-
mova zdravlja, privatnih klinika i drugih odjela). Inci-
dencija za ReA bila je 10/100.000 (40). U prospektiv-
noj populacijskoj studiji odraslih u okrugu Kronoberg
u juznoj Svedskoj (ukupno 151 ispitanika) ReA je dija-
gnosticiran u 37 bolesnika (24 %). Godisnja incidencija
za ReA je 28/100.000. Incidencija postenterickog ReA
bila je 18/100.000 Ukupna incidencija za urogenitalni
ReA, ReA zbog drugih uzroka i ReA uzrokovan respi-
ratornim infektom bila je 10/100.000. Ova prospektivna
studija u Svedskoj sa godi§njom incidencijom za ReA
od 28/100.000 premasila je onu za RA 24/100.000, na-
glasavajuci znacaj ReA u cjelokupnim troSkovima lije-
¢enja reumatskih bolesti (48).

U SAD-u je u 42 do 69 % bolesnika s urogeni-
talnim ReA kao uzro¢nik infekcije identificirana C. tra-
chomatis. Infekcije s enterobakterijama su ¢e$éi trigeri
u zemljama u razvoju. Iako je Yersinia relevantni pato-
gen u kontinentalnoj Europi, ¢ini se da je rijetka u Ve-

Epidemiologija artritisa u upalnim bolestima

likoj Britaniji i SAD. Nedavni podaci ukazuju na 30 %
smanjenje ucestalosti Yersinia artritisa u Finskoj. Ovo
smanjenje je vjerojatno povezano sa smanjenjem stope
spolno prenosivih bolesti izazvanih virusom humane
imunodeficijencije (HIV) infekcijom. Nasuprot tome, u
Juznoj Africi, gdje je ReA bio izuzetno rijedak i gdje je
prevalencija HLA-B27 manja od 1 %, prevalencija ReA
sada je u porastu u svjetlu HIV epidemije (55).

U populacijskoj studiji Hanu i sur. na 870 osoba
inficiranih sa Campylobacter godisnja incidencija ReA
bila je 4,3/100.000. HLA-B27 naden je u 14 % bolesni-
ka. Najces¢i tip je bila C. jejuni. Bolest je blaga, oligo-
artikularna ili poliartikularna i na populacijskom nivou
nije povecana frekvencija HLA-B27 (56). Shigella je ri-
jetka u zapadnom svijetu kao i u Finskoj. ReA se srece
u 7% bolesnika nakon infekcije sa Shigellom. Godis$nja
incidencija u Finskoj je 1,3/1.000.000. Frekventnost HL-
A B27 je veca (36 %) viSe nego u normalnoj populaciji
Finske (14 %) (57). U prvoj populacijskoj studiji prvoj
takve vrste u SAD prati se ReA nakon entericke infekci-
je u Mimnesoti i Oregonu izmedu 2002. i 2004. godine.
Od ukupno 6379 ispitanika, 575 (13 %) je razvilo ReA.
U SAD-u godi$nja incidencija zbog Campylobacter in-
fekcije bila je 2,1/100.000. Incidencija nakon infekcije
Salmonelom bila je 1,4/100.000. Rizik je veéiu odraslih i
kod Zena. Procjenjena incidencija ReA u Oregonu sa po-
tvrdenom infekcijom sa Campylobacter, E coli, Salmo-
nella, Shigella i Yersinia je 0,6-3,1/100.000 (58). Pravu
prevalenciju ReA tesko je utvrditi jer se mijenja tijekom
vremena, ovisno o seksualnom ponasanju i prevalenciji
enterogenih patogena u razli¢itim populacijama.

crijeva

Upalne bolesti crijeva IBD (engl. inflammatory
bowel diseas) u koje spadaju ulcerozni kolitis (UC) i
Crohnova bolest (CD, engl. Crohn’s disease), pracene
su ekstraintestinalnim manifestacijama (EIM) od ko-
jih su osobito prevalentne reumatoloske manifestacije.
Veza izmedu crijeva i lokomotornog sustava (periferni
zglobovi, enteze, SI zglobovi i aksijalni skelet) pokaza-
na je kroz vise klini¢kih zapazanja i viSe eksperimental-
nih animalnih modela. Aksijalni angazman rangiran je od
od izolirane upalne krizobolje sa ili bez dokaza o radi-
oloskom sakroileitisu (SI), do ankilozantnog spondiliti-
sa (AS) karakteriziranim “klasi¢nom” klini¢kom slikom
(ukocenost leda, bol) te radioloskim znacajkama (squa-
ring, sindesmofiti, kraljeznica u vidu bambusa), dok je
periferni artritis naveden kao pauciartikularni i poliarti-
kularni oblik bolesti (59,60). Prevalencija SpA u upalnim
bolestima crijeva IBD rijetko je procjenjivana u popu-
lacijskim studijama. Istrazivanja su se temeljila na hos-
pitalnim bolesnicima i istrazivani su samo pojedini as-
pekti SpA. U nekim je studijama koriStena rutinska ra-
diografija sakroilijakalnih (SI) zglobova, a izvjes¢a ve-
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¢ine studija su se odnosila na period prije razvoja posto-
jecih dijagnostickih i klasifikacijskih kriterija. Analizi-
rajuci prirodnu povijest i zglobnu distribuciju periferne
zglobne zahvacenosti bez aksijalni bolesti u U Oksford-
skoj studiji (1998) velikom retrospektivnom istrazivanju
sa 976 bolesnika sa UC 1 483 bolesnika sa CD, Orchard
i sur otkrili su dva razlicita oblika perifernog artritisa.
U pauciartikularnom tipu artritisa (Tip 1) zglobni simp-
tomi su akutni 1 samolimitirajuéi. Artritis koiincidira sa
relapsom IBD i strogo je povezan sa ekstraartikularnim
manifestacijama kao §to je Eritema nodosum. Tip 1 ar-
tritisa naden je u 4,4 % bolesnika s IBD (3,6 % sa UC i
u 6% sa CD). Veza sa HLA-B27 nadena je u 26 % bo-
lesnika. Tip 2 (poliartikularni) ima tezi tijek bolesti gdje
epizode egzacerbacije i remisije mogu trajati mjesecima
i godinama, neovisno o aktivnosti. IBD. Tip 2 javlja se
u 2,9% bolesnika s IBD, povezan je s uveitisom, ali ne
s ostalim EIM 1 nije povezan sa HLA-B27. Tip 2 artriti-
sa naden je u 2,5 % bolesnika sa UC i 4% bolesnika sa
CD. U navedenom retrospektivnom istrazivanju stopa
AS bila je samo 0,9% 1 1,2% (61). U SAD-u prevalen-
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cija za artritis povezan sa UC iznosi 0,029, dok za artri-
tis povezan sa CD iznosi 0,012. Oc¢ekivana prevalenci-
ja za enteropatski periferni artritis u SAD je 65/100.000
dok za enteropatski aksijalni (spinalni) varira od 50 do
250/100.000 (62). U Norveskoj IBSEN studiji, u popula-
cijskoj kohortnoj skupini od 654 bolesnika s dijagnozom
IBD, klini¢ki je praceno 521 bolesnika (80 %) 6 godina
nakon dijagnoze IBD. Radioloski je obradena popula-
cija od 406 (78 %) bolesnika. Pojava SpA analizirana je
u odnosu na prevalenciju radioloskog sakroileitisa (SI)
bez AS, prisutnost HLA-B27, trajanje IBD simptoma,
te distribuciju crijevne upale. Pojava AS bila je 2,6% u
UC16% u CD. Ukupna kombinirana prevalencija AS u
IBD bila je 3,7%. Razlika u stopi nastanka izmedu dva
oblika IBD nije bila statisticki znacajna. Ukupna preva-
lencija SpA je 22 %, Nije pronadena korelacija izmedu
lokalizacije ili opsega crijevne upale i prisutnosti AS.
HLA-B27 prisutan je u 73 % bolesnika sa AS. Upalna
krizobolja, IBP (engl. inflammatory back pain) bez AS
nadena je u 18 % bolesnika. Tipi¢na obiljezja SpA su ri-
jetka, a fibromijalgija je bila uobicajena u IBP, §to po-
kazuje da IBP nije prethodnica SpA u bolesnika s IBD.
Cini se da IBP ne predisponira AS ili druge oblike SpA.
Prevalencija radioloskog SI bez klini¢kih obiljezja SpA
nadena je u 2,0 %. dok je ucestalost asimptomatskog ra-
dioloskog SI niska. Pronadena je jasna dominacija mus-
kog spola u bolesnika sa AS (m/z; 4:1) §to je usporedivo
sa bolesnicima sa primarnim AS (63). De Vlaim od 103
bolesnika sa IBD u 35 % nalazi SpA i u 10% bolesnika
AS. 30% bolesnika sa IBD imalo je upalnu krizobolju.
U 30% bolesnika otkriven je unilateralni ili bilateralni
SI od toga 18 % asimptomatski) (64). Queiro i suradnici
su ispitali 62 bolesnika sa subklinickim SIi IBD. Pracée-
ni su prospektivno kroz period od 4 godine. 47,7 % bole-
snika imalo je SpA dok je kod 3,2 % bolesnika naden AS.
U ovoj studiji SI je bio unilateralni i nije bilo progresije
kroz vrijeme trajanja bolesti. Nije bilo sli¢nosti izmedu
enteropatskog AS 1 izoliranog subklini¢kog SI sugerira-
judi razlicite patofizioloske mehanizme (65). Belgijska
studija Peetersa i sur. ukljucila je 251 bolesnika bijele po-
pulacije iz tri belgijske sveucilisne bolnice (Gent, Leu-
ven i Liege) lijeCenih u poliklinikama za IBD, neovisno
o prisutnost ili povijesti zglobnih simptoma. Dijagnoza
AS temeljena je na nalazu reumatologa. Klinicki podaci
dobiveni u ovoj populacijskoj studiji kompletirani su od
strane gastroenterologa. Prevalencija AS iznosila je 6 %,
§to je u skladu s stopom prevalencije u drugim studijama
(De Vlam, Palm, Queiro). Jednostrani SI 2. stupnja dija-
gnosticiran je u 65 od 244 skoriranih rendgenskih snima-
ka (27 %), ¢ime je potvrdena visoka prevalencija radio-
loskog SI. Pozitivan HLA-B27 antigen naden je u 53 %
bolesnika s AS, te u 7% bolesnika s radioloskim SI. Mul-
tivarijatne analize potvrdile su da je prisutnost radiolos-
kog SI povezana s pojavom perifernog artritisa (neovi-
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sno o prisutnosti AS) (66). Triantafillidis i sur. izvje$¢u-
ju o ucestalosti artritisa/artralgija od 30 % u skupini od
155 grckih bolesnika sa CD. Muski/Zenski omjer bio je
1,58:1. Pik incidencije bolesti zabiljezen je izmedu 20 i
30 godina starosti. Ve¢ina bolesnika su urbani stanovnici
i viSe socio-ekonomske razine, u odnosu na opéu popu-
laciju Grcke (67). Retrospektivnim ispitivanjem medi-
cinske dokumentacije bolesnika sa sjeverozapada Grcke
Izmedu 1983.-1997. godine analizirano je 256 bolesnika
sa IBD. SI je bio prisutan u 5,9 % bolesnika sa IBD dok
je periferni artritis bio prisutan u 2,8 % bolesnika sa IBD.
U 13,9% bolesnika sa UC, 4,18 % imalo je SI, 8,31%
imalo je periferni artritis 2,3 % imalo je kolitis artritis.
U skupini 24,3 % bolesnika sa CD, 16,2 % imalo je SI,
8,1 % periferni artritis i 5,4 kolitis artritis. Nalazi suge-
riraju da je sakroileitis (SI) ¢es¢i u CD (68). U popula-
cijskoj studiji Italije i Nizozemske izmedu 1991. 1 1993.
ispitano je 202 bolesnika sa IBD. 160 (79 %) bolesnika
praceno je od strane reumatologa i gastroenterologa. Od
toga je 53 (33,1 %) imalo je barem jednu manifestaciju
od strane muskuloskeletnog sustava. 29 (18,1 %) je za-
dovoljilo ESSG kriterije za SpAi 5 (3,1 %) NY kriteri-
je za AS. Periferni artritis naden je u 10 (6 %) bolesnika.
Od onih koji su imali ispunjene ESSG kriterije bilo je
viSe zena. 23 (14,4 %) bolesnika je razvilo jednu ili vise
manifestacija vezanih za SpA ali bez ispunjavanja nekih
od klasifikacijskih kriterija (69).

Studija Bernsteina i suradnika iz Kanade temelje-
nana ICD kodu bolesnika sa IBD izvjescuje o prevalen-
ciji AS od 4 %. AS je ¢es¢i kod muskaraca s CD (2,7 %)
nego kod muskaraca s UC (1,5 %), ali razlika nije bila
statisticki znacajna. Nije bilo razlike u stopama za Zene
izmedu CD i UC (70).

Epidemioloska studija provedena u sveucilisnoj
bolnici u Izmiru 2005. godine na 122 bolesnika sa dija-
gnozom IBD (28 sa CD 194 sa UC) pokazala je prevalen-
cijuod 8,2% za AS 128,7% za SpA u bolesnika sa IBD.
Ovi nalazi su u rasponu sa drugim takvim studijama (3-
10% za AS i 22-35% za SpA) u Europi (Salvarani, de
Vlaim i Palm). SpA je signifikantno ¢e$¢i u bolesnika s
CD-a u odnosu na bolesnike s UC, ali ucestalost AS ni-
je razli¢ita izmedu ove dvije grupe. Nije bilo korelacije
izmedu lokalizacije ili opsega crijevne inflamacije i pri-
sutnosti AS i SpA. Veéa uCestalost Zena zabiljezena je u
bolesnika sa SpA. Gotovo polovica bolesnika sa SpA nije
bila dijagnosticirana prije studija, iako su imali povijest
IBP i/ili perifernog artritisa. Ova studija sugerira da je
prevalencija SpA i AS u turskih bolesnika s IBD sli¢na
onima u mnogim drugim populacijama. Medu bolesni-
cima sa IBD mozZe postojati signifikantna prevlast zena
sa SpA (71). Samo je prethodno objavljena turska studi-
ja Turcapara i sur. izvijestila o vi$oj prevalenciji za SpA
od 45,7% i slicnoj prevalenciji za AS od 9,9 % za u od-
nosu na navedenu studiju. U svom istrazivanju Turkca-
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par sa suradnicima nalazi da je u 162 bolesnika sa IBD
prevalencija SpA, AS i asimptomatskog SI bila prili¢no
visoka (45,7, 9,9 1 13,6 %,). Razlozi tako visokih rezul-
tata, u usporedbi s prethodno spomenutim istraZivanjima
su da su bolesnici s upalnom krizoboljom i radioloskim
promjenama zdjelice ili kraljeznice bili podvrgnuti CT
pretragama. Tako je u ovoj studiji u 13,6 % asimptomat-

Zakljuéak

skih bolesnika sa IBD (bez misSi¢nokostanih simptoma
za SpA) na radiografiji SI zglobova i CT-u naden sakro-
ileitis (SI) 2 stupnja. Sukladno istrazivanjima svi bole-
snici sa IBD se moraju pazljivo vrednovati za SpA i ra-
no otkrivanje upalnog artritisa u bolesnika sa IBD pruza
moguénost za optimalno lijeenje i sprjeavanje kompli-
kacija i invalidnosti zbog SpA i AS (72).

Etnicki, genetski, okoli$ni ¢imbenici povezani su
s pojavom i ekspresijom bolesti.

Postoje Siroke geografske varijacije u izvijeS¢ima
procjene prevalencije spondiloartritisa (SpA) i ¢ini se da
variraju u razli¢itim etnickim skupinama. Nema ujedna-
¢enih podataka za sve populacije. Neke su studije procje-
njivale ciljanu populaciju u odredenom podrucju putem
medicinske dokumentacije, dok su druge studije istrazi-
vale slu¢ajni uzorak npr. HLA-B27 pozitivnih osoba, a
onda ekstrapolirali rezultate na op¢u populaciju. U nekim
studijama iz etickih razloga, upitnik nije sadrzao informa-
cije orasi ili etnicitetu i nije trazen HLA-B27 status kada
se dijagnoza SpA mogla postaviti putem drugih znacajki
kao sto je radioloski sakroileitis. Malo je dostupnih poda-
taka o SpA iz juznoeuropske u odnosu na sjevernoeurop-
sku populaciju. Nisu objavljene studije o epidemiologiji
AS u juznoeuropskim zemljama. IstraZivanje epidemio-
loskog profila AS 1 ostalih SpA u juznoj Europi i medi-
teranskim zemljama moze biti od interesa zbog moguc¢ih
ucinaka okoli$nih faktora i nacina Zivota na pojavu bole-
sti. Jesu li reumatske bolesti iste u zapadnom i Isto¢nom
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ETIOLOGIJA | PATOGENEZA SPONDILOARTROPATIJA
ETIOLOGY AND PATHOGENESIS OF SPONDYLOARTHRITIDES

Branimir Ani¢ ¢ Mislav Cerovec

Sazetak

Seronegativne spondilartropatije su skupina upal-
nih reumatskih bolesti koje se zajednicki klasificiraju
zbog niza zajednickih 1 slicnih klinickih, epidemiolos-
kih i genetickih obiljezja. Patogeneza bolesti kod sero-
negativnih spondiloartropatija najcesée se opisuje kao
razvoj klini¢kih oc¢itovanja bolesti u genetski predispo-
niranih osoba uz povoljne okolisne ¢imbenike. Razvoj
seronegativnih spondiloartropatija, a osobito ankilozan-
tnog spondilitisa povezuje se s prisutnos¢u gena HLA-

Kljuéne rijeci

B27. Dokazano je da osobe s HLA-B27 imaju znacaj-
no visi rizik za razvoj SpA. Uloga infekcije u nastan-
ku seronegativnih spondiloartropatija nije posve jasna;
njezina je uloga najjasnija u nastanku reaktivnog artriti-
sa, a evidentno je manje o€ita u ankilozantnom spondi-
litisu. Povezanost HLA-B27 i infekcije nije sasvim ra-
zjas$njena. Teorija o molekularnoj mimikriji temelji se
na opazanju sli¢nosti izmedu molekule HLA-B27 i di-
jelova mikroba.

spondiloartropatije, etiologija, patogeneza

Summary

Seronegative spondyloarthritides are inflamma-
tory rheumatic diseases which are classified togeth-
er because of numerous common and similar clini-
cal, epidemiologic and genetic characteristics. Patho-
genesis of seronegative spondyloarthritides is usual-
ly described as development of clinical characteristics
of the disease in genetically susceptible person in the
presence of favorable environmental factors. Develop-
ment of seronegative spondyloarthritides, notably an-
kylosing spondylitis, is strongly connected with pres-

Keywords

ence of the HLA-B27 gene. There are clear evidence
that HLA-B27 positive individuals have significantly
higher risk for disease development. The role of infec-
tion in occurence of seronegative spondyloarthritides
is not completely understood - its role is better clari-
fied in the case of reactive arthritis than in ankylosing
spondylitis. The relation between HLA-B27 gene and
infection is not clarified. Molecular mimicry theory is
based on similarities between HLA-B27 molecule and
microbial particle.

spondyloarthritides, etiology, pathogenesis

Seronegativne spondiloartropatije (SpA) su sku-
pina upalnih reumatskih bolesti koje se zajednicki kla-
sificiraju zbog niza zajednickih i sli¢nih klinickih, epi-
demioloskih te genetickih obiljezja (tablica). Klinicki se
SpA ocituju kao aksijalni 1/ili periferni (oligo)artritis koji
je klinicki popracen entezopatijom. Pojavljuju se uglav-
nom, ali ne uvijek, u genetski predisponiranih osoba. Bu-
du¢i da su danasnji dijagnosticki i klasifikacijski kriteri-
ji gotovo iskljucivo klinicki kriteriji, klasificiranje SpAu
odredenu skupinu nije uvijek jednostavno zbog prekla-
pajucih obiljezja. Pravilno klasificiranje SpA u odredenu
skupinu upucuje lijecnika da anticipira odredena, uglav-
nom izvanzglobna ocitovanja bolesti (dermatitis, uveitis,
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karditis, amiloidoza), te da bolje definira farmakoterapij-
ski 1 rehabilitacijski pristup. Naime, prirodni tijek bole-
sti, prognoza, a i lije¢enje razlikuju se izmedu pojedinih
entiteta - npr. psorijati¢nog artritisa i reaktivnog artriti-
sa. Uvodenje novih djelotvornih lijekova u svakodnevnu
praksu dodatno namece potrebu pravilnog razlikovanja
entiteta unutar skupine seronegativnih spondiloartropati-
ja (1,2). Klasifikacija seronegativnih spondiloartropatija
prema kriterijima skupine ASAS (podjela na dominatno
aksijalne i periferne) izravno je usmjerena prema praksi
1 postupanju s bolesnikom u realnom zivotu (3).
Premda ove bolesti obuhvacaju mnoga zajednic-
ka obiljezja koja govore u prilog njihovoj povezanosti,
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Tablica. Sliénosti i razlike izmedu pojedinih seronegativnih spondiloartropatija
na temelju klini¢kih i epidemioloskih obiljezja
Table. Similarities and differences between certain seronegative spondyloarthritides
based on clinical and epidemiological characteristics

Anikozantni spondilitis
Dob pojave bolesti mlada odrasla dob (<40 god.)
Odnos spolova M:Z =3:1
Nastup bolesti postupan (>3 mj.)
Sakroileitis/spondilitis 100%
Simetrija sakroileitisa simetrican
Periferni zglobovi 25%
Zahvaéenost oka 25-30%
Zahvaéenost srca 1-4%
Zahvacenost koze 0
Uloga infekcije ?

Psorijati¢ni artritis Reaktivni artritis

mlada/srednja dob mlada/srednja dob

M=7 M>Z
varijabilan akutan (<3 mj.)
20% <50%
asimetri¢an asimetri¢an
95% 90%
ponekad Cesta
rijetko 5-10%
gotovo 100% Cesta
? +

klini¢ki spektar SpA je Sirok (tablica). Etiologija bolesti
je nepoznata. Slicnosti u klinickoj slici govore u prilog
sli¢noj, ako ne zajednickoj, patogenezi bolesti.

Patogeneza bolesti kod seronegativnih SpA najce-
S$¢e se opisuje kao razvoj klinickih ocitovanja bolesti u
genetski predisponiranih osoba uz povoljne okoli$ne ¢im-
benike. Rezultati dobiveni u animalnim modelima zorno
su potkrijepili tvrdnju. Naime, u Stakora soja Lewis tran-
sgeni¢nih za HLA-B27.05 i humani betal-mikroglobu-
lin spontano se razvija bolest nalik seronegativnim SpA
samo u normalnim uzgojnim uvjetima, ali ne u sterilnim
uvjetima uzgoja (4). Sli¢an postupak proveden u miseva
nije rezultirao pojavom spondiloartropatije (5).

Genetski ¢imbenici ¢esto se navode kao vazne ka-
rike u razvoju razlicitih autoimunih (upalnih reumatskih)
bolesti. Njihova uloga Cesto se nekriti¢ki precjenjuje jer
podaci pokazuju da je ¢ak i u prisutnosti “optuzenih” ale-
la, penetracija bolesti daleko manja od 100 %, a studije na
monozigotnim blizancima potvrduju ovu tvrdnju (6). Ra-
zvoj seronegativnih SpA, a osobito ankilozantnog spon-
dilitisa povezuje se s prisutnoscu gena HLA-B27. To je
gen koji se ubraja u gene 1. razreda glavnog sustava tkiv-
ne podudarnosti. Uloga gena glavnog sustava tkivne po-
dudarnosti u ljudi (gena HLA) istrazivana je u razli¢itim
sustavnim autoimunim bolestima i uglavnom nije nadena
znacajnija povezanost. Jedinu znacajnu iznimku predstav-
lja povezanost gena HLA-B27 i seronegativnih spondilo-
artropatija koja se ogleda u tome da osobe sa spomenutim
genom imaju znacajno visi rizik za razvoj SpA (7). Pret-
postavlja se da oko 35% genetskog rizika za razvoj se-
ronegativnih spondiloartropatija nose geni unutar susta-
va HLA, a preostalih 65 % geni izvan njega.

Drugi dio gore spomenute tvrdnje o razvoju sero-
negativnih spondiloartropatija u genetski predisponira-
nih osoba spominje povoljne okolisne ¢imbenike. Pod
pojmom povoljnih okolisnih ¢imbenika podrazumijeva-
juse infekcije, odnosno prisutnost odredenog infektivnog
agensa u predisponirane osobe. Uloga infekcije u nastan-
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ku seronegativnih spondiloartropatija nije uvijek posve
jasna i ocita; njezina je uloga najjasnija je u nastanku re-
aktivnog artritisa, a evidentno manje je ocita za ankilo-
zantni spondilitis. Reaktivni artritis se cesto razvije nakon
urogenitalne ili crijevne infekcije s nekom od obligatno
ili fakultativno intracelularnih bakterija: Chlamydia tra-
chomatis, Yersinia enterocolitica, Shigella flexneri, Cam-
pylobacter jejuni, Salmonella typhimurium. Nakon infek-
cije sluznice spomenutim mikroorganizmima moze doci
do unosa dijelova bakterijskog materijala. Uz infekciju
klamidijom dokazana je klamidijska DNA i RNA u sino-
vijskoj membrani i sinovijskoj tekucini zgloba oboljelih.
Perzistentna infekcija se definira kao odsutnost jasnog
rasta klamidija koje, medutim, opstaju u promijenjenom
stanju, razli¢itom od tipi¢nog intraceularnog oblika (8).
Uvazavajuci opisana opaZanja gubi se jasna razlika izme-
du infektivnih/septickih artritisa i artritisa u upalnim reu-
matskim bolestima - za potonje je vrijedila pretpostavka
da je zglob bezuvjetno sterilan, tj. da ne sadrzi zive bak-
terije. Vaznost specificnog infektivnog agensa kao poten-
cijalnog uzro¢nika u ankilozantnom spondilitisu manje
je izvjesno. Granfors i suradnici opisuju mogucu ulogu
klebsijele, a osobito u onih bolesnika koji imaju subkli-
nicku crijevnu leziju koja je inace ¢esta u ankilozantnom
spondilitisu. Autori su opazili povezanost izmedu povise-
nih titrova protutijela protiv klebsijele i ostecenja crijeva
u bolesnika s ankilozantnim spondilitisom (9).

lako je povezanost HLA-B27 i poviSenog rizika
za pojavu seronegativnih spondiloartropatija jasno doka-
zana, nije jasno razjasnjena povezanost gena HLA-B27
1 infekcije u patogenezi seronegativnih SpA. Jedno od
mogucih objasnjena ponudila je teorija 0 molekularnoj
mimikriji. Teorija o molekularnoj mimikriji temelji se na
opazanju sli¢nosti izmedu molekule HLA-B27 i dijelova
mikroba, odnosno da se mikroorganizam koji se smatra
odgovornim za razvoj reaktivnog artritisa preklapa u svo-
joj strukturi sa strukturom molekule HLA-B27. Pretpo-
stavke o sli¢nosti temelje se na opazanju da antiserumi
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iz kuni¢a imuniziranih na humanu molekulu HLA-B27
krizno reagiraju na s KI. aerogenes (10). Titrovi protuti-
jela na K/. pneumoniae su bili visi u bolesnika s ankilo-
zantnim spondilitisom nego u zdravih kontrolnih ispita-
nika (11). Naknadno su drugi autori u svojim istraziva-
njima dokazivali slicnosti molekule HLA-B27 i razli¢itih
bakterija na temelju seroloski dokazane krizne reaktiv-
nosti. Sekvenciranje gena za HLA-B27, njihovih peptid-
nih produkata i mikrobnih antigena omogucilo je dodat-
ne spoznaje te je omogucéilo provedbu usporedbe sli¢no-
sti na razini nukleotida i aminokiselina. Tako je zaista i
opaZena homolognost aminokiselina izmedu HLA-B27
i mikrobnog antigena (vanjskog membranskog proteina)
kod organizama u kulturama (12,13). No, treba spomenuti
da u literaturi postoje i rezultati gdje bakterije koje imaju
slicnost strukture s HLA-B27 (tj. homologiju sekvence)
uopce nisu artritogene (14). Uocene nepodudarnosti re-
zultata dobivenih seroloskom analizom krizne podudar-
nosti i podataka dobivenih sekvencioniranjem peptida
pokusava se objasniti sli¢nostima prostorne strukture, a
ne izravne sli¢nosti sekvence molekule. Ukratko, ako se
pokusa sazeti uloga molekularne mimikrije moglo bi se
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KLASIFIKACIJA SPONDILOARTRITISA
THE CLASSIFICATION OF SPONDYLOARTHRITIDES

Purdica Babié-Nagli¢

Sazetak

Spondiloartritisi (SpA) su heterogena skupina
HLA-B27 asociranih muskuloskeletnih bolesti koje za-
hvaéaju aksijalni i periferni skelet, a ve¢ina ima i ekstra-
skeletne manifestacije. Ove godine objavljeni su zadnji
klasifikacijski kriteriji za SpA koje je izradila ASAS

Klju¢ne rijeci

(Assessment of SpondyloArthritis International Soci-
ety) radna skupina. U novim kriterijima respektiraju se
tipicna klinic¢ka i laboratorijska obiljezja svih entiteta iz
spektra SpA §to omogucava ranu dijagnozu i planiranje
optimalne strategije lijecenja.

spondiloartritisi, klasifikacija

Summary

Spondyloarthritides (SpA) are a heterogeneous
group of HLA-B27 associated musculoskeletal diseas-
es that affect the axial and peripheral skeleton and most
of them have some extraskeletal manifestations. The last
classification criteria for SpA that has developed ASAS

Keywords

(Assessment of SpondyloArthritis International Society)
working group have been published recently. The new cri-
teria include the typical clinical and laboratory characteris-
tics of all entities from the spectrum of SpA, which enables
early diagnosis and planning of treatment strategies.

spondyloarthritides, classification

Spondiloartritisi (SpA) su heterogena skupina re-
umatskih bolesti koje imaju neka zajednicka klinicka i
patofizioloska obiljezja. Ankilozantni spondilitis (AS)
je najvazniji predstavnik ove skupine. Premda posto-
je paleopatoloski nalazi sukladni ankiloziraju¢oj bo-
lesti kraljeznice iz doba trece dinastije drevnog Egipta
2900 godina pr. Kr., iako je krajem 17. stolje¢a Bernard
Conner opisao tipi¢nu klinicku sliku AS i pronasao ko-
stur ankilozirane kraljeznice, a krajem 19. stolje¢a Ma-
rie, Strumpell i Bechterew dali 3 neovisna prikaza AS,
ipak je proSlo mnogo godina do kvalifikacije AS kao za-
sebnog nozoloskog entiteta. U klasifikaciji reumatskih
bolesti Ameri¢kog reumatoloskog drustva, 1963. SpA su
svrstane u skupinu “poliartritisa nepoznatog porijekla”
(1). Pred 40 godina objavljen je jedinstven koncept reu-
matskih bolesti koje se razlikuju od reumatoidnog artri-
tisa (RA) (2). Od tada datira naziv seronegativna spondi-
loartropatija jer je reumatoidni faktor (RF) bio osnovni
diferencijalno dijagnosticki diskriminator u smjeru RA
ili SpA. U to vrijeme izdvojeni su specifi¢ni entiteti iz
spektra SpA kao §to je npr. psorijati¢ni artritis (PsA) ko-
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jisudo tada bili poimani kao “varijante” RA. I danas se
moze prihvatiti taj koncept kod rane dijagnostike jer je
kod inicijalne obrade bolesnika najvaznije utvrditi po-
stoji li upalna reumatska bolest ili ne, da li se radi o pre-
dominantnoj afekciji aksijalnog i/ili perifernog skeleta,
da li dominira patologija sinovije ili enteza, ima li pa-
tofizioloski proces tendenciju razaranja (RA) ili stvara-
nja kosti (AS) te da li ta bolest zahtijeva energic¢nu te-
rapiju ili ne bez obzira na kona¢nu klasifikaciju. U po-
Cetku upalne reumatske bolesti sustava za kretanje nije
uvijek presudno postaviti to¢nu dijagnozu ve¢ je vazni-
je planirati strategiju terapije i pracenja bolesnika. Kla-
sifikacijski kriteriji definiraju odredeni entitet za potre-
be epidemioloskih i klinickih ispitivanja, a u rutinskom
radu usmjeravaju prema tocnoj patofizioloskoj dijagnozi
i nerijetko imaju ulogu dijagnostickih kriterija. Vise je
razlic¢itih klasifikacijskih kriterija za SpA koji su nasta-
jali tijekom proteklih 40 godina mijenjajuéi se u skladu
s napretkom laboratorijskih i radioloskih tehnika te tra-
zenjem §to osjetljivije metodologije prikupljanja i obra-
de podataka. Otkricem ¢vrste povezanosti biljega tkiv-
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ne snosljivosti HLA-B27 s AS (3), a vrlo brzo i s osta-
lim oblicima SpA dobiven je drugi vazan diskriminator
reumatskih bolesti. U nizu klasifikacija do sada bio je
ukljucen jedino u Amorove kriterije za SpA u kojima ima
jednaku tezinu kao i pozitivna obiteljska anamneza (4).
Godinu dana nakon Amorova prijedloga, a 20 godina
poslije otkrica HLA-B27, prikazani su ESSG (Europe-
an Spondylarthropathy Study Group) kriteriji u kojima
se genetski faktor potvrduje anamnezom, a ne tipizaci-
jom HLA (5). U nedavno publiciranim klasifikacijskim
kriterijima ASAS (Assessment of SpondyloArthritis In-
ternational Society) grupe HLA-B27 ima gotovo jedna-
ku diskrimancijsku vrijednost kao radioloski verificiran
sakroileitis (6) i prvi puta radioloski dokaz sakroileiti-
sa nije obavezan kriterij §to dozvoljava ranu dijagnozu
SpA u preradioloskoj fazi (tablica 1).

U ASAS konceptu odvojeni su kriteriji za pe-
riferni 1 aksijalni i/ili aksijalni SpA prema klinickom
simptomu krizobolje, prilagodeni su ranoj dijagnostici,
a ne etabliranim bolestima. Novi klasifikacijski kriteri-
ji objedinjuju Amorove (4) i ESSG (5) kriterije za SpA

respektirajuci zajednicke klini¢ke znakove i nalaze svih
entiteta iz spektra SpA. Prema ASAS konceptu u SpA
se ubrajaju AS, PsA, reaktivni artritis (ReA), nediferen-
cirani SpA (uSpA), enteropatski SpA (eSpA), juvenilni
SpA 1 akutni prednji uveitis (7) (tablica 2).

Zajednicke karakteristike svih SpA su: klinicki,
upalna krizobolja; radioloski, sakroileitis; patoloski, en-
tezitis; imunogenetski, pozitivni nalaz HLA-B27; biolos-
ki, aktivnost makrofaga, T i B limfocita, prostaglandina,
faktora rasta, proupalnih citokina (TNF-a, IL-1, IL-6,
IL-17) i proteina odgovornih za stvaranje kosti (Dkk-1,
sklerostin, BMP, PGE2, WNT); te ekstraskeletno, kli-
nicki znakovi koji imaju dvojaku ulogu jer mogu biti dio
kroni¢ne skeletne bolesti ili infekcija poznatim uzrocni-
kom koji je pokreta¢ kroni¢ne bolesti (tablica 3).

Rani i uvjerljiv klinicki simptom svih SpA je upal-
na krizobolja kao prvi znak afekcije kraljeznice. Vaz-
nost upalne krizobolje kao tipi¢nog simptoma u mladoj
populaciji (< 40 godina) prepoznata je pred vise od 30
godina (8), a danas se zna da takav bolesnik ima 14 %
vjerojatnost razvoja spondilitisa (9).

Tablica 1. Klasifikacijski kriteriji za spondiloartritis, ASAS 2011. (6)
Table 1. Classification criteria for spondyloarthritides, ASAS 2011. (6)

Bolesnici s krizoboljom = 3 mjeseca
(s ili bez perifernih simptoma) i zivotne dobi < 45 godina

Radioloski sakroileitis* plus = 1 SpA obiljeZje
ili HLA-B27 plus = 2 druga SpA obiljeZja
SpA obiljezja:

- upalna krizobolja

- artritis

- entezitis (peta)

- uveitis

- daktilitis

- psorijaza

- Crohnova bolest / kolitis

- dobar u¢inak NSAR

- SpA u obitelji

- HLA-B27

- povisen CRP

*radioloski sakroileitis:

- na MR nalaz aktivne upale
- sigurni radioloski sakroileitis prema modificiranim Njuroskim kriterijima

Bolesnici

s perifernim simptomima bez krizobolje
Artritis ili entezitis ili daktilitis
plus SpA obiljezja

1 SpA obiljezje:

- Uveitis

- Psorijaza

- Crohnova bolest / kolitis

- Prethodna infekcija

- HLA-B27

- Radioloski sakroileitis

ili 2 druga SpA obiljezja:

- artritis

- entezitis

- daktilitis

- iskustvo upalne krizobolje ikada
- SpA u obitelji

Osijetljivost 80 %, specifi¢nost 83 % (N =975).

Tablica 2. Spektar spondiloartritisa, ASAS (6)
Table 2. Spondyloarthritides spectrum, ASAS (6)

Tablica 3. Zajedni¢ka obiljezja spondiloartritisa
Table 3. Common characteristics of spondyloarthritides

Spektar spondiloartritisa

. Ankilozantni spondilitis (AS)

. Psorijati¢ni artritis (PsA)

. Reaktivni artritis (ReA)

. Nediferencirani spondiloartritis (uUSpA)
. Enteropatski spondiloartritis (eSpA)

. Juvenilni spondiloartritis

. Akutni predniji uveitis

NONU M WDN —

Skupina Obiljezja
Klini¢ka upalna krizobolja / asimetri¢ni artritis
Radioloska sakroileitis / spondilitis
Patoloska entezitis, osteitis, sinovitis
Imunogenetska HLA-B27
Bioloska aktivnost TNF-q, IL-1, IL-6,

IL-17, PGE2, BMP, WNT
Ekstraskeletna  klasifikacijska odrednica / komplikacija
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Nalaz sigurnog sakroileitisa na standardnim ra-
diogramima dio je svih klasifikacijskih kriterija za ak-
sijalni SpA. Sakroileitis niskog stupnja predskazuje ra-
zvoj AS u 42 % bolesnika s uSpA (10). Magnetska rezo-
nancija (MR) postala je rutinska metoda otkrivanja ra-
nih promjena na sakroilijakalnim (SI) zglobovima i duz
kraljeznice. U 66 % bolesnika s upalnom krizoboljom
i radioloski suspektnim sakroileitisom na MR je potvr-
dena sigurna promjena (11).

Enteze su ciljno tkivo, a njihova upala karakteri-
sti¢na je patoloska promjena kod svih SpA. Entezitis na-
staje na hvatiStima tetiva, ligamenata, zglobne kapsule
ili fascije za kost ekstrartikularno i intraartikularno. Na
mjestu entezitisa odvijaju se 3 patoloska procesa. Upala
enteze je primarni dogadaj, a potom slijedi reakcija su-
bhondralne kosti kao osteitis pa sinovitis ukoliko se radi
o afekciji zglobne kapsule ili intrartikularnoj entezi (12).
Koljeni zglob ima 32 insercije vezivnih struktura od ko-
jih su mnoge smjestene intraartikularno i prema nekim
hipotezama artritis koljena kod SpA predstavlja eksten-
zivni polientezitis (13). Verifikacija entezitisa presudna
je kod inicijalne obrade. Na ljudskom skeletu nalaze se
mnoge enteze dostupne klinickom pregledu, a power do-
pler ultrazvuk 1 MR su osjetljive slikovne metode koje
potvrduju klinicki nalaz 1 otkrivaju subklinicke oblike.
Klini¢ka slika ovisi o lokalizaciji aficirane regije i bro-
ju zahvacenih enteza. Entezitis Ahilove pete je najcesci
klini¢ki oblik.

Pozitivan nalaz biljega tkivne podudarnosti HLA-
B27 (human leukocyte antigen) glavni je pokazatelj imu-
nogenetske predisopzicije pa se o SpA govori i kao o
HLA-B27 asociranim bolestima. Prisutan u svim SPA,
a kod AS u 80-95 % oboljelih (3,9). Medu bolesnicima
s upalnom krizoboljom nositelji HLA-B27 imaju rani-
ju manifestaciju upalne krizobolje, krace je vrijeme do
postavljanja dijagnoze, prevalentnu afekciju aksijalnog
skeleta i rjedu pojavnost psorijaze (14). Prevalencija i in-
cidencija AS ovisi o ucestalosti HLA-B27 u ispitivanoj
populaciji. Do sada je identificirano mnogo molekular-
nih podtipova od kojih vec¢ina predstavlja viSe ili manje
¢vrstrizik za bolest. Povezanost HLA-B27 s pojavnoséu
AS 1 spontani razvoj sli¢ne bolesti u transgeni¢nih Sta-
kora ukazuje na direktnu vezu patofiziologije bolesti s
HLA-B27 odnosno genom koji ga odreduje (15). Samo
mali broj nositelja HLA-B27 obolijeva od AS i racuna se
da je HLA-B27 odgovoran za 20-40 % nasljedne kom-
ponente §to znaci da su i drugi geni ukljuceni u podloz-
nost bolesti. Istrazivanjima ljudskog genoma identifici-
rano je nekoliko gena asociranih s AS (16).

S bioloskog aspekta odlikuju se upalnim proce-
som. Upalni proces kod SpA karakteriziran je izmjenom
faza aktivne upale (entezitis, osteitis, sinovitis) i kosta-
ne proliferacije (sindezmofiti, entezofiti, ankiloza). U
aktivnoj fazi upalnog procesa kod SpA prepoznata je
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uloga proupalnih citokina (TNF-a, IL-1, IL-6, IL-17).
Faktor tumorske nekroze i IL-6 su klju¢ni proupalni ci-
tokini koji generiraju upalni proces u mnogim bolesti-
ma. Bolesnici s AS imaju povisenu razinu IL-6 1 TNF-
o u serumu, a imunohistokemijski je dokazano njegovo
prisustvo u SI zglobovima (17,18).

U svim podvrstama SpA je u bioptatima sinovije
i kosti utvrdena je pojacana vaskularizacija, prisutnost
makrofaga i polimorfonukleara s dominantnom aktiv-
nos¢u makrofaga i T-limfocita (19,20). U fazi reparaci-
je PGE2 (prostaglandin E2), BMP (bone morphogenetic
protein) i WNT (wingless-type like) proteini sudjelujuu
osteoblastogenezi i stvaranju nove kosti (21).

Primjena inhibitora TNF-a otvorila je novo po-
glavlje u nacinu lijecenja ovih bolesti s vrlo dobrim re-
zultatima 1 danas je to terapijski standard. Na temelju
spoznaja molekularne biologije u tijeku su brojna kli-
nicka istrazivanja primjene drugih etabliranih bioloskih
lijekova 1 ciljano stvaranje novih molekula.

Ekstraskeletne manifestacije kod SpA mogu se
promatrati na 2 nacina. S jedne strane su dragocjen kla-

Tablica 4. Ekstraskeletne manifestacije na kozi i sluznicama kod SpA
Table 4. Extraskeletal manifestations on skin and mucosa in SpA

Sustav Bolest Uzrok
. Psorijaza nepoznat
Koza . s e
Erythema migrans poznat, izljecivo
" Upalna bolest crijeva  nepoznat
Crijeva . e s
Gram neg. bakterije poznat, izljecivo
Urogenitalni  Mukokutane ulceracije  nepoznat
sustav Klamidioza poznat, izljecivo
Prednji uveitis nepoznat
Oko s e
Klamidioza poznat, izljecivo

sifikacijski parametar i dio klinicke slike reumatske bo-
lesti, a s druge strane mogu biti izazvane infekcijom po-
znatim vanjskim uzro¢nikom (tablica 4). Koza, o¢i, pro-
bavni i urogenitalni trakt su najc¢esce zahvaceni organ-
ski sustavi. Na ovim lokalizacijama moze se pronaci pri-
marna kroni¢na bolest nepoznatog uzroka ili infektivna
patologija s detektibilnim mikroorganizmom. Infekcija
artritogenim mikroorganizmima moze biti okida¢ mu-
skuloskeletne bolesti u predisponirane osobe i stoga je
antimikrobno etiolosko lijecenje detektiranog uzroéni-
ka conditio sine qua non.

Psorijaza je kozna bolest bez etioloske terapije, a
erythema migrans izljeCiva kozna promjena izazvana spi-
rohetom borelijom burgdorferi nakon uboda krpelja. Obje
mogu precipitirati kroni¢nu muskuloskeletnu bolest.

Sluznica crijeva je sijelo kroni¢nih upalnih bole-
sti crijeva (ulcerozni kolitis, Crohnova bolest), ali isto
tako moze biti ulaz artritogenih bakterija (salmonelom,
jersinija, kampilobakter, klebsijela) povezanih s razvo-
jem SpA.
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Mukokutane ulceracije urogenitalnog trakta dio
su ekstraskeletnih manifestacija i katkada jedini puto-
kaz prema dijagnozi Reiterove bolesti dok klamidioza
urogenitalne sluznice zahtijeva eradikaciju i mora po-
buditi sumnju na zglobnu bolest.

Recidivirajuéi unilateralni prednji uveitis dio je
klasifikacijskih kriterija za SpA i moze biti prvi znak AS,
a klamidijski konjunktivitis potaknuti neki oblik SpA.

Spomenute infekcije su jedinstvena prilika u re-
umatologiji da se izolira i izlije¢i vanjski uzro¢nik do-
stupan etioloskoj terapiji.

Ankilozantni spondilitis je jedina ekskluzivno
muskuloskeletna bolest iz grupe SpA kod koje afekcija
nekog drugog organskog sustava nije dio dijagnostic¢kih
kriterija. Za dijagnozu se jo$ uvijek koriste modificirani
Njujorski kriteriji u kojima je radioloska potvrda sakro-
ileitisa nezaobilazni zahtjev dijagnoze (22). Medu kla-
sifikacijskim kriterijima svih drugih entiteta potrebni su
i neki ekstraskeletni pokazatelji kao vodi¢ prema defi-
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Sazetak

U radu je prikazana klasifikacija juvenilnih spondiloartropatija.
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Uvod

Juvenilne spondiloartropatije spadaju u najcesce
reumatske bolesti djecje dobi, a ukljucuju nediferenci-
rane juvenilne spodiloartropatije (ErA), juvenilni AS,
dok artritis vezan uz upalnu bolest crijeva, reaktivni ar-
thritis, Reiterov sindrom, te psorijati¢ni artritis nisu sa-
stavni dio ILAR-ove klasifikacije, iako po svojim kli-
nickim i laboratorijskim obiljezjima tu svakako i pripa-
daju. Osnovne karakteristike ove skupine ukljucuju ka-
sniji nastup bolesti (>8 godina) pretezito u dje¢aka (m:
7=6:2), a uz artritis i entezitis (Ahilove tetive, infrapte-
larni entezitis, itd.) i negativni nalaza reumatskog i an-
tinuklearnog faktora. Najveci broj bolesnika ima zahva-
¢ene sakroilijakalne zglobove i/ili bol u lumbosakralnoj
regiji. Pozitivna obiteljska anamneza spondiloartropati-
ja je izrazito Cesta u HLA-B27, ili u Hrvatskoj i HLA-
B7 pozitivnih bolesnika. U Hrvatskoj, bolesnici koji su
HLA-B*0702 pozitivni imaju 2,61 puta vedi relativni
rizik (RR) razvoja juvenilnih spondiloartropatija, dok u
HLA-B* 2705 pozitivnih bolesnika on iznosi 5,69. Pred-

Klasifikacija

nji uveitis u juvenilnih spondiloartropatija, za razliku
od JIA, zapocinje kao akutna bolest pra¢ena crvenilom
i pojacanim suzenjem oka. Juvenilni AS u djecjoj dobi
ima dva razlicita tijeka; brzo progresivan koji se ne ra-
zlikuje od bolesti odraslih i blazi oblik (“genuini”) koji
se razvija izrazito sporo i ima odli¢nu prognozu. Osim
uobicajenih mikroorganizma (npr. Salmonella, Shige-
lla), u djecjoj dobi reaktivni artritis uzrokuju i bakterije
kao npr. Mycoplasma pneumoniae i Borellia burg. Pre-
ma definiciji, bolesnici s reaktivnim artritisom nakon 6
mjeseci nemaju vise znakova bolesti, iako se u zadnje
vrijeme sve vise govori o kroni¢nom obiliku ReA koji
se ni po ¢emu ne razlikuje od JIA osim $to postoji do-
kazana etiologija bolesti (forma frusta). Upala sinovi-
je u jSpA je karakterizirina naglasenom hiperplazijom
povrsnog sloja, izrazitom hipervaskularnoscu i posto-
janjem upalnog infiltrata limfocita i makrofaga bez ob-
zira na trajanje bolesti i faze bolesti kad je ucinjena si-
novijalna biopsija.

Klasifikacija juvenilnih spondiloartropatija (sli-
ka) vrlo je problematic¢na i jo§ uvijek nedorecena. Godi-
ne 1982. Rosenberg i Petty prepoznali su sindrom serone-
gativne entezopatije i artropatije (SEA), Sto je nadahnulo
ILAR-ovu radnu skupinu za klasifikaciju djecjih artritisa
da 1995. godine ukljuce kategoriju artritisa povezanih s
entezitisom (ErA) u klasifikaciju juvenilnih idiopatskih
artritisa. Prema tim kriterijima spondiloartropatija u mno-
ge djece klasificirana je kao ErA, te je uvrstena u jednu

44

od sedam podgrupa juvenilnog idiopatskog artritisa. No,
problem s takvom klasifikacijom je da kriteriji za ErA-
u iskljucuju psorijati¢ni artritis (PsA) i reaktivni artritis
(ReA) iz juvenilnih spondiloartropatija i da upalna bolest
crijeva (IBD) ima samo deskriptivno znacenje.

Drugi set kriterija razvila je Europska grupa za pro-
ucavanje spondiloartropatija (ESSG). Kriteriji su validira-
ni u djece, no inzistiranje na upalnoj boli kraljeznice kao
jednom od glavnih simptoma ograni¢ava upotrebu krite-
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Slika. Klasifikacijski kriteriji juvenilnih spondiloartropatija
Figure. Classification criteria for juvenile spondyloarthritides

ESSG kriteriji (Dougados, van der Linden et al. 1991.)

Upalna krizobolja ili asimetri¢ni sinovitis ili artritis donjih udova i najmanje jedan od sljedeéih kriterija:
pozitivna obiteljska anamneza spondiloartropatija, uveitis, psorijaza, upalna bolest crijeva, entezitis, radioloski potvrden sakroileitis

AMOR kriteriji (Amor, Dougados et al. 1991.)

A. Klini¢ki znakovi ili postojanije sljedeceg

1. no¢na bolnost lumbalnog ili dorzalnog dijela kraljeznce i/ili jutarnja ukoéenost (1 bod)

. asimetriéni oligoartritis (2 boda)

. dugotrajna bol u straznjici ili naizmjeni¢na bolnost straznjice (1 ili 2 boda)

. kobasicasti prst na rukama ili nogama sausage (2 boda)

. bol u peti ili drugim lokacijama entezitisa (2 boda)

. uveitis (2 boda)

. ne-gonokokni uretritis ili cervicitis unatrag mjesec dana od nastupa artritisa (1 bod)

. proljev unatrag mjesec dana od nastupa artritisa (1 bod)

. prisutnost ili postojanje psorijaze u anamnezi i/ili balanitis i/ili kroni¢na enteropatija (2 boda)

. Radioloski znakovi

. Sakroileitis (22 stupanj ako je obostran, ili 23 stadij ako je jednostran - 3 boda)

. Genetika

. prisustvo HLA-B27 i/ili obiteljske anamneze ankilozantnog spondilitisa i/ili Reiterovog sindroma i/ili psorijaze i/ili uveitisa
i/ili kroni¢ne enteropatije (2 boda)

SW OO NOOUAhWN

=0

D. Odgovor na terapiju
12. Pobolj$anje boli unutar 48 sati koristenja NSAID ili pogor$anje unutar 48 sati nakon prestanka koristenja NSAID (2 boda)

Dijagnoza spondiloartropatije se postavlja kada bolesnik zadovoliji vise od 6 bodova od 12 postavljenih kriterija
SEA sindrom (Rosenberg and Petty 1982.)

SERONEGATIVNOST = nedostatak RF i ANF-a
ENTEZOPATIJA = tendinitis Ahilove tetive, plantarne fascije ili tetive kvadricepsa
ARTROPATIJA = upalni artrltis aksijalnog skeleta ili oligoartropatija

ErA (Durbanski kriteriji) (Petty, Southwood et al. 1998.)

Artritis ili entezitis plus dva ili vise od sljedecih kriterija

A. bolnost sakroilijaénog zgloba i/ili upalna krizobolja

B. prisutnost HLA-B27

C. prisutnost HLA-B27 porzitivne bolesti u obitelji prvog ili drugog koljena i potvrdena od strane lije¢nika
D. predniji uveitis (tipi¢no bolan uz crvenilo i/ili fotofobiju)

E. nastup artritisa u djecaka starijeg od 8 godina

| nista od dolje navedenog

A. presustvo psorijaze u obitelji prvog ili drugog koljena potvrdena od strane dermatologa

B. prisustvo sistemskog oblika artritisa

Atipi¢ni spondiloartritis u djece (Hussein, Abdul-Khaliq et al. 1989.)

Glavni kriteriji

. prisustvo spondiloartritisa ili oligoartritis u obitelji
. entezopatija

. artritis prstiju

. sakroileitis

. HLA-B27 porzitivnost

. rekurentni artritis ili artralgije

omocni kriteriji

. nastup bolesti nakon 10. godine Zivota
. muski spol

. zahvacenost samo donjih udova

. akutni iridociklitis ili konjunktivitis

. artritis kukova

. poéetak nakon nedokazanog enteritisa

CURAWN—T OOUODMWN—

Atipi¢ni spondiloartritis je vjerojatan ako su zadovoljena 3 glavna i 2 pomoéna kriterija
Juvenilni spondiloartritis (Garmisch-Partenkirchen kriteriji) (Hafner 1987.)

Glavni kriteriji

1. asimetri¢ni oligoartritis sa zahva¢eno$¢u kukova, koljena ili noznih zglobova
2. entezopatija

3. bolnost lumbalne kraljeznice ili sakroilija¢nog podrué¢ja
4. akutni iridociklitis

Pomocni kriteriji

1. periferni artritis 5 ili viSe zglobova

2. muski spol

3. nastup bolesti poslije 6 godine Zivota

4. HLA-B27 pozitivnost

5. (sumnja na) spondiloartritis u obitelji

Spondiloartritis je vjerojatan ako su zadovoljeni jedan glavni i najmanje 2 pomoéna kriterija
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rija u djecjoj populaciji. Naime, taj simptom nije cest u
djece u prvih pet godina bolesti. Upravo zbog toga na-
vedeni kriteriji u djece imaju niZu osjetljivost, pozitivnu
prediktivnu vrijednost i preciznost nego u odraslih.

Kriterije za klasifikaciju spondiloartropatija u
odraslih, koji se mogu koristi u djece, razvio je i Amor.
Poput ESSG kriterija i ovi kriteriji imaju nizu osjetlji-
vost u djetinjstvu.

Nedavno istrazivanje pokazalo je da Garmisch-
Partenkirchen kriteriji imaju najvisu osjetljivost u dje-
ce, zbog cega su predlozeni za otkrivanje spondiloartro-
patija u djecjoj dobi.

Kratice

Spondiloartropatije u djece obi¢no pocinju kao
nediferencirane i karakterizirane su perifernim asime-
triénim oligoartritisom koji uglavnom zahvaca donje
udove 1/ili perifernim entezitisom i/ili daktilitisom. Ti-
jekom vremena napreduju u diferencirane oblike bole-
sti. Vec¢ina djece s takvim simptomima mogla bi se pre-
ma Amoru i ESSG kriterijima klasificirati kao nedife-
rencirana SpA.

Djeca koja imaju SEA sindrom ili djeca koja za-
dovoljavaju kriterije za ErA imaju povecani rizik za ra-
zvoj drugih oblika bolesti povezanih s HLA-B27, uklju-
¢ujudi i simptome od strane kraljeznice.

SEA=Seronegative enthesopathy and arthropa-
thy; ILAR =International League of Associations for
Rheumatology; ESSG=European Spondyloarthropa-
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RANA DIJAGNOZA SPONDILOARTRITISA
THE EARLY DIAGNOSIS OF SPONDYLOARTHRITIS

Srdan Novak

Sazetak

Najces¢i rani simptomi spondiloartritisa su upalna
krizobolja i asimetri¢ni periferni artritis. Prosje¢no za-
kasnjenje u postavljanju dijagnoze ankilozantnog spon-
dilitisa koji je naj¢esc¢i oblik spondiloartritisa u odnosu
na prve simptome je danas oko 5 godina. Obzirom na
dostupnost ucinkovite terapije rana dijagnoza spondi-

Klju¢ne rijeci

loartritisa danas je imperativ. Klinicki simptomi upalne
krizobolje, aktivna upala na MR i pozitivan HLA-B27
su najvazniji ¢imbenici u postavljanju rane dijagnoze
spondiloartitisa, naro¢ito u kombinaciji. Upravo kombi-
nacija klini¢kih i laboratorijskih obiljezja bolesti je ne-
ophodna za postavaljnaje rane dijagnoze.

ankilozantni spondilitis, rana dijagnoza, spondiloartitis, upalna krizobolja

Summary

The most frequent early symptoms of spondyloar-
thritides are inflammatory back pain and asymetric periph-
eral arthritis. Currently the mean delay between the onset
of first symptoms and diagnosing ankylosing spondylitis
which is the frequent type of spondyloarthritis is over 5
years. The availability of effective therapies makes an ear-

Keywords

ly diagnosis mandatory. The clinical symptoms of inflam-
matory back pain, active inflamation on MR, and positiv-
ity for HLA-B27 are the most important parameters for an
early diagnosis of spondyloarthritis, especially in combi-
nation. Moreover, the combination of clinical and labora-
tory parameters is necessary for the early diagnosis.

ankylosing spondyilitis, early diagnosis, inflammatory back pain, spondyloarthritis

Spondiloartritisi (SpA) su grupa artritisa sa zajed-
nic¢kim klini¢kim i patogenetskim obiljezljima i genet-
skom predispozicijom. Termin spondiloartopatija sma-
tra se zastarjelim te se upavo zbog naglaska na upalnoj
komponenti ovih bolesti danas preferira termin spondi-
loartritis (1). Spondiloartritisi obuhvacaju ankilozantni
spondilitis (AS), psorijati¢ni spondiloartritis, spondilo-
artitis povezan sa upalnim bolestima crijeva kao i nedi-
ferencirani spondiloartritis. Radi se o heterogenoj skupi-
ni bolesti, a odnedavno, obzirom na dominiraju¢e simp-
tome, SpA se dijele na aksijalni (dominatno zahvacanje
kraljeznice) i periferni SpA (dominatno zahvacéanje pe-
rifernih zglobova) (2). Glavna klinicka manifestacija
spondiloartitisa je upalna krizobolja, a Ceste su i upale u
drugim podru¢jima aksijalnog skeleta te periferni artritis.
Entezitis ¢esto nije klinicki dominantan ali ima snazan
patogenetetski znacaj dok je upala prednjeg oka najcesce
izvanskeletno obiljezje SpA. Vise od 90 % bolesnika sa
AS su nositelji MHC klasee I molekule HLA-B27 (3).
AS je najcesci, a vjerojatno i najtezi, oblik spondiloar-
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titisa iako i1 bolesnici s psorijati¢énim spondiloartitisom
mogu imati vrlo tezak klinicki tijek bolesti (1). Postoji
velika potreba za ranom dijagnozom AS obzirom da se
zna da u prosjeku prode 5-10 godina od prvih simpto-
ma do dijagnoze (4).

Rana dijagnoza SpA je vazna iz viSe razloga. Je-
dan od razloga je to da danas imamo ucinkovite anti-
TNF lijekove koji su efikasni u suzbijanju simptoma pa
iu progresiji bolesti u aktivnim spondiloartitisima (5,6).
Medutim i upotreba NSAR mora biti etablirana ali i op-
timizirana ve¢ u ranoj fazi bolesti a ne smijemo zane-
mariti i to da ¢e rana dijagnoza pomoc¢i da izbjegnemo
nepotrebne dijagnosticke i terapijske procedure.

lako je rana dijagnoza SpA imperativ, jo$ uvijek
nema klasifikacijskih ili dijagnostickih kriterija za rani
oblik bolesti. Takoder nema formalnog suglasja o defi-
niciji §to je to “rana“ dijagnoza spondiloartritisa. Nizo-
meski autori u svojim kohortnim istrazivanjima koriste
2-godisnje (7), a njemacki 5-godisnje (6) zakaSnjenje u
odnosu na prve simptome.
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Tri glavna obiljezja ove bolesti koja su vazna za
ranu dijagnozu su upalna krizobolja, HLA-B27 geno-
tip i nalaz sakroiletisa na klasi¢nim radiogramima od-
nosno MR (8).

Vazno klinicko pitanje kod sumnje na moguci
SpA je to je li krizobolja koja se javlja upalna krizobo-
lja. Calinovi kriteriji za upalnu krizobolju stari su 30 go-
dina (9) i danas su revidirani (10), a najnovije kriterije
za dijagnozu upalne krizobolje dao je ASAS (od engl.
Assessment of SpondyloArthritis international Society)
2009. (11). Usporedba tih kriterija data je u tablici 1. Bez
obzira na stare i nove definicije upalne krizobolje glav-
na obiljezja ostaju ista a to su 1) dob nastupa prije 40.
ili 45. godine Zivota, 2) jutarnja zakocenost kao glavni
simptom povezan sa upalom, 3) kronic¢ni tijek koji im-
plicira duzinu trajanja duzu od 3 mjeseca i 4) poboljsa-
nje generirarno vjezbom a ne mirovanjem. Senzitivnost
upalne krizobolje za dijagnozu aksijalnog SpA je oko
70 %, a njena vrijednost u dijagnozi SpA se povecava u
prisustvu drugih manje ili viSe senzitivnih i specifi¢nih
obiljezja SpA kao $to su odgovor na vjezbu i fizikalnu
terapiju i/ili odgovor na lijeCenje s NSAR (12). To je i
glavni razlog zbog kojeg je upalna krizobolja recentno
izbacCena kao ishodi$ni kriterij za klasifikaciju aksijalnog
SpA i zamjenjena kroni¢nom krizoboljom. lako manje
specifi¢na nego upalna krizobolja, ona povecava senzi-
tivnost za dijagnozu aksijalnog SpA (2).

Kao i kod svake druge reumatske bolesti, ¢imbenici
rane dijagnoze ukljucuju anamnezu, klinicke simptome, kli-
nicki pregled, laboratorijske testove i slikovne metode.

Glavni klini¢ki simptom spondiloartritisa uz veé
spomenutu upalnu krizobolju su bol i upala enteza i pe-
rifernih zglobova. Od simptoma drugih organa najcesce
se spominju upale prednjeg oka ali obzirom da je ona
rijetko prisutna kod postavljanja dijagnoze treba obra-
titi paznju je li ona postoji u anamnezi. Obiteljska ana-
mneza SpA ili drugih sa SpA povezanih bolesi kao §to
su psorijaza, upalne bolesti crijeva ili upale prednjeg oka
takoder je od pomoc¢i kod postavljanja dijagnoze.

U ranoj bolesti klinicki pregled ima ograni¢nenu
vrijednost u otkrivanju uzroka upalne krizobolje obzirom
da se sakroiletis 1 spondiloartitis ne mogu dijagnostici-
rati samo klinickim pregledom. Ako postoji zahvacanje
aksijalnog skeleta, najraniji klinicki znaci su reducirana

lateralna spinalna fleksija, smanjena ekspanzija grudnog
kosa i ograniCenja vratne rotacije. Ako je prisutno otica-
nje zglobova i enteza, klinicki pregled moze biti od ko-
risti, u protivnom potrebne su slikovne metode.

Dva glavna laboratorijska parametra koja su rele-
vantna za ranu dijagnozu su HLA-B27 genotip i razina
CRP-a. Uloga SE je manje jasna. HLA-B27 je navaz-
niji faktor, osobito u postavljanju dijagnoze rane bole-
sti. Korelacija aktivnosti bolesti sa laboratorijskim para-
metrima upale je ograni¢ena, i samo polovica bolesnika
sa AS ima povisene vrijednosti CRP-a. Recenti radovi
pokazuju da hsCRP (CRP visoke senzitivnosti) korelira
znatno bolje nego rutinski sa parametrima klinicke ak-
tivnosti bolesti, poglavito AS (13).

Radioloske metode su ve¢ desetlje¢ima vazne u
dijagnozi SpA, pogotovo AS. Glavni razlog te vaznosti
je to §to je nalaz sakroiletisa na konvencionalnim radi-
ogramima vrlo specifian i senzitivan za postavljanje
dijagnoze, te vise od 95 % bolesnika s AS ima struktu-
ralne promjene SI zglobova koje se mogu ustvrditi na
taj nac¢in. New York kriteriji za postavljanje dijagnoze
AS iz 1984., takoder zahtijevaju prisustvo sakroiletisa
na radiogramima. Iako jedan dio bolesnika, do 30 %, sa
ranom boleS¢u ima ve¢ radioloSke promjene kod prve
prezentacije (8), upotreba magnetske rezonance (MR)
je ve¢ niz godina vrlo vazna u otkrivanju ranog sakro-
iletisa 1 moze predskazati razvoj radioloskih promje-
na tipi¢nih za skarolietis najmanje 3 godine prije nego
$to se one mogu uociti konvencionalnim radiogramima
(14,15,16). Zbog toga je MR vazno dijagnosticko oru-
de u detekciji bolesnika sa ranom boles¢u kao i nedife-
renciranim SpA. Primjena MR takoder daje vazne infor-
macije o ranom zahvacanju kraljeznice, obzirom da se
karakteristicne radioloske promjene na klasi¢nim radio-
gramima mogu uociti i nakon 10 godina trajanja bolesti
(15). U detekciji ranih promjena preporucuje se jacina
2T uz supresiju masti ili 1T uz upotrebu kontrasta. Po-
znato je da bolesnici sa simptomatskim aksijalnim SpA
ne moraju imati prisustvo akutnih upalnh promjena (pe-
rientezalni osteitis) na MR, a razlog tome moze biti sla-
ba rezolucija MR koja je nedovoljna da ukaze na upalu
kosti ili mekih tkiva. Zadnjih godina spominju se i opi-
suju tzv. masne lezije na uglovima kraljezaka koje se
dobro vide na T1 snimkama sa visokim signalom, te se

Tablica 1. Kriteriji za dijagnozu upalne krizobolje
Table 1. Criteria for dijagnosis of inflammatory low back pain

Calin, 1977. (9)

<40 godina zivota
trajanje >3 mjeseca
postupno, podmuklo
jutarnja zakoc¢enost
pobolj$anje viezbom

4/5 simptoma

Rudwaleit, 2006. (10)
JZ >30 min

pobolj$anje vjezbom, ne mirovanjem
bol budi u 2. polovici no¢i
bol u Sl zglobovima

2/4 simptoma

ASAS, 2009. (11)

<40 godine zivota
postupno, podmuklo
pobolj$anje viezbom
mirovanje ne ublazava
noc¢ni bolovi (pomaze dizanije iz kreveta)

4/5 simptoma
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Tablica 2. Senzitivnost i specifiénost za pojedinaéne parametre koji se upotrebljavaju u ranoj dijagnozi
dominatno aksijalnog SpA u bolesnika s krizoboljom duzom od 3 mjeseca (prema 18,19,20)
Table 2. Sensitivity and specificity for certain parametres used in early diagnosis
of dominantly axial SpA in patients with low back pain lasting more than 3 months (according to 18,19,20)

Parametar

Upalna krizobolja

Entezitis (bol u peti)

Periferni artritis

Daktilitis

Prednji uveitis

SpA u obiteljskoj anamnezi
Psorijaza

Upalna bolest crijeva

Dobar terapijski odgovor na NSAR
Poviseni reaktanti akutne faze
HLA-B27

MRI (STIR)

Senzitivnost Specifi¢nost SV+
75% 76% 3,1
37% 89% 3,4
40% 90% 4,0
18% 96 % 4,5
22% 97 % 7,3
32% 95% 6,4
10% 97 % 3,3

4% 99% 4,0
77% 85% 5,1
50% 80% 2,5
90% 90% 9,0
90% 90% 9,0

stopa vjerojatnosti = senzitivnost/(100-specifi¢nost)

smatraju ranim znakom zahvacanja aksijalnog skeleta,
narocito u onih bolesnika koji nemaju znakova akutne
upale na MR sa supresijom masti ili konvencionalnim
radiogramim (17). MR je takoder vazan u detekciji en-
tezitisa i sinovitisa ne samo u aksijalnom skeletu ve¢ i
kod perifernih zglobova i enteza (15), a opseg promje-
na na MR jedan je od glavnih predskazatelja odgovora
na anti-TNF lijekove u ovih bolesnika (16).

Da bi se smanjio period imedu pojave prvih simp-
toma i dijagnoze spondiloartitisa danas ne samo da se
razvijaju novi dijagnosticki kriteriji ve¢ se ekstenzivno
radi na razvijanju skrining metoda koje pomazu obitelj-
skim lije¢nicima da iz skupine bolesnika sa kroni¢nom
krizoboljom indentificiranju bolesnike sa SpA. Prepo-
rucuju da bolesnike sa kroni¢nom krizoboljom koja tra-
je duze od 3 mjeseca treba skrinirati na upalnu krizobo-
lju te prisustvo HLA-B27 i po moguénosti prisustvo sa-
kroiletisa radioloskim metodama. Ako je jedno od toga
pozitivno, takav bolesnik treba biti upuéen reumatolo-
gu (4,7,18,19).

U evaluaciji incijalnih simptoma karakteristi¢nih
za SpA (upalna krizobolja ili periferni artritis zglobo-
va ekstremiteta) treba biti pazljiv. Ranije navedene ka-
rakteristike upalne krizobolje pomo¢i ¢e u razlikova-
nju od mehanicke krizobolje, dok periferni artritis mo-
7e imati razlicite uzroke pa kod takve prezentacije tre-
ba iskljuciti uricki artritis, reumatoidni artritis ili neke
druge uzroke artritisa. To nam govori da takve izolirane
karakteristicne prezentacije bolesti same za sebe imaju
vrlo nisku specfi¢nost za postavljanje dijagnoze. U slu-
¢aju da postoji konkomitantna bolest, kao npr. psorijaza
ili upalna bolest crijeva, ta specifi¢nost znacajno raste.

Literatura

Osim psorijaze i upalne bolesti crijeva dodatne karak-
teriste SpA koje treba traziti u bolesnika sa navednim
simptomima su uveitis, daktilitis, bol u peti, pozitivna
obiteljska anamneza, naizmjeni¢ni bolovi u straznjici,
dobar odgovor na NSAR lijekove i povisen CRP. Kako
je vec ranije spomenuto, poztivan HLA-B27 i ili pozi-
tivan MR nalaz povecavaju specifi¢nost i senzitivnost.
Istrazivanja Rudwelita, Sipera i suradnika rezultirala su
radovima koji ukazuje na specifi¢nost i senzitvnost po-
jedinih parametra koji nam pomazu u djagnozi aksijal-
nog SpA (18,19,20). Tablica 2 prikazuje senzitivnost i
specifii¢nost pojedinih parametara koji se koriste u di-
jagnozi dominatno aksijalnog spondiloartitisa u bole-
snika sa kroni¢nom krizoboljom koja traje duze od tri
mjeseca na temelju navednih istrazivanja u bolesnika sa
etabliranim AS. Stopa vjerojatnosti (likelihood ratio) je
izracunata iz postotaka za senzitivnost i specificnost na
nacin LR =senzitinvnost/(100-specificnost). Kombina-
cija razli¢itih parametara Cini dijagnozu vjerojatnom u
80-95 slucajeva. Tako npr. kombinacija upalne krizobo-
lje, pozitivne obiteljske anamneze, entezitis pete 1 do-
bar odgovor na NSAR nosi priblizno istu vjerojatnost
da se radi o aksijalnom SpA (oko 95 %) kao i kombina-
cija upalne krizobolje, pozitivnog HLA-B27 te sakroi-
letisa na MR (18).

Razvoj dijagnostckih kriterija i dodatnih skrining
metoda znacajno pridonose ranoj dijagnozi spondiloar-
tritisa. Mogucnost lije¢enja ani TNF lijekovima ¢iji je
ucinak odrzan i dugotrajan i to upravo najizrazitije u
bolesnika u kojih je bolest rano dijagnosticirana, ¢ini
ranu dijagnozu spondiloartitisa imperativom suvreme-
ne reumatologije.
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KLINICKA SLIKA SPONDILOARTROPATIJA
SPONDYLOARTHRITIDES - CLINICAL FEATURES

Dusanka Martinovi¢ Kaliterna

Sazetak

Spondiloartropatije su medusobno povezana gru-
pa artritisa koji se nerijetko i preklapaju, a ukljucuju an-
kilozantni spondilits, reaktivni artritis/Reiterov sindrom,
te artritis povezan s psorijazom i upalnom bolesti crije-
va. Obiljezava ih odsutnost reumatoidnog faktora te po-
vezanost s HLA-B27 antigenom. Glavne klinicke zna-

Kljuéne rijeci

¢ajke su upalna krizobolja, spondilitis, sakroileitis, asi-
metri¢ni artritis donjih udova, entezitis, daktilitis, javlja
se 1 umor, uveitis, lezije koze i mukoznih membrana, te
zahvacenost srca i pluca. lako postoje brojne sli¢nosti,
svaki entitet ima specifi¢na klinicka obiljezja koja nam
pomazu u prepoznavanju istih.

spondiloartropatije, entezitis, sakroileitis, spodilitis, artritis, HLA-B27 antigen, ankilozantni spondilitis, pso-

rijaza, upalna bolest crijeva

Summary

The spondyloarthritides are group of interrelat-
ed and overlapping arthritic conditions which primari-
ly include ankylosing spondylitis, reactive arthritis/Re-
iter’s disease and arthritis associated with psoriasis and
inflammatory bowel disease. They are characterised by
the absence of rheumatoid factor and by association
with HLA-B27 antigen. The main clinical features are

Keywords

inflammatory back pain, spondylitis, sacroileitis, asym-
metric arthritis of lower limbs, enthesitis, dactylitis, be-
sides fatigue, uveitis, skin and mucous membrane le-
sions, cardiac and pulmonary involvement. Although
there are similarities among the spondyloarthritides,
each of them have specific characteristic that help us to
distinguish them.

spondyloarthritides, enthesitis, sacroileitis, spondylitis, arthritis, HLA-B27 antigen, ankylosing spondylitis,

psoriasis, inflammatory bowel diseases

Uvod

Spondiloartropatije su grupa razlicitih upalnih re-
umatskih zbivanja, kroni¢nog tijeka koje imaju pojedi-
ne zajednicke klinicke znacajke i nerijetko se medusob-
no preklapaju. Obiljezene su genskom predispozicijom
i upalnom krizoboljom.

U spondiloartropatije se ubrajaju: ankilozantni
spondilitis, reaktivni artritis (ukljucujuéi i Reiterov sin-
drom), psorijati¢ni artritis, spondiloartropatija poveza-
na s upalnom bolesti crijeva i nediferencirana spondi-
loartropatija (1).

Karakteristicna patoloSka zbivanja su enteziti-
si, upalno dogadanje na mjestu gdje tetive, ligamenti i
kapsule zgloba dodiruju kost. Dok je karakteristika re-
umatoidnog artritisa sinovitis, entezitis je specifican za
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takoder spadaju u karakteristi¢na obiljezja spondiloar-
tropatija, vjerojatno su posljedica upalnog zbivanja u
tendosinovijalnim ovojnicama i zglobu (3).

Upalno zbivanje zahvaca aksijalni skelet, sakroili-
jakalne zglobove, zglobove udova kao i pojedine izvan-
zglobne strukture poput crijeva, koze i aortnih zalistaka.
Radioloska obiljezja su sakroileitis i spondilitis. Labo-
ratorijski se nalaze poviseni reaktanti upale, sedimen-
tacija, C-reaktivni protein, uz anemiju kronicne bolesti.
Vazna je odsutnost reumatoidnog faktora te povezanost
sa HLA-B27 (4). Naravno da povezanost s ovim leuko-
citnim antigenom tkivne podudarnosti varira ovisno o
vrsti spondiloartropatije 1 etni¢koj pripadnosti. Analiza
sinovijalne tekuéine je nespecifi¢na, odgovara upalnom
zbivanju s predominacijom neutrofila.

51



Ankilozantni spondilitis

Klinicku sliku obiljezava novonastala krizobolja
s karakteristicnom boli koja se $iri prema gluteusima.
KriZobolja se pogorsava u jutarnjim satima, jenjava pri
razgibavanju, obiljeZena je budenjem tijekom noci zbog
boli, te jutarnjom zako¢eno$c¢u koja nije duza od pola sa-
ta. Cesce se javlja u muskaraca zivotne dobi od 15 do 40
godina Zivota. Artritis zahvaca sakroilijakalne zglobove
te se Siri prema vratnoj kraljeznici. Ogranic¢ena pokret-
ljivost kraljeznice posljedica je deformacija nastalih ti-
jekom bolesti u vidu lumbalne lordoze, torakalne kifoze
te hiperekstenzije vratne kraljeznice. lako je Scoberov
test nespecifican, rabi se za mjerenje spinalne pokretlji-
vosti. U pojedinih bolesnika javljaju se rane promjene
ramena i kukova, dok su donji udovi zahvaceni kasnije
i to uglavnom asimetri¢no (5).

Entezitis je Cest u ankilozantnom spondilitisu, naj-
¢eSce se radi o upali Ahilove tetive i plantarne fascije sa
insercijama kalkaneusa, §to je podloga boli koja jenjava
pri razgibavanju (2).

Reaktivni artritis i Reiterov sindrom

Op¢i simptomi ukljucuju umor, anoreksiju i sub-
febrilnost. Prednji uveitis predstavlja ¢estu izvanzglob-
nu manifestaciju, najcesce je unilateralni i rekurentni.
Klini¢ki se prezentira crvenim, bolnim okom, fotofo-
bijom i poja¢anim suzenjem (6). Sr¢ane manifestaci-
je uslijed dilatacije aortne i mitralne valvule javljaju
se kao smetnje provodenja ili regurgitacije. Promje-
ne na plu¢ima u smislu razvoja pluéne fibroze ocituju
se smetnjama disanja i prate plu¢nim testovima poput
spirometrije i difuzijskog kapaciteta pluca (7). Prisut-
nost HLA-B27 nalazi se u 90-95 % bolesnika (4). Radi-
ografska obiljezja su simetri¢ni sakroileitis sa inicijal-
nom sklerozom koja progredira prema erozivnim pro-
mjenama, te totalnoj ankilozi sakroilijakalnih zglobo-
va. Spinalna zahvacenost napreduje od osteitisa verte-
bralnih margina, marginalnih sindezmofita koji su po-
sljedica osifikacije anulusa fibrozusa, do stvaranja in-
trevertebralnih premostenja uz postupni razvoj klasic-
ne slike bambusovog Stapa (8).

Reaktivni artritis je potaknut izvanzglobnom
infekcijom, najéesc¢e se javlja nekoliko tjedana na-
kon genitourinarne ili gastrontestinalne infekcije. Prvi
oblik reaktivnog artritisa opisan je kao Reiterov sin-
drom koji podrazumijeva negonokokni uretritis, kon-
junktivitis i artritis. Bitni infekcijski okidaci su Chla-
mydia, Ureaplasma, Shigella, Salmonella, Yersinia i
Campylobacter. Zglobovi, najéesc¢e donjih udova, za-
hvacdeni su asimetri¢no uz otok, febrilitet, daktilitis
ili entezitis (9).

Psorijati¢ni artritis

Radioloski se nalazi entezitis i periostalna reak-
cija, asimetricni sakroileitis te spondilitis.

Izvanzglobne manifestacije su konjunktivitis, za-
tim uveitis, uretritis ili dijareja, te oralne ulceracije, ba-
lanitis ili eritematozne lezije glansa penisa. Mogu se ja-
viti 1 hiperkeratoti¢ne lezije dlanova i tabana koje poci-
nju eritemom, makulama, papulama, vezikulama i no-
dulima (keratoderma blennorrhagicum). Simptomi tra-
junajduze godinu dana premda moze do¢i i do razvoja
kroni¢nog reaktivnog artritisa (10).

Psorijati¢ni artritis je najceSée asimetriCan te za-
hvaca distalnih zglobova. Klini¢ki se prezentira u obli-
ku blagog remitentnog artritisa ili teSkog destruktivnog
oblika. Opisuje se pet oblika psorijaticnog artritisa: oli-
goartikularni tip, poliartikularni tip, artritis distalnih in-
terfalangealnih zglobova, mutilirajudi artritis i psorija-
ti¢ni spondilitis. Oligoartikularni oblik se javlja u vise

od 70% slucajeva. Pri postavljanju dijagnoze vazno je
pazljivo pretrazivanje psorijati¢nih lezija: vlasista, uski,
umbilikusa, perineuma, noktiju. Javlja se i uveitis koji
je najcesce bilateralni (11).

Radioloski se uocavaju promjene u smislu eroziv-
nog artritisa uz znacajnu resorpciju kosti. Javlja se i en-
tezitis, periostalna reakcija, sakroileitis i spondilitis.

Spondiloartropatija povezana s upalnom bolesti crijeva

Spondiloartropatije su ¢eS¢e povezane sa Croh-
novom boles¢u naspram ulceroznog kolitisa, a ponekad
se upalna reumatska bolest moze manifestirati prije cri-
jevnih tegoba.

Artritis zahvaéa donje udove i asimetri¢nog je
oblika, najcesce se javlja spondilitis kojeg je tesko ra-
zlikovati od ankilozantnog spondilitisa. Egzacerbacije

Nediferencirane spondiloartropatije

perifernog artritisa prate aktivnost upalne bolesti crije-
va dok je tijek spondilitisa neovisan.

Izvanzglobne manifestacije ukljucuju uveitis ko-
jije najcesce bilateralni, zatim koZne lezije poput erite-
ma nodosum i pioderma gangrenosum. Rjede se javlja-
ju ¢vorici, periostitis i amiloidoza, kao i granulomato-
zna bolest kostiju i zglobova (12).

Ovaj termin se rabi za one oblike koji ne ispunjava-
ju kriterije pojedinih gore navedenih spondiloartropatija.
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Svi bolesnici imaju upalnu krizobolju, glutealnu bol, ente-
zitis, daktilitis i rijetko izvanzglobne manifestacije (13).
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Zakljuéak

lako spondiloartropatije imaju brojna zajednicka
obiljezja, u klini¢koj prezentaciji se javljaju karateristicna
obiljezja koja nam pomazu u njihovoj diferencijaciji. Pra-
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|IZVANZGLOBNA OBILJEZJA
SERONEGATIVNIH SPONDILOARTRITISA

EXTRA-ARTICULAR MANIFESTATIONS
OF SERONEGATIVE SPONDYLOARTHRITIDES

Jadranka Morovi¢-Vergles ¢ Melanie-lvana Culo

Sazetak

Seronegativni spondiloartritisi (SpA) skupina su
upalnih reumatskih bolesti koje oznacava upala aksi-
jalnog skeleta, asimetri¢ni oligoartritis i entezitis s ili
bez promjena na kozi, sluznicama, aorti, srcu, o¢ima i
bubrezima. U SpA ubrajamo ankilozantni spondilitis,

Kljuéne rijeci

reaktivni artritis, psorijati¢ni artritis, enteropatski artri-
tis tj. artritis udruzen s upalnom bolesti crijeva (Croh-
novom bolesti i ulceroznim kolitisom) i nediferencira-
ni spondiloartritis. Prevalencija SpA kao skupine izno-
si 0,5-2%.

seronegativni spondiloartritis, izvanzglobna obiljezja

Summary

The term seronegative spondyloarthritides (SpA)
is used to refer to a family of inflammatory rheumatic
diseases characterised by inflammation of axial joints,
asymmetric oligoarthritis and enthesitis, sometimes in-
volving nonarticular structures, such as skin, heart, aor-

Keywords

tic valve, eye and kidney. The SpA consist of the fol-
lowing entities: ankylosing spondylitis, reactive arthri-
tis, psoriatic arthritis, spondyloarthritis associated with
IBD and undifferentiated spondyloarthritis. The preva-
lence of SpA in the population is 0,5-2 %.

seronegative spondyloarthritides, extra-articular manifestations

Seronegativni spondiloartritisi (SpA) skupina su
upalnih reumatskih bolesti koja imaju brojna zajednic-
ka klinicka, radioloSka i genetska obiljezja, slican pato-
genetski mehanizam nastanka te nacin lije¢enja. U SpA
ubrajamo ankilozantni spondilitis (AS), reaktivni artri-
tis (ReA), psorijaticni artritis (PsA), enteropatski artritis
(EA) tj. artritis udruzen s upalnom bolesti crijeva (Croh-
novom bolesti i ulceroznim kolitisom) i nediferencirani
spondiloartritis (nSpA) (1). Prevalencija SpA kao sku-
pine iznosi 0,5-2 % (2). Klinicka obiljezja SpA su upa-
la aksijalnog skeleta (kraljeznice i sakroilijakalnih zglo-
bova), asimetricni oligoartritis, entezitis i izvanzglob-
na obiljezja tj. promjene na kozi, sluznicama, aorti, sr-
cu, plu¢ima, poplucénici, o¢ima i bubrezima (1,3). Op¢i
simptomi poput umora, povisene tjelesne temperature
i/ili gubitka tjelesne tezine nerijetko se javljaju u bole-
snika od SpA. Upala oka Cesto je obiljezje u SpA (4).
Rekurentni uveitis, konjunktivitis, episkleritis i skleritis
moze se javiti u bolesnika od SpA i biti klju¢nim obi-
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ljezjem do tada nedijagnosticirane bolesti (5). Takoder,
u nekih HLA-B27 pozitivnih bolesnika javlja se samo
rekurentni anteriorni uveitis bez obiljezja reumatske bo-
lesti koji moze predstavljati pocetni ili abortivni oblik
SpA (5). Od svih bolesnika s akutnim anteriornim uvei-
tisom 30-50% ima ili ¢e razviti AS.

Najcesce izvanzglobno obiljezje AS koje se javlja
u 25-30% bolesnika jest akutni anteriorni uveitis ili iri-
dociklitis. Najcesce je unilateralan sa simptomima koji
ukljucuju bolno i crveno oko, fotofobiju, poja¢ano suze-
nje i nejasan vid (5). Ceée se javlja u HLA-B27 pozi-
tivnih bolesnika (84-90 %). Uveitis u bolesnika od ReA
sli¢an je onom u AS dok je uveitis u bolesnika od PsA i
EA Ce$ée bilateralan, kroni¢nog tijeka a Cesto zahvaca
i posteriorni dio oka.

Klinicki znacajna zahvacenost kardiovaskularnog
sustava javlja se u manje od 10 % bolesnika od AS, obi¢-
no u onih s dugotrajnom bolesti (6). Zahvaé¢ena moze biti
ascendentna aorta (aortitis) sa sljedstvenom insuficijenci-
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jom aortne valvule dok je mitralna insuficijencija iznimno
rijetka. Udio bolesnika s insuficijentnom aortnom valvu-
lom u skupini bolesnika od AS koji boluju vise od 15 go-
dina je 2,7 % araste na 8,5 % u skupini bolesnika koji bo-
luju dulje od 30 godina. Fibroza provodnog sustava re-
zultira razli¢itim smetnjama provodenja. Vazno je istaéi
da je AS udruzen i s veéim rizikom od kardiovaskularnih
bolesti u odnosu na op¢u populaciju (6).

Osteopenija se javlja rano tijekom AS, a osteopo-
roza pri duljem trajanju bolesti s posljedi¢no povecanim
rizikom od prijeloma kosti.

Neuroloske komplikacije u AS mogu biti uzroko-
vane prijelomima. Atlantoaksijalna subluksacija poslje-
di¢no dovodi do cervikalne mijelopatije. Moze se javiti
i sindrom kaude ekvine, posebice u bolesnika s dugo-
trajnom bolesti.

Mikroskopska hematurija i proteinurija nenefrot-
skog ranga javlja se do 35 % bolesnika od AS. U podlozi
je najcesce IgA nefropatija. U bolesnika od AS iznimno
je rijetka sekundarna amiloidoza bubrega (3).

Pluca su rijetko zahvacena u AS. Sporo napredu-
juca fibroza plu¢a moze se javiti u bolesnika s dugotraj-
nom bolesti, a klinicki se ocituje kasljem i zaduhom, ri-
jede hemoptizama.

Endoskopskim pregledom probavnog sustava bo-
lesnika od AS nalaze se u 50-60 % ulceracije sluznice
tankog i/ili debelog crijeva, koje su naj¢esce asimpto-
matske (7). [zuzetno mali broj ovih bolesnika razvije i
klini¢ki jasnu upalnu bolest crijeva (Morbus Crohn ili
ulcerozni kolitis). Medutim 5-10% bolesnika s AS ima
iupalnu bolest crijeva odnosno 4-10 % bolesnika s upal-
nom bolesti crijeva ima AS.

U bolesnika od ReA uz opce simptome cesto je
zahvacena koza i sluznice. Hiperkeratoti¢ne lezije koje
se najcesce javljaju na tabanima tzv. “keratoderma ble-
norrhagica” razvijaju se obi¢no nekoliko tjedana nakon
pojave drugih obiljezja bolesti (8). U muskaraca s ReA
Cest je balanitis, a u Zena je opisan i ulcerativni vulvi-
tis. U vlasi$tu, na kozi koljena i laktova mogu se naci
ljuskavi plakovi nalik psorijazi (8). Cesto su zahvaceni
inokti. Bezbolne, povrsinske ulceracije nerijetko se na-
laze na bukalnoj sluznici, nepcu i jeziku. Konjunktivitis,
obicno obostran i blagog tijeka, najcesc¢a je ocna bolest u
ReA. Rijede se javlja unilateralni anteriorni uveitis koji
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je udruzen s tezim oblikom bolesti (5). Gastrointestinal-
ne tegobe (najcesce proljevaste stolice) su obi¢no blage
1 kratkotrajne. Srce je rijetko zahvaceno u ReA.

Izvanzglobna obiljezja PsA najc¢esca su na kozi,
noktima i o¢ima, rijede na srcu i bubrezima (9). Vecina
bolesnika ima psorijati¢éne morfe. Od psorijaze boluje
1-3% opée populacije, a 5-42 % bolesnika s psorijazom
oboljeva od PsA. Pojava artritisa nakon koznih lezija u
vecine bolesnika olakSava dijagnozu PsA. Medutim, ar-
tritis prethodi koznim lezijama u oko 13-17 % bolesni-
ka i1 kozne lezije su prisutne ali ne i dijagnosticirane u
daljnjih 15%. Lezije noktiju (udubine, brazde, oniho-
liza) su vrlo Ceste i pomazu u pronalazenju onih bole-
snika s psorijazom koji su visokog rizika za nastanak
artritisa (10). Lezije noktiju prisutne su u oko 80-90%
bolesnika od PsA u usporedni s 46 % onih s psorijazom
bez artritisa. Rezultati nekih istrazivanja upucuju da se
PsA javlja medu bolesnicima s prosirenom i “teSkom”
psorijazom. Medutim, u manjeg broja bolesnika uocena
je povezanost izmedu aktivnosti koznih lezija i artritisa
(10). Primjerice, mnogi bolesnici s aktivnim i ozbiljnim
PsA imaju samo nekoliko psorijaticnih morfi i obrnuto,
bolesnici s proSirenom i ozbiljnom psorijazom nemaju
ili imaju samo blagi artritis. Pustularni oblik psorijaze,
generaliziran ili lokaliziran, se rijede javlja. U lokalizi-
ranom obliku pustularne psorijaze najéesce je zahvace-
na koza dlanova i tabana. Zahvacenost o¢iju: konjunkti-
vitis, iritis, episkleritis i keratokonjunktivitis sika javlja
se u oko trec¢ine bolesnika od PsA (5).

Artritis se javljau oko 9-53 % bolesnika s upalnom
bolesti crijeva i ¢eséi je u bolesnika u kojih je zahvaéeno
debelo nego tanko crijevo (42 % odnosno 23 %) (7,11,12).
U EA mogu biti zahvaceni periferni zglobovi ili aksijalni
skelet. Periferni artritis moze se o€itovati na dva nacina:
zahvacenoscu iskljucivo velikih zglobova (tip 1 artritisa)
iudruZen je s pogorsanjima (“fler””) upalne bolesti crijeva
(IBD) i poliartritis koji zahvaca male zglobove (tip 2 ar-
tritisa) i rijede je udruzen s pogorSanjima IBD-a. (13). U
EA javlja se uveitis (u 13 % bolesnika s Crohnovom bole-
stinaspram 4 % s ulceroznim kolitisom). Uveitis je obicno
obostran, kroni¢nog tijeka i slabijeg odgovora na lokalnu
primjenu glukokortikoida. Od koznih promjene (¢es¢e u
bolesnika s Crohnovom bolesti) javljaju se nodozni eritem,
pioderma gangrenosum i rijetko multiformni eritem.
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SLIKOVNE METODE U PRIKAZU SPONDILOARTRITISA
IMAGING IN DIAGNOSTICS OF SPONDYLARTRHITIS

Kristina Potocki

Sazetak

Opisane su slikovne metode u obradi bolesnika sa
sumnjom na spondiloartritis, s posebnim osvrtom na no-
vije metode pregleda. Prikazali smo koje su moguénosti
pojedine metode i kada je treba primijeniti. Vazno je po-

Kljuéne rijeci

znavanje dosega pojedine metode kako u pozitivnom tako
unegativnom smislu, razmisljajuéi o dozi zraenja o regi-
jikoju ¢emo snimiti, o dobi bolesnika i koristi koju ¢emo
imati u postavljanju dijagnoze i lijecenju bolesnika.

radioloske metode, MR, UZV, kolor doppler, tomosinteza, spondiloartritis

Summary

This article describes radiological possibilities in
musculoskeletal imaging of patients with suspected spon-
dyloarthritis, with point on new imaging methods. We
show which method is the best to use in a certain scenar-

Keywords

10, and when to do US and when use CT, MR or tomo-
syntesis. We have to be mindful about the radiation doses
and X-ray usage, taking into account the age of the patient
and what benefits a certain method would bring.

radiology imaging, MR, ultrasound, color doppler, tomosynthesis, spondyloarthritis

Seronegativni spondiloartritis je grupa bolesti koja
zahvaca brojne organe i organske sustave. Smatra se da
postoji znacajna genetska komponenta njihovog zacetka.

Prve promjene u ankilozantnom spondilitisu nalazi-
mo na sakroilijakalnim zglobovima. Novije patohistoloske
studije su pokazale destruktivne lezije zglobnog prostora
pracene sinovitisom i promjenama subhondralne kostane
medule. Te destruktivne lezije hrskavice i subhondralne
kosti nastaju stvaranjem granulacijskog tkiva. U konacnici
nastaje ankiloza zgloba i to metaplazijom hrskavice i en-
hondralnom osifikacijom, fibrozom te formiranjem kosti
koja izgleda “vunasto”. Postojanje sakroileitisa znacajan
je nalaz za dijagnozu ankilozantnog spondilitisa.

Standardnom klasi¢nom radioloskom obradom
nazrijeti ¢emo promjene subhondralne kosti, a tek dokaz
erozija biti ¢e potvrda radioloskog nalaza sakroiilitisa. S
napredovanjem bolesti erozije bivaju bolje i jasnije vidlji-
ve 1 to prvo na ilijacnoj strani zgloba pracene sklerozom,
a potom i sakralnoj strani zgloba. Kako bolest napreduje
stvaraju se premostenja zglobnog prostora i proces zavrsi
ankilozom. Promjene su simetri¢ne i bilateralne.

Studije su dokazale da u 99 % slucajeva s defini-
ranim ankilozantnim spondilitisom bolest pocinje na sa-
kroilijakalnim zglobovima.
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Danasnja radioloska slikovna obrada omogucuje
prikaz sakroilijakalnih zglobova razli¢itim metodama pa
tako 1 onima koje ne koriste ionizirajuce zracenje, vo-
deci brigu o blizini gonada i dobi bolesnika. To su ul-
trazvuk (UZ) 1 magnetska rezonancija (MR), a promje-
ne se mogu vidjeti i tomosintezom koja koristi ionizira-
juce zracenje, ali je doza desetak puta manja nego kod
kompjuterizirane tomografije (CT) s kojom je Cesto us-
porediva. Komparirajuci CT i standardnu RDG obradu,
CT je osjetljivija metoda i pokazati ¢e eroziju i gubitka
kortikalisa prije nego standardna radioloska obrada, no
i doza zracenja ¢e biti bitno veca.

Koristenje MR-a uz kontrastno sredstvo, $to je
nuzno kada su pitanje upalne bolesti, pretraga je osjet-
ljivija od CT 1 RDG te UZ i tomosinteze.

MR ¢e pokazati erozije, subhondralnu sklerozu, su-
bhondralni edem medularne kosti, te periartikularne pro-
mjene medularne kosti. Hiperintenzitet intraartikularno na
T1 1 T2 s postkontrastnom imbibicijom unutar zglobnog
prostora, dokaz je upale sakroilijakalnih zglobova i to u
ankilozantnom spondilitisu, ali i drugim nediferenciranim
spondiloartritisima kao $to su reaktivni ili enteropatski. Im-
bibicija kontrastnog sredstva moze biti i samo na jednoj
strani zgloba, ako se radi o jednostranom sakroileitisu.
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MR ima osjetljivost od 85 % i specifi¢nost od 47 %
za ranu dijagnozu ankilozantnog spondilitisa.

Promjene na kraljeznici zapo€inju na torakolum-
balnom prijelazu, a postepeno je zahvacéena cijela kra-
ljeznica. Promjene se vide na prednjim nitima anulusa
i njihovom hvatistu za trup kraljezaka. Erozije pracene
sklerozom poznate kao Romanove lezije zovu se ero-
zivni spondilitis ili spondilitis anterior.

MR omogucuje razlikovanje erozivnog spondili-
tisa i piogenog spondilodiscitisa $to je od velikog klini¢-
kog znacaja u terapijskom smislu. S progresijom bolesti
i formiranjem nove kosti uz prednju konturu trupa kra-
ljeska, a erozije uz kranijalni i kaudalni rub trupa, kralje-
zak postaje kvadratican. Formiraju se sindezmofiti, kal-
cifikati prednjih niti anulusa i kraljeznica poprima izgled
“bambusovog Stapa”. Osificiraju intraspinozni i supras-
pinozni ligament te kapsule malih zglobova i prave sli-
ku tra¢nica. Ankiloza kostovertebralnih i kostotransver-
zalnih zglobova te malih apofizarnih zglobova ogranica-
va pokretljivost kraljeznice, smanjuje ekskurzije osita i
respiratorno Sirenje toraksa. Bolesnici tijekom vremena
postaju kardijalno i respiratorno ugrozeni.

MR moze razlikovati aktivni entezitis promjenom
intenziteta signala uz rub kraljezka, prije nego se razvi-
je jasna slika spondilitis anterior, kojeg vidimo i stan-
dardnom radioloskom obradom. Promjena signala ak-
tivnog entezitisa je nizak signal na T1 i visoki signal na
T2 uz postkontrastnu imbibiciju.

Osim aksijalnog skeleta ankilozantnim spondiliti-
som su zahvaceni kuk, rame i koljeno. Kod zgloba kuka
dominantan je nalaz aksijalne migracije, koncentri¢nim
suzenjem zglobnog prostora i osteofitima koji su poput
mansete oko konveksiteta glave nadkoljenicne kosti, ce-
sto nalazimo protruziju acetabuluma. Proces zavrSava
ankilozom i ograni¢enom pokretljivosti.

Rameni obru¢ je drugi veliki zglob najcesée za-
hvacen ankilozantnim spondilitisom, suzenog je zglob-
nog prostora glenohumeralnog i akromioklavikularnog
zgloba, s Cesto velikim erozijama tuberkla koje nastaju
na hvatistu tetiva i mijenjaju normalnu morfologiju gla-
ve nadlakti¢ne kosti.

Na koljenu su zahvacena sva tri odjeljka zgloba,
erozijama i suzenjem zglobnog prostora. Mali zglobovi
Saka i stopala simetri¢no su promijenjeni malenim ero-
zijama 1 koStanim premostenjima.

Psorijati¢ni artritis je kroni¢ni upalni artritis kod
kojeg takoder genetska predispozicija ima vaznu ulogu.
Promjene na noktima klini¢ki su vazan znak koji ukazuje
na vjerojatni artritis. I tada su promjene najcescée na distal-
nim interfalangealnim zglobovima (DIP zglobovima).

Razlikujemo tri oblika bolesti. Jedan je oblik s
monoartritisom ili oligoartritisom i entezitisom, dru-
gi, sa simetri¢nim poliartritisom koji imitira reumato-
idni artritis i trec¢i koji zahvaca aksijalni skelet i imiti-
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ra ankilozantni spondilitis sa ili bez zahvacanja perifer-
nih zglobova.

Ovisno o klini¢koj manifestaciji bolesti pregled
poc¢injemo standardnom radioloSkom obradom, snim-
kom Saka i stopala, odnosno ekstremiteta koji ima kli-
nicke simptome bolesti, potom UZ pregledom tetiva i
njihovih hvatista.

Ovisno o klinickom nalazu i inicijalnom radiolos-
kom nalazu (a moguce je naci negativni radioloski nalaz
ipozitivni nalaza UZ), potrebno je potvrditi ili iskljuciti
bolest i to MR-om, CT-om ili tomosintezom.

Radioloske promjene u psorijaticnom artritisu ka-
rakteristicne su i na osnovu njih je moguce postaviti di-
jagnozu. Vazno je napomenuti da za razliku od reuma-
toidnog artritisa uz erozije su uvijek prisutne i kostane
proliferacije i to posebno hvatiSta enteza.

Promjene se uvijek vide na $akama i stopalima. Pr-
ve promjene - daktilitis, je fuziforman otok mekih tkiva
koji zahvaca cijeli prst koji tako izgleda poput “kobasice”.
Kostane erozije nastanu na rubnim dijelovima zgloba i Sire
se cijelom artikuliraju¢om povrs$inom ili se Sire uz zglobnu
kapsulu ili od zglobnog prostora i stvaraju erozije enteza.

Erozije zglobne povrSine prosiruju zglobni pro-
stor. Erozije enteza uz proliferaciju kostanih apozicija
prave sliku nepravilne konture metafize i dijafize malih
tubularnih kostiju. Te proliferativne koStane promjene
karakteristicni su znak psorijati¢nog artritisa, esto uz
periostalnu reakciju duz dijafiza kratkih tubularnih ko-
stiju §to je nalaz karakteristiCan za psorijatini artritis
odraslih osoba. Proliferativne kostane promjene mogu
nastati uz erozivne promjene, a to rezultira ankilozom
zgloba. Kostana mineralizacija je ouvana ¢ak i kada na-
stanu znacajne erozije. Asimetri¢no rasporedene promje-
ne DIP zglobova i interfalangealnih (IP) zglobova jos su
jedan karakteristican znak psorijaticnog artritisa.

U 50 % bolesnika sa psorijaticnim artritisom vide
se promjene sakroilijakalnih zglobova i to bilateralno i
asimetricno. Erozije su velike uz masivne reparativne
kostane proliferacije no ne nastane tako ¢esto ankiloza
zgloba. Spondilitis moze nastati i bez sakroileitisa. Pa-
ravertebralne osifikacije su velika koStana premostenja
uglavnom asimetri¢ne distribucije. Moze se naci pro-
mjene i samo na vratnoj kraljeznici uz fuziju apofiziar-
nih zglobova te atlantoaksijalnu subluksaciju.

MR-om nalazimo promjene intenziteta signala u
mekim Cestima i na hvatiStu enteza u sklopu enteziti-
sa. Promjena intenziteta signala uvjetovana je upalnim
promjenama, a multiple lezije promijenjenog intenziteta
signala duz falanga prstiju razlikuju psorijati¢ni artritis
od reumatoidnog artritisa. Promjene signala najbolje se
vide na T2 sekvencama sa supresijom masti. Promjena
intenziteta signala medularne kosti je difuzna.

U studijama kod kojih su usporedene radioloske
metode obrade za analizu erozija, nadeno je da MR “vi-
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di” erozije u 96 %, UZ u 92 %, CT u 77 %, a standardna
radioloska obrada u 73 % slucajeva. Ispitivan je rame-
ni obru¢ i dokazano je da klasi¢nom radioloskom obra-
dom “promaknu’ male erozije.

UZ je idealan za pregled jednog ili dva zgloba.
Losa strana UZ je slaba vizualizacija koStanih promjena
i vrijeme koje je potrebno za pregled velikog broja zglo-
bova. Doppler UZ je dobra metoda za detekciju promje-
na uvjetovanih hipervaskularizacijom, $to je vazno kod
upalnih promjena sinovijalne membrane.

Studije su pokazale da je UZ osjetljiva meto-
da za detekciju sinovitisa, no MR s kontrastom nadila-
zi sve metode u analizi sinovijalnih promjena i erozija.
Klasi¢na radioloska obrada i CT te posebice tomosim-
teza pokazati ¢e promjene na kostima no nedostatno ¢e
prikazati promjena mekih tkiva i sinovije. MR bi sto-
ga trebao biti zlatni standard za analizu pocetnih upal-
nih promjena mekih tkiva zgloba, koje nisu vidljive ni-
ti jednom drugom metodom, a predstavljaju “prethod-
nicu” erozivnog procesa.

Zapregled MR-om potrebno je dati bolesniku ven-
ski, kontrastno sredstvo, gadolinij (Gd-DTPA). U upali ¢e
kontrastno sredstvo dovesti do promjena u intenzitetu si-
gnala koji se pojaca po primjeni kontrastnog sredstva.

Edem medularne kosti nismo mogli analizirati prije
postojanja MR-a niti jednom radioloskom metodom. Da-
nas govorimo o edemu, kao poviSenom intenzitetu signa-
la kosti na T2 sekvencama sa supresijom masti, §to na-
stane zbog povecéane koli¢ine vode u medularnoj kosti, a

Zakljuéak

zapravo predstavlja unutarnji kostani odgovor vanjskom
podrazaju upaljene sinovije. Edem medularne kosti zna-
Cajan je prediktor buducéeg erozivnog procesa.

Tenosinovitis je upala tetiva, a manifestira se te-
kuéinom u tetivnoj ovojnici koja je zadebljana i imbibi-
ra (oboji se) se kontrastnim sredstvom. MR pregledom
se nade svijetli prsten tekucéine oko tamne tetive koja je
na aksijalnim slojevima eliptoidnog izgleda.

U ovu bismo grupu bolesti morali svrstati i reak-
tivni artritis, koji je upala zglobova nastala djelovanjem
bakterija iza nastanka izvanzglobne infekcije. Klinicki
se manifestira akutnim ili subakutnim nesimetri¢nim oi-
goartritisom obi¢no donjih ekstremiteta.

Radioloska slika reaktivnog artritisa slicna je onoj
u ostalim seronegativnim spondiloartritisima. Promjene
nastaju na sinovijalnim i hrskavi¢nim zglobovima te en-
tezama. Od enteza znacajne se promjene ocituju na hva-
tiStu plantarne aponeuroze i na hvatistu Ahilove tetive.

Enteropatski artritis nastaje uz upalne crijevne bo-
lesti, osobito Crohnovu bolest i ulcerozni kolitis.

Bolest Cesto zahvaca sakroilijakalne zglobove i
¢esto nalikuje na ankilozantni spondilitis. O¢ituje se na-
simetricnim oligoartritisom migratornog tipa. Na Sakama
i stopalima sli¢na je seronegativnim spondiloartritisima.
Klini¢ki i radioloski nalazimo sinovitis nekoliko zglobo-
va, te ¢esto promjene sakrolijakalnih zglobova i kraljez-
nice slicne onom kod ankilozantnog spondilitisa.

Sukladno klinickom nalazu slijedi i slikovna obra-
da prema obrascu seronegativnih spondiloartrisa.

Danasnja radiologija ima veliku moguénost obra-
de kostano zglobnih bolesti. Suradnja klini¢ara i klinic¢-
kog radiologa, omogucuje izbor adekvatne metode koja
¢e s najmanje Stete dati najviSe podataka te uz laborato-
rijsku obradu, postaviti dijagnozu. Danas imamo moc¢-
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Sazetak

Seronegativni spondiloartritisi su skupina upal-
nih reumatskih bolesti dominantno obiljezenih upalom
sakroilijakalnih zglobova i/ili kraljeznice, enteza i peri-
fernih zglobova. Prema ASAS klasifikacijskim kriteriji-
ma, magnetska rezonancija (MR) je radioloSka metoda
za analizu sakroilijakalnih zglobova i kraljeznice u bo-
lesnika sa seronegativnim spondiloartritisima. MR-om
se mogu prikazati akutne upalne i morfoloske promje-
ne u tijeku bolesti, bez izlaganja ioniziraju¢em zracenju.

Kljué€ne rijeci

MR-om vidljive promjene karakteristicne za akutnu upa-
lu su edem medularne kosti i nakupljanje kontrastnog
sredstva u paraartikularnim dijelovima zgloba. Kroni¢ne
promjene u seronegativnim spondiloartritisima su ero-
zije, zone skleroze, periartikularno nakupljanje masti,
rubne apozicije i ankiloza. MR ima vecu osjetljivost u
usporedbi s drugim radioloskim metodama i najvaznija
je slikovna metoda za postavljanje pravovremene dija-
gnoze te procjenu aktivnost bolesti.

seronegativni spondiloartritisi, magnetska rezonancija

Summary

Seronegative spondyloarthritides (SpA) is a group
of inflammatory rheumatic diseases characterized by in-
flammation of the sacroiliac joints and/or the spine, en-
thesitis and peripheral arthritis. MRI is the imaging meth-
od of choice for visualization of the sacroiliac joint and
spine according to the new ASAS classification criteria
for axial SpA. It can visualize both active inflammation
and structural damage and is not associated with radia-
tion exposure. MRI findings characteristic for active dis-

Keywords

ease include bone marrow edema and contrast enhance-
ment of the bone marrow and the joint space, while chron-
ic changes include bone erosions, sclerosis, periarticular
fatty tissue accumulation, bone spurs and ankylosis. MRI
has higher sensitivity comparing to other radiological mo-
dalities. MRI is the most important diagnostic imaging
method in early SpA. It is sensitive and reliable for ob-
jective monitoring of the disease process and it is essen-
tial in the management of patients with SpA.

seronegative spondyloarthritides, MRI

Seronegativni spondiloartritisi su skupina upal-
nih reumatskih bolesti koje ukljuc¢uju ankilozantni
spondilitis, psorijaticki artritis, reaktivni artritis, en-
teropatski artritis i nediferencirani spondiloartritis
(1). Obiljezene su upalom sakroilijakalnih zglobova
i/ili kraljeznice, entezitisom, perifernim artritisom, i
daktilitisom.
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Unatoc tome §to se u seronegativnim spondiloar-
tritisima promjene javljaju primarno na entezama (hvati-
Sta ligamenata, tetiva i fibrozne zglobne ¢ahure za kost)
(2), upala sakroilijakalnih zglobova nije posljedica ente-
zitisa, ve¢ sinovitisa (3). Magnetska rezonancija (MR)
sakroilijakalnih zglobova je” zlatni standard” za dija-
gnozu sakroileitisa. Sakroileitis se osim MR-om, mo-
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ze pokazati konvencionalnom radioloskom obradom,
kompjutoriziranom tomografijom (CT), i scintigrafski.
Konvencionalnom radioloSkom obradom prikaze se tek
5 do 10 godina nakon pojave bolesti (4). Glavni nedo-
statak scintigrafije je osjetljivost od 48 % te specific¢-
nost od 78 % (5). Za razliku od scintigrafije, CT-om se
jasno prikazuju morfoloske promjene na sakroilijakal-
nim zglobovima, odnosno erozivni proces, ali bolesnik
je izlozen vecoj dozi zracenja. Osim toga, CT-om nije
moguce otkriti akutne upalne promjene (6,7).

U usporedbi sa ostalim metodama, MR-om je mo-
guce dijagnosticirati akutne upalne promjene kao i ka-
rakteristicne morfoloske promjene na sakroilijakalnim
zglobovima i to bez ionizirajuceg zracenja. MR ima 90 %
osjetljivost i specificnost u detekciji sakroileitisa (6).
MR znakovi akutnog sakroileitisa su edem i nakuplja-
nje kontrasta u periartikularnom dijelu kostane srzi, te
nakupljanje kontrasta u intraartikularnom prostoru. MR
znakovi koji upucuju na kronicni sakroileitis su erozivni
proces, zone skleroze, sindezmofiti i ankiloza.

MR pregled sakroilijakalnih zglobova izvodi se
standardiziranim protokolom u najmanje dvije ravni-
ne. Edem kostane srzi se jednako dobro moze prikaza-
ti STIR (engl. short tau inversion recovery) sekvencom
kao 1 intravenskom aplikacijom paramagnetskog kon-
trastnog sredstva na T1 mjerenim slikama (8). Prema
tome paramagnetsko kontrastno sredstvo nema velikog
znacaja i njegova upotreba je rezervirana za bolesnike
koji imaju potpuno uredan morfoloski nalaz, pa je tada
potrebno dokazati sinovitis, kao znak upale a njega nije
moguce prikazati na drugi nacin.

Erozivne promjene, zone skleroze, sindezmofiti i
ankiloza analiziraju se na T1 mjerenim slikama.

Postoji nekoliko metoda kojima se odreduju stup-
njevi akutnog sakroileitisa a temelje se na odredivanju
jacine edema koStane srzi (8-12) pojedinih segmenata
sakroilijakalnog zgloba. Procjena stupnja oStecenosti sa-
kroilijakalnog zgloba ovisi o stupnju erozije, skleroze,
Sirini zglobnog prostora, te ankilozi (9,10).

Upala enteza intervertebralnih diskova uzrokuje
eroziju kosti i destrukciju Sharpeyevih niti anulusa fi-
brozusa, koje su pri¢vrSéene za kraljezak Sto se radio-
loski vidi kao anteriorni spondilitis, a kasnije rezultira
stvaranjem nove kosti (2,13,14). Karakteristicna kombi-
nacija erozivnog procesa i stvaranja nove kosti, uzroku-
je gubitak ventralnog konkaviteta trupa kraljezka i stva-
ranje karakteristicnog oblika kvadraticnog ‘skveringa’
kraljezaka. Osim ‘skveringa’ kraljezaka, nastaju i sin-
dezmofiti. MR karakteristiéne promjene za upalni pro-
ces kraljeznice u akutnom stadiju bolesti su spondilitis,
spondilodiscitis, artritis malih zglobova, te artritis kosto-
vertebralnih i kostotransverzalnih zglobova. Kroni¢ne
promjene su erozije, fokalna masna infiltracija, spondi-
lofiti i/ili ankiloza. Cesto se javi i entezitis.
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Protokol za MR kraljeznice u bolesnika sa serone-
gativnim spondiloartritisima ukljucuje T1 i STIR mjere-
nu sliku u sagitalnoj ravnini koja mora obuhvatiti i ko-
stovertebralne zglobove. Postoji nekoliko nacina odredi-
vanja stupnja akutne upale kraljeznice (15-17). Temelje
se na odredivanju edema kostane srzi ili postkontrastne
imbibicije te postojanja erozija na odredenim dijelovi-
ma kraljeznice. U procjeni strukturalnih osteé¢enja kra-
ljeznice u obzir se uzimaju erozije, masna infiltracija, i
formirani sindezmofiti/ankiloza (17).

Osim sakroileitisa i upalnih promjena kraljeznice,
u seronegativnih spondiloartritisa karakteristican su nalaz
sinovitis, tenosinovitis, te paraartikularni upalni proces,
kostane apozicije i erozije. Analiza sinovitisa, tenosino-
vitisa i paraartikularnih upalnih promjena, analizira se na
T1 mjerenim slikama prije te nakon intravenske primjene
paramagnetskog kontrastnog sredstva. Kostane apozicije
i erozije vrlo dobro se mogu prikazati na prekontrastnim
T1 mjerenim slikama. Pregled je potrebno uciniti u naj-
manje dvije ravnine. T2 mjerena slika sa supresijom ma-
sti ili STIR mjerena slika je neophodna za analizu edema
kostane srzi, jer hiperintenzivne promjene odgovaraju
nalazu edema (18). Sinovitis se na MR-u prikazuje kao
zadebljana sinovija koja se postkontrastno imbibira. Te-
nosinovitis je izljev ili postkontrastna imbibicija tetivne
ovojnice. Paraartikularni upalni proces prikazuju se kao
ekstraartikularne hiperintenzivne promjene na T2 mje-
renim slikama ili poja¢ano nakupljanje kontrasta, uklju-
¢ujudi periost kao (“periostitis’), i enteze (‘entezitis’), ali
ne i tetivne ovojnice. MR-om se pokazalo da daktilitis
nastane kao posljedica tenosinovitisa katkada povezanog
s difuznim mekotkivnim edemom i/ili sinovitisom. Gu-
bitak kortikalisa prikazan u najmanje dvije ravnine pre-
ma MR karakteristikama odgovara erozivnom procesu,
a proliferacija kosti parartikularnih enteza (entezopatija)
ili kostano premostenje intraartikularnog prostora (anki-
loza) odgovaraju nalazu apozicija.

Seronegativni spondiloartritisi se mogu podijeliti
i prema dominantnom simptomu, odnosno na one koje
se primarno manifestiraju upalom sakroilijakalnih zglo-
bova i/ili kraljeznice (‘aksijalni simptomi’) i one koje
su obiljezeni perifernim artritisom, entezitisom i dakti-
litisom (‘periferni simptomi’).

Prema ASAS (engl. Assessment of Spondyloar-
thritis international Socitey) klasifikacijskim kriteriji-
ma, bolesnik s upalnom boli u ledima koji je mladi od
45 godina ima seronegativni spondiloartritis ako ima
radioloski potvrden nalaz sakroileitisa i jedan od simp-
toma ili ako nema radioloski potvrden sakroileitis, ali
je HLA-B27 pozitivan, i ima barem dva simptoma, koji
su karakteristi¢ni za seronegativni spondiloartritis (19).
Osjetljivost ASAS kriterija za bolesnike s ‘aksijalnim
simptomima’ iznosi 82,9 %, a specificnost 84,4 %. Pre-
ma tim kriterijima MR je radioloska metoda izbora za
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postavljanje dijagnoze sakroileitisa. Prema OMERACT-
u (engl. Outcome Measures in Rheumatology network)
MR nalaz za sakroileitis je pozitivan ukoliko je posto-
ji parartikularni edem kostane srzi (20). Nalaz upalnih
promjena kraljezaka na MR-u nije dio ASAS kriterija
jer je nalaz akutne upale kraljeZnice bez nalaza sakro-
ileitisa rijedak (5,4 %) (19). U bolesnika s ‘perifernim
simptomima’, prema ASAS kriterijima, bolesnik mora
imati ili periferni artritis, ili entezitis, ili daktilitis, i uz
to jedan od pozitivnih nalaza: uveitis, pozitivan HLA-
B27, ranija upala geniturinarnog ili gastrointestinalnog
sustava, psorijaza, upalna bolest crijeva, ili radioloski
nalaz sarkoiliitisa. Osim navedenog, prema ASAS kri-
terijima, seronegativni spondiloartritis imaju bolesnici s
barem dva pozitivna nalaza: entezitis, artritis, daktilitis,
upalna bolest crijeva, ili pozitivna obiteljska anamne-
za za reumatsku upalnu bolest (21). Za postavljanje di-
jagnoze seronegativnog spondiloartritisa u bolesnika s
‘perifernim simptomima’ ASAS kriteriji imaju osjetlji-
vost 77,8 %, a specifi¢nost 82,8 %. ASAS kriteriji ima-
ju vecu osjetljivost i specifi¢nost u usporedbi s AMOR
1 ESSG Kklasifikacijskim kriterijima.

MR ima vaznu ulogu u postavljanju rane dija-
gnoze seronegativnog spondiloartritisa, jer u usporedbi
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FARMAKOTERAPIJA SPONDILOARTRITISA
THE PHARMACOTHERAPY OF SPONDYLOARTHRITIS

Bozidar Curkovié

Sazetak

Cilj lijec¢enja bolesnika sa spondiloartritisom je
poboljsati funkciju, smanjiti bolove, prevenirati struk-
turne promjene i posti¢i remisiju bolesti bez daljnje pri-
mjene lijekova. Nesteroidni antireumatici su i dalje li-
jekovi prvog izbora za ankilozantni spondilitis. Djeluju
brzo simptomatski a u dugotrajnoj primjeni mogu po-
voljno utjecati na tijek bolesti. Standardni (sintetski) li-
jekovi koji modificiraju bolest nemaju djelotvornost kao

Kljuéne rijeci

u reumatoidnom artritisu. U lijecenju spondiloartritisa
znacajan pomak napravili su TNF-a blokatori pokazu-
juci djelotvornost u aksijalnoj bolesti, perifernom artri-
tisu, entezitisima i izvanzglobnim manifestacijama kao
psorijazi ili uveitisu. Zasad, nema dokaza o djelotvor-
nosti drugih bioloskih lijekova u ankilozantnom spon-
dilitisu 1 psorijatinom artritisu pa se moramo usmjeriti
na optimalnu primjenu TNF-a inhibitora.

spondilartritis, farmakoterapija

Summary

The objectives of treatment of spondyloarthri-
tis are to improve functional status, diminish pain, pre-
vent structural deterioration and reach drug free remis-
sion of disease. Nonsteroidal antiinflammatory drugs
are the cornerstone of pharmacological intervention for
ankylosing spondylitis, rapidly reducing pain and stiff-
ness, and possibly modifying natural course of disease
when given continuously. Conventional disease-modi-
fying antirheumatic drugs which have been shown to be

Keywords

effective in the treatment of rheumatoid arthritis, have
no proven such efficacy in spondyloarthritis. TNF-a
blockade is highly effective in targeting the different
disease features (axial disease, peripheral arthritis, en-
thesitis, and extra-articular features such as psoriasis or
uveitis). There is no current evidence for the efficacy of
other biological therapies in ankylosing spondylitis and
psoriatic arthritis and every effort must be made to use
TNF-o antagonists optimally.

spondyloarthritis, pharmacotherapy

Uvod

Posljednjih godina napravljeni su znacajni pomaci
u ranijem prepoznavanju i razumijevanju patofizioloskih
i genetskih mehanizama spondiloartritisa (SpA), klasifi-
kaciji, lijeCenju i pracenju djelotvornosti terapije i procje-
ni ishoda. Cilj lije¢enja bolesnika sa spondiloartritisom je
poboljsati funkciju, smanjiti bolove, prevenirati strukturne
promjene i postici remisiju bolesti bez daljnje primjene lije-
kova (1). Farmakoterapija je vazna sastavnica noveliranih

Nesteroidni antireumatici

ASAS/EULAR (Assessment of Spondyloarthritis interna-
tional Society/European League against Rheumatism) pre-
pruka za terapiju ankilozantnog spondilitisa (2). LijeCenje
treba personalizirati u odnosu na aktualne manifestacije
bolesti (aksijalni skelet, periferni, enteze, ekstraartikularni
simptomi i znakovi), teZinu simptoma, prognosticke indi-
katore i op¢i status (spol, dob, komorbiditet, konkomitan-
tna terapija, psihosocijalni ¢imbenici) (2).

Nesteroidni antireumatici (NSAR) su i dalje lije-
kovi prvog izbora za ankilozantni spondilitis (AS) s br-
zim (48-72 sata) 1 dobrim uc¢inkom na bol i zakoc¢enost.
Dapace brz u¢inak NSAR i recidiv po njihovom ukida-
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nju uvrsten je u klasifikacijske kriterije spondiloartriti-
sa Amora i suradnika (3). Osim brzog simptomatskog
ucinka ¢ini se da bi u kontinuiranoj primjeni NSAR
mogli povoljno utjecati na druge mjere ishoda. U dvo-
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godisnjoj randomiziranoj kontroliranoj studiji pokaza-
no je da kontinuirano uzimanje NSAR, u komparaciji s
povremenim, smanjuje, zna¢ajno, radiolosku progresiju
u bolesnika s AS. Gastrointestinalne i kardiovaskularne
nuspojave ¢escée su zabiljeZene u skupini bolesnika koji
su NSAR uzimali kontinuirano ali razlika nije bila sta-
tisticki znacajna (4). Nema dokaza da pojedini NSAR
bolje djeluje od drugoga premda u bolesnika s afekci-
jom aksijalnog skeleta indometacin moze biti djelotvo-
ran ako se ne postigne ucinak s nekim drugim NSAR te

Lijekovi koji modificiraju bolest

je primjena indometacina uvrstena i u smjernice za pri-
mjenu bioloskih lijekova pa tako i u smjernice Hrvat-
skog reumatoloskog drustva (5).

Analgetici (paracetamol, slabi opioidi) mogu se
preporuciti kad postoje rezidualni bolovi uz NSAR ili
su nesteroidni antireumatici kontraindicirani ili nepod-
nosljivi (2).

Primjena glukokortikoida, sistemski, u bolesnika
s afekcijom aksijalnog skeleta nema potpore u dokazima
a lokalne infiltracije mogu biti djelotvorne (2).

Modificiranje bolesti u spondiloartritisima je pu-
no kompleksnije (aksijalni skelet, periferni skelet, nove
kostane formacije, ekstraskeletne manifestacije etc.) od
modifikacije u reumatoidnom artritisu (RA) (6).

Konvencionalni lijekovi koji modificiraju bolest
(DMARD:s, engleski Disease Modifying AntiReumatic
Drugs) kao sulfasalazin, metotreksat i leflunomid, u ak-

TNF-a blokatori

sijalnim spondiloartropatijama ili entezitisima nemaju
djelotvornost kao u reumatoidnom artritisu (1). Sulfasa-
lazin moze smanjiti simptome u bolesnika s AS u ranoj
fazi, koji imaju ubrzanu sedimentaciju i periferni artri-
tis (7). U drugim spondiloartritisima metotreksat, sulfa-
salazin i leflunomid su relativno ¢esto koristeni lijekovi
ali bez ¢vrstih dokaza o djelotvornosti (2,6).

U lijecenju spondiloartritisa znacajan pomak na-
pravili su blokatori TNF-a (¢imbenik nekroze tumora,
engleski Tumour necrosis factor o). Primjenom TNF in-
hibitora mogu se postici razni ciljevi u lijecenju spon-
diloartritisa. TNF inhibitori su djelotvorni u aksijalnoj
bolesti, perifernom artritisu, entezitisima i izvanzglob-
nim manifestacijama kao psorijazi ili uveitisu. UtjeCu i
na opce simptome poput umora i fizi¢ke sposobnosti i
poboljsavaju kvalitetu zivota. Djelotvornost je odrzana
viSe godina a sigurnosni profil je slican kao kad se pri-
mjenjuju u RA. Pojedini TNF inhibitori su podjednako
djelotvorni u spondiloartritisima uz iznimku upalne bo-
lesti crijeva gdje bi monoklonska antitijela mogla imati
prednost u odnosu na etanercept (1,2). Djelotvornost an-
ti-TNF-a lijekova u ankilozantnom spondilitisu, mjerena
kao ASAS 20 (8) odgovor, je oko 60% (9,10).

U noveliranim internacionalnim ASAS preporu-
kama (11) primjena TNF-a inhibitora je indicirana §to
ranije, ve¢ u bolesnika koji ispunjavaju ASAS kriterije
za aksijalne SpA (12), a prethodna obvezna primjena 2
NSAR skracena je na samo 4 tjedna procjene ucinka u
odnosu na prijasnja 3 mjeseca. Za razliku od RA nema
preporuka da bi se u aksijalnim spondiloartropatijama
kombinirali TNF-a inhibitori i DMARDsi. U bolesnika
sa simptomatskim perifernim artritisom lijeenje kon-
vencionalnim DMARDom, poglavito sulfasalazinom, je
preporuceno ali ne i obligatno. Konac¢no, procjena ucin-
ka je nakon 3 mjeseca primjene (11). TNF-a antagonisti
su znacajno poboljsali tretman ankilozantnog spondiliti-
sa postizuéi u 60 % bolesnika ASAS 20 odgovor u odno-
suna 20 % bolesnika na placebu u klini¢kim ispitivanji-
ma, ali je on u svakodnevnoj praksi, ¢ini se, ipak, manji
(13). Djelotvornost TNF-a inhibitora odrzana je kroz 2-3
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godine, pa i 8 godina (16) (parcijalna remisija i/ili niska
aktivnost bolesti). Cini se da je brzi odgovor na terapiju
(prva 3 mjeseca) prediktor dugotrajnog ishoda lijecenja
(14-16). U vecine bolesnika koji prekinu lije¢enje TNF-a.
inhibitorima dolazi do relapsa bolesi unutar godinu dana
(17). TNF-a blokatori usporavaju destrukciju perifernih
zglobova u spondiloartropatijama ali dokazi za uspora-
vanje radioloske progresije (nove kostane formacije - an-
kiloze) aksijalnog skeleta su zasad slabi (18-20).

TNF-a inhibitori nisu djelotvorni u svih bolesni-
ka, 20 do 40 % bolesnika ne odgovori dobro na njiho-
vu primjenu. Zasad jo$ nema ¢vrstih prediktora terapij-
skog odgovora na TNF-a blokatore (21-23). Prediktori
djelotvornosti TNF-a inhibitora su mlada dob, umjere-
no funkcionalno ostecenje, jaca upalna aktivnost i po-
zitivan HLA-B27. U nekim studijama (infliksimab i go-
limumab) kombinirani su u matriks model za predikci-
ju odgovora (13).

TNF-a inhibitori su djelotvorni u psorijaticnom
artritisu (PsA) za kontrolu simptoma i znakova bolesti
i redukciji radioloske progresije u bolesnika koji nisu
adekvatno odgovorili na primjenu NSAR i/ili DMARD-
sa. Podatci ukazuju i na moguénost smanjenja pojavno-
sti daktilitisa i entezitisa u bolesnika s perifernim artri-
tisom. Djelotvornost razli¢itih TNF-a inhibitora je slic-
na u odnosu na zglobne simptome a eventualne razlike
mogu se evidentirati u odgovoru na kozne lezije (24).
Ukoliko se ne postigne dobar odgovor primjenom prvog
TNF-a inhibitora moze se posti¢i promjenom na drugi, i
uASiuPsA(15,25,26). U noveliranim ASAS/EULAR
smjernicama (2) po prvi put je preporuc¢eno prebaciva-
nje na drugi TNF-a inhibitor u slucaju izostanka ucin-
ka ili nepodnosljivosti prvog.
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Moguca primjena rituksimaba ili tocilizumaba
nije, zasad, dostatno valorizirana u SpA (27,28). Zasad,
nema dokaza o djelotvornosti drugih bioloskih lijeko-
va u AS i PsA (1,2) tako i dalje postoji potreba za dje-
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OF PATIENTS WITH SPONDYLOARTHRITIDES
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Sazetak

Unato¢ napretku farmakoterapije nefarmakoloske
metode i poglavito terapijske vjezbe su osnov lijeCenja
spondiloartropatija. U ovom pregledu obradeni su razli-
¢iti programi fizikalne terapije u ankilozantnom spondi-
itisu 1 u drugim spondiloartropatijama s naglaskom na
njihovu dobrobit i potencijalne indikacije, kao 1 na ogra-
nic¢enja kako u klinickoj praksi tako i u istrazivanjima.

Dokazano je da formalna fizikalna terapija pod nad-
zorom fizioterapeuta rezultira smanjenjem boli i zakoce-
nosti, te da poboljsava drzanje, pokretljivost, funkciju i

Kljuéne rijeci

kvalitetu zivota. Osim terapijskih vjezbi na suhom, kori-
sne mogu bit i vjezbe u vodi (ukljucivo balneoterapiju),
a u najtezim slu¢ajevima moze biti indicirana i hospital-
na rehabilitacija. Lije¢nici moraju primijeniti nefarmako-
losku terapiju kao dio sveobuhvatne terapijske strategije.
Iako su podaci nedostatni da bi se utvrdilo koji se speci-
fi¢ni programi fizikalne terapije preporucuju ovaj pregled
pokazuje da je fizikalna terapija u¢inkovit oblik interven-
cije i ostaje bitni dio lijeCenja s naglaskom na kontinuira-
no i redovito provodenje terapijskih vjezbi.

ankilozantni spondilitis, fizikalna terapija, psorijati¢ni arthritis, spondiloartropatije, terapijske vjezbe

Summary

Despite the advances in the pharmacological thera-
py non-pharmacologic methods and especially therapeutic
exercise are a cornerstone in management of spondyloar-
thritides. In this review studies of various physical therapy
programs in ankylosing spondylitis and other spondylo-
arthritides are addressed with emphasis on their benefits
and potential indications as well as on limitations in clin-
ical practice and in studying these treatments.

Formal physical therapy under the supervision of
a physical therapist has been shown to diminish pain and
stiffness and to improve posture, mobility, function and

Keywords

quality of life. Apart form land exercises water therapy (in-
cluding balneotherapy) may be beneficial and in most se-
vere cases, inpatient rehabilitation may be indicated, too.
Physicians should implement such non-pharmacological
therapy as a part of a comprehensive management strate-
gy. Even though data are not sufficient to determine which
specific physical therapy programme should be recom-
mended this review demonstrates that physical therapy is
an effective form of intervention and remains an essential
part of the management with the importance of emphasis
on continued and regular exercise therapy.

ankylosing spondylitis, physical therapy, psoriatic arthritis, spondyloarthritides, therapeutic exercise

Uvod

Spondiloartropatije/spindiloartritisi (SpA) su grupa
upalnih reumatskih bolesti koje karakteriziraju zajednicka
geneticka, klinic¢ka i radioloska obiljezja. Dva najvaznija
entiteta iz te grupe su ankilozantni spondilitis (AS) i pso-
rijati¢ni artritis (PsA) (1,2). Osim osnovne podjele na pre-
tezito aksijalne i periferne oblike SpA-a, recentni klasifi-
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kacijski kriteriji su prosirili njihov spektar uklju¢ivanjem
ranih (ne-radioloskih) oblika bolesti (3,4). Rana dijagno-
stika omogucuje pravovremeno zapocinjanje terapije, ¢i-
me se u tih bolesnika postize bolji ishod (5).

Da bi se moglo odgovarajuce planirati terapijske
intervencije potrebno je uciniti sveobuhvatnu ocjenu,
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kako aktivnosti bolesti, tako i funkcionalnih moguénost
bolesnika. Tradicionalno se u nasoj klinickoj praksi kori-
ste neke od metoda ocjene koje nisu opéeprihvacene, ali
koje su se kroz niz godina, pa i desetljeca primjene uvri-
jezile (6). Unatrag 15-ak godina osmisljeni su validirani
instrumenti za mjerenje aktivnosti bolesti, funkcionalne
sposobnosti ili pojedinih relevantnih mjera pokretljivo-
sti i to prvenstveno za AS (npr. BASFI - Bath Ankylo-
sing Spondylitis Functional Index, BASDAI - Bath An-
kylosing Spondylitis Disease Activity Index, BASMI -
Bath Ankylosing Spondylitis Methrological Index), a za
neke od tih mjera je potvrdena pouzdanost i valjanost u
njihovoj hrvatskoj inacici (7-9). Najnovije mjere aktiv-
nosti bolesti kao $to je ASDAS (Ankylosing Spondylitis
Disease Activity Score) ukljucuju i objektivne laborato-
rijske parametre (C reaktvni proten - CRP), §to treba do-
biti potvrdu u daljnjim studijama bolesnika sa SpA-ma
(10,11). Bolesnici sa SpA-ma imaju loSe pokazatelje fi-
zicke funkcije kao 1 kvalitetu zivota povezanu sa zdrav-
ljem, $to je u medusobnoj ovisnosti (12). U bolesnika s
AS-om pokazano je da modificirana Schoberova mjera
korelira s dvjema domenama multidimenzionalnog ge-
nerickog upitnika SF-36 (fizickom ulogom i tjelesnom
boli), dok BASDAI i BASFI imaju zna¢ajnu negativinu
korelaciju sa svim domenama SF-36, osim opéeg zdravlja
(13). Za razliku od prijasnjih stavova, danas je poznato
da je i PsA Cesto destruktivan i dovodi do kroni¢ne nes-
posobnosti (14). U presjecnoj studiji 143 odrasla bole-
snika s PsA-om nadena je korelacija izmedu domena fi-
zi¢kog zdravlja upitnika SF-36 i viSe parametara aktiv-
nosti bolesti, a poglavito broja bolnih zglobova i ispiti-
vaceve globalne ocjene aktivnosti bolesti (15).

Pri osmisljavanju rehabilitacijskih programa u
bolesnika sa SpA-ma moramo voditi racuna i o umo-
ru, kao vaznom opéem simptomu koji je izrazen u oko
polovice bolesnika s AS-om, a u PsA u oko Y4 bolesni-
ka, a u potonjem je na primjer potvrdeno da je osjet-

ljiv na promjene stanja (16-18) (fuzija kostovertebral-
nih zglobova, ankiloza torakalne kraljeznice, i zahva-
¢enosti prednjeg dijela presnog kosa), za koje je izvi-
jesteno da se javljaju, ovisno o fazi i trajanju bolesti, u
oko jedne Cetvrtine do vise od polovice bolesnika (19-
23). U PsA-u kozne promjene dodatno pridonose sve-
ukupnom negativnom uciniku bolesti (24). lako je te-
zina 1 pro§irenost kozne bolesti u korelaciji s rizikom
za pojavu artritisa nije naden konzistentan odnos tezi-
ne koznih i zglobnih manifestacija bolesti, ukljucivo i
mjera aktivnosti (25-29).

Za PsA podaci o vi$oj ucestalosti osteoporoze su
proturjecni (38-43).

Kada govorimo o SpA-ma mora se imati na umu
i ¢injenica da se uglavnom radi o osobama koji su u rad-
no-aktivnoj dobi, a njihova radna sposobnost moze bi-
ti znacajno narusena. U bolesnika s AS-om nadena je
korelacija umirovljenja, odnosno radne nesposobnosti
s fizickom zahtjevnosti posla kao i s trajanjem bolesti
(44,45), au bolesnika s PsA-om je smanjena radna spo-
sobnost bila povezana s niskim stupnjem obrazovanja,
stupnjem nesposobnosti, erozivnim promjenama skele-
ta, zenskim spolom i s trajanjem bolesti (46).

Glavni zdravstveni problemi pacijanata s AS-om
i PsA-om su utvrdeni kroz proces konsenzusa u sklo-
pu Medunarodne klasifikacije bolesti, nesposobnosti i
zdravlja (engl. skr. ICF), koja je temeljena na biopsiho-
socijalnom prinicipu (24,47-49). To je vazno jer nam
dijagnoza sama po sebi ne ukazuje na to $to bolesnik
moze raditi, koja je njegova prognoza, koje su njegove
potrebe ili koliko stoji njegovo lijeCenje. A, ICF je uni-
verzalni konceptualni okvir, koji pokriva ukupni spek-
tar problema u misi¢nokostanim bolestima i stanjima, te
ukljucuje i kontekstualne ¢imbenike koji su u meduod-
nosu sa sastavnicama tjelesnih funkcija i struktura ak-
tivnosti i sudjelovanja, $to je nuzno u planiranju i pro-
vodenju terapijskih intervencija (50-53).

Nacéela lije¢enja bolesnika sa spondiloartropatijama

Buduc¢i da je uzrok SpA-a nepoznat lijeCenje je pri-
marno usmjereno na suzbijanje upalne aktivnosti s po-
sljedi¢nim smanjenjem boli i zakoc¢enosti, kao i sprecava-
njem ili barem usporenjem razvoja strukturnih promjena,
s poboljsanjem funkcionalnog statusa i reintegracijom u
sve aktivnosti svakodnevnog zivota. U skladu sa zahti-
jeva lijeCenja s ciljem postizanja remisije te s nac¢elima
ICF-a provodenje svih terapijskih intervencija zahtijeva
Cesce pracenje bolesnika i svakodnevnu komunikaciju
svih ¢lanova multidisciplinarnog tima, s bolesnikom u
srediStu (54,55). Takav pristup u lijeCenju kroni¢ne bo-
lesti, kakve su SpA-e, potice bolesnika da §to vise 1 sam
aktivno sudjeluje u svom lijeenju, da Sto vise preuzima
odgovornost u odlukama vezanima za svoju bolest, a u
obzir se uzimaju vlastite preferencije i socijalni kontekst,
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§to u konacnici rezultira boljim ishodima (56,57). Sve-
obuhvatni okvir ocjene i intervencija u sklopu fizikalne
medicine i rehabilitacije prikazan je u tzv. Bijeloj knjizi,
koja je prevedena i na nas jezik (58).

Opcenito, lijeCenje bolesnika sa SpA-ma obuhvaca:
edukaciju, razli¢ite oblike funkcionalnog lijecenja (prven-
stveno individualno planiranu primjenu razli¢itih modali-
teta fizikalne terapije), odgovarajucu farmakoterapiju i ki-
rursko lijeCenje. Farmakoterapija je znacajno napredovala.
ali nije tema ovog napisa, dok se kirursko lijeCenje najcescée
odnosi na ugradnju zglobnih endoproteza (kuka, rjede ko-
ljena), a dolazi u obzir i dorzalna klinasta osteotomija kra-
ljeska s ciljem ispravljanja izraZene kifoze (59-64).

Nefarmakoloske nekirurske intervencije su pre-
poznate kao izuzetno vazne u bolesnika sa SpA-ma,

Reumatizam 2011. ¢ 58(2)



pa se i u smjernicama za AS i PsA naglasava potreba
njihovog provodenja u svim fazama i oblicima bole-
sti (65,66).

Nacelno, lije¢enje treba prilagoditi manifestaci-
jama bolesti (aksijalna, bolest, periferna bolst, zahva-

Edukacija

¢enost enteza, izvanzglobni znakovi i simptomi bole-
sti), aktualnim stupnjem znakova i simptoma odnosno
upalne aktivnosti bolesti i prognosti¢kim ¢imbenicima,
te opéem stanju bolesnika (npr. dob, spol, komorbidite-
ti, komedikacija, psiholoski ¢imbenici).

Glavni ciljevi edukacije su povecanje znanja, utje-
caj nanavike i ponasanja kao i poboljSanje samoucinko-
vitosti. Stoga, edukativni programi obuhvaéaju upozna-
vanje bolesnika i obitelji, pa i kolega na radnom mjestu
(a poglavito nadredenih) o prirodi i tijeku bolesti, mo-
gucnostima samolijecenja, te konzervativnog i/ili opera-
tivnog lijecenja, vaznosti promjene dosadas$njih Zivotnih
navika, te na¢inima obavljanja svakodnevnih i profesio-
nalnih aktivnosti, a ukljucuje i uporabu pomagala.

U sklopu edukacije bolesnike je potrebno upozna-
ti i s moguénoscéu bavljenja odredenim sportsko-rekre-
ativnim aktivnostima, prilagodenih zdravstvenom sta-
nju i sezoni, §to moze pridonijeti poboljsanju funkcio-
nalnog stanja. To se poglavito odnosi na AS. Bolesniku
je potrebno naglasavati pozitivne strane sporta i rekrea-
cije kao jednog od oblika funkcionalnog lijecenja, iako
odredeni antropometrijski i kostano-misiéni ¢imbenici,
te abnormalnost plu¢ne funkcije mogu biti uzrok slabi-
joj toleranciji napora i opterecenja. Pri tome se prepo-
rucuju one aktivnosti kojima ¢e se favorizirati rezultati
koji se postizu i ciljanim terapijskim vjezbama, na pri-
mjer ledno plivanje, hod na skijama, kosarka, badmin-
ton ili odbojka. S druge strane ne preporucuju se spor-
tovi i rekreativne aktivnosti koji su povezani s napreza-
njem pektoralnih misica i poja¢avanjem kifoze torakal-
ne kraljeznice, pokretanjem unatrag, te prekomjernim
protresanjem kao $to su npr. hokej, voznja bicikla, ve-
slanje, skijaski skokovi, prsno plivanje, skokovi u vis i
u dalj ili boks (67,68).

Bolesnici trebaju znati i vjerovati u to da ulaganje
vremena i energije u programe nefarmakoloskih, a po-
glavito fizikalno-trerapijskih intervencija rezultira razu-
mnim smanjenjem nesposobnosti i poboljSanjem kvalite-
te zivota (69,70). U nas na primjer Hrvatska liga protiv
reumatizma provodi edukativne aktivnosti putem tiska-
nih materijala (npr. edukativnih knjizica, Casopisa Re-

Zastita zglobova, drzanje i odmor

uma), svoje web-stranice ili putem predavanja i javnih
akcija (71,72). Ipak, odaziv za takve aktivnosti je s ob-
zirom na potencijalni broj bolesnika relativno mali, pa u
tom smislu jos trebamo raditi na podizanju svijesti nasih
bolesnika i cijelog drustva (73). U razvijenim zemljama,
gdje postoje i znacajno veci izvori financiranja, evaluaci-
jainterdisciplinranih edukacijskih te¢ajeva (6 modula po
90 min,) pokazala se opravdanom glede samo-ocjenju-
jucih mjera bolesti, stope povratka na posao i ekonom-
skih pokazatelja, uklju¢ivo i odnos troskovi-ucinkovitost
(74,75). U svezi savjeta bolesnicima s AS-om pokazano
je da su na prvom mjestu po ucestalosti davani oni o po-
trebi svakodnevnog vjezbanja (69 %), Sto su, uz potrebu
za dovoljnim kretanjem (55 %), i bolesnici stavili medu
glavnim prioritetima (50 %). Ostali aspekti vazni za bo-
lesnike bili su tvrdi madrac (53 %), izbjegavanje upora-
be velikih jastuka (42 %), odrzavanje uspravnog polozaja
(38 %), te provodenje odgovarajucih sportskih aktivno-
sti (36 %) (76). I u PsA-om je istaknuta zelja bolesnika
za informacijama o svojoj bolesti i 0 mogu¢nostima li-
jeCenja, a osmisljeni su i upitnici za provjeru znanja bo-
lesnika (77,78). Znanje i dobro fizicko funkcioniranje je
u pozitivnoj korelaciji s angazmanom bolesnika, a edu-
kacija je vazan element u lijeCenju, jer ti bolesnici imaju
brojne nerijeSene potrebe u pogledu skrbi (79).

U zadnjih 15-20 godina sve se viSe naglasava vaz-
nost kognitivno-biheviorijalnog pristupa u sklopu edu-
kacije bolesnika s reumatskim bolestima, §to se poka-
zalo ucinkovitim, iako su potrebna daljnja istrazivanja
glede definiranja profila bolesnika za koje bi to bilo pri-
kladno, te naravno ostaje razrijesiti pitanja odnosa tros-
kova i u€inkovitosti u svakoj pojedinoj sredini (80-82).
Poglavito je vrijedno naglasiti neke savjete koji se ne-
rijetko zanemaruju u bolesnika sa SpA, a to su zastita
zglobova i potreba za odmorom, te pravilna postura, s
tim da se potonje prvenstveno odnosi na AS.

Bolesnike treba savjetovasti da nauci razumijeva-
ti i poStovati bol. Stresni polozaji i pokreti mogu pove-
¢ati rizik od nastanka zglobnih oStecenja i deformaci-
ja, kao $to su na primjer nosenje teskih predmeta preko
ramena ili u rukama. Takoder, treba izbjegavati drzanje
zglobova 1/ili skupine zglobova u jednom te istom po-
lozaju duze vrijeme. Ekonomiziranje utroska energije i
smanjenje stresa na ostecene strukture moze se, izmedu
ostalog, provesti pravilnom raspodjelom posla (vise puta
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manje intenzivno), ali i uporabom razli¢itih pomagala, na
primjer za oblacenje, obuvanje, noSenje tereta, prilikom
hodanja i dr. Ako su zahvaceni zglobovi nogu preporuca
se izbjegavati hod po neravnom terenu (83,84).
Drzanje je posebno vazno za bolesnike s aksijal-
nom SpA-om, poglavito AS-om. Naime, u pocetnoj fa-
zi bolesti, najprije nastupa smanjenje lumbalne lordoze,
potom pojacanje torakalne kifoze i gubitak vratne lordo-
ze, dok glava protrudira prema naprijed. U kasnijoj fa-
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zi bolesti obi¢no javlja fleksijska kontraktura kukova, a
potom kompenzatorno, s ciljem poboljSanja ravnoteze i
vida, i fleksija u koljenima. Ovakvo drzanje se naziva i
“stav skijasa”. Biomehanic¢ko gledano ono je neucinko-
vito u smislu odrzavanja optimalne ravnoteze, jer se po-
mice centar gravitacije. IstraZivanja su pokazala da po-
remecaj posturalne stabilnosti imaju ve¢ i bolesnici u ra-
noj, a ne samo oni u kasnijoj fazi bolesti (85). Stoga, ia-
ko bolesnik spontano zauzima fleksijski polozaj s ciljem
smanjenja bolova, treba ga savjetovati da to ne Cini, jer
pravilno tjelesno drzanje omogucuje ucinkovitije kori-
Stenje tijela i Cuvanje energije. Provodenje ergonomskih
savjeta kako zadrzati dobro drzanje tijela na poslu, kod
kuce i tijekom aktivnosti u slobodno vrijeme poboljsat
¢e dugorocni ishod bolesti. Savjeti su poglavito vazni u
bolesnika koji imaju sjedeéi posao ili trebaju biti duze
vrijeme u jednom-te-istom poloZzaju, poglavito nagnuti
trupom prema naprijed. Op¢i savjet je da redovito pro-
mijene polozaj, da se razgibaju i da provjeravaju svoje
drzanje. Drzanje je najbolje provjeriti gledajuéi se u zr-
calo ili stajanjem uza zid. Kod rada u stoje¢em polozaju
radna povrsina bi treba biti u visini koja omogucuje rad
bez sagibanja. Pri sjedenju stolica treba osigurati podrsku
za cijelu kraljeznicu, ukljucivo i vratni dio, dok kukovi i
koljena trebaju biti savijeni pod pravim kutem, a korisno
je koristiti i podloske za stopala, poglavito ako ona ne do-
sezu pod. Nasloni za ruke pomazu u smanjenju napeto-

Fizikalna terapija - op¢i dio

sti vrata. Za osobe koje provode duZe vrijeme uz osobno
racunalo jednostavna adaptacija visine ra¢unalnog mo-
nitora i stolice mogu predstavljati znac¢ajno poboljsanje.
Sjedala u automobilu bi, takoder, trebala podrzavati i vrat
i leda, a nasloni za glavu trebaju biti visoki najmanje 7
cm iznad razine o¢iju. Specijalna vanjska i unutaranja zr-
cala (retrovizori) u automobilima mogu povecati vidno
polje prema straga. Vezano za uvjete na poslu potrebno
je istaknuti vaznost profesionalne rehabilitacije, jer bo-
lest kao takva moze predstavljati zapreku ili otegotu za
obavljanje odredenih vrsta poslova (68,86).

S obzirom da su nedostatak energije i opéi umor
(molim vidjeti ranije) obiljezja upalnih reumatskih bo-
lesti, pa tako i SpA-a odgovarajuc¢i odmor je jedan od
bitnih savjeta koji mogu dati tim bolesnicima. Tesko je
re¢i koliko je odmora potrebno, jer svaki bolesnik ne tre-
ba istu koli¢inu odmora, ali op¢enito odmor treba uzeti
prije nego li se postane umoran, odnosno iscrpljen. Od-
mor, bilo lokalni ili opéi, provodi se na nacin da se spri-
jecinastanak ili pogorsaju kontrakture. Na primjer bole-
snik s AS-om moze lezati na ledima, ali sa minimalnim
podloskom (jastukom) ispod glave, dok se prevencija
fleksijskih kontraktura, odnosno istezanje moze provo-
diti na nacin da bolesnik lezi potrbuske dva puta dnev-
no kroz 20-30 minuta ili da prilikom lezanja na ledima
nogu spusti preko ruba kreveta i na taj nacin isteze flek-
sore u podrucju kuka (87,88).

Fizikalna terapija je kljucna sastavnica lijecenja
bolesnika sa SpA-ma. Njome se postiZze smanjenje bo-
li, poboljsanje pokretljivosti, snage, kardiopulmonalnih
performansi, kao i zastita i poboljSanje drzanja te preve-
niranje deformacija. Siroki spektar modaliteta fizikalne
terapije ukljucuju terapijske vjezbe (na suhom i u vo-
di), manualnu terapiju, masazu, elektroterapiju, terapij-
ski ultrazvuk, laser, elektromagnetoterapiju, te akupun-
kturu, kao i koriStenje razli¢itih toplickih i klimatskih
¢initelja (89-93). Poznato je da se metodama fizikalne
terapije, izmedu ostalog, odstranjuju slobodni kisikovi
radikali kao glavni nociceptivni ¢imbenici, a poboljsa-
va se krvni protok i cijeljenje tkiva (94-96).

Kod primjene fizikalnoterapijskih procedura vaz-
no je odabrati one koje imaju dokaze u relevantnoj struc-

Terapijske vjezbe - naéela primjene

noj literaturi. Medutim, iako je fizikalna terapija jedna
od temeljnih intervencija za bolesnike sa SpA-ma, do-
kazi za njezinu primjenu su u metodoloskom smislu
slabije snage u usporedbi s farmakoloSkim lije¢enjem.
Naime, relativno je malo klinic¢kih studija koje su zado-
voljavajuéeg nacrta, a u kojima je ispitivana ucinkovi-
tost nefarmakoloskih intervencija u SpA-ma, uklju¢ivo
i odnos prema sli¢nim studijama u drugim reumatskim
bolestima (97).

Unato¢ tome, a sukladno terapijskim preporu-
kama, u studiji istrazivanja misljenja strucnjaka gle-
de provodenja mjera fizikalne terapije, velika vecéina
drzi da su one indicirane kako u ranom AS-u (88 %
struc¢njaka), tako i u AS-u duzeg trajanja (94 % struc-
njaka) (98).

Terapijske vjezbe su najvredniji dio nefarmako-
loskih intervencija u SpA-ma. One imaju preventivni i
terapijski karakter. Osim brojnih ranije navedenih pozi-
tivnih u€inaka, prvenstveno onih biomehanickih, redo-
vito provodenje terapijskih vjezbi ¢e u nekih bolesnika
rezultirati smanjenom potrebom za analgeticima/NSAR.
Noviji radovi ukazuju da dinamicke vjezbe dovode do
poviSenja vrijednosti ¢imbenika rasta inzulina-1 (engl.
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skr. IGF-1), $to moze igrati ulogu u dobrobiti kojaa se
njima postize (99). Program i intenzitet kineziterapije
prilagodava se prvenstveno aktivnostima bolesti i funk-
cionalnom statusu. Treba izbjegavati sukretnje i voditi
racuna o potencijalnim kontraindikacijama (npr. atlan-
toaksijalna dislokacija, spondilodiscitis) i o komplika-
cijama (100-102). Intenzitet i trajanje vjezbi treba pove-
¢avati postupno. U upalnim reumatskim bolestima bol
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se, tipicno, pojacava kod inaktivnosti, a smanjuje raz-
gibavanjem, ali u pocetku provodenja rezima terapij-
skih vjezbi bol se moze pojacati (93,97). Isto tako, iako
u pocetku vjezbanje moze dovesti do poja¢anja umora,
poboljsanje opéeg stanja acrobnog kapaciteta rezultira
smanjenjem stupnja umora, kao i dobrobitima mental-
nog stanja bolesnika (103).

Terapijske vjezbe se mogu provoditi na vise na-
¢ina - u zdravstvenim ustanovama, kod kuce, individu-
alno ili grupno, na suhom ili u vodi, a prema tipu vjez-
bi stati¢ke ili dinamicke. U bolesnika sa SpA-m provo-
de se vjezbe istezanja, opsega pokreta i snazenja poje-
dinih misi¢a/misi¢nih skupina, a poglavito kraljeznice,
prsnog koza, te korijenskih i perifernih zglobova, kao i
vjeZbe aerobnog kapaciteta (93,104).

Istezanje miSiéa, njihovih tetiva i ligamenata pri-
donosi boljem opsegu pokreta i poboljsava drzanje. U
AS-u skracenje i napetost miSi¢a poglavito je izraZzeno u
sternokleidomastoidnom misicu, trapeziusima, adukto-
rima 1 fleksorima ramenog obruca, fleksorima i adukto-
rima kuka, miSi¢ima straznje loZe natkoljenice i gastro-
knemiusima. Kako bi se poboljsao u¢inak vjezbi iste-
zanja moZze im prethoditi ili se provode istovremeno s
toplinskim procedurama. U cilju istezanja najcesce se
primjenjuje metoda kontrakcija-relaksacija (105). Ona
ukljucuje maksimalno izometri¢nu kontrakciju kroz 3
sekunde u polozaju maksimalne istegnutosti misi¢a, a
uslijedi relaksacija u trajanju 2 sekunde i daljnje pasiv-
no istezanje misica kroz slijede¢ih 6 sekundi. Ovaj ci-
klus se ponavlja najmanje tri puta. Vazno je da bolesnik
osjeti istezanje u odredenoj regiji. U slucaju polaganog
produzenog istezanja ono se mora odrzati izmedu 30 i
60 sekundi (106).

Vjezbe opsega pokreta provode se izvodenjem
pokreta kroz cijeli moguci opseg. Vjezbe obavezno
moraju ukljucivati i vjeZbe pokretljivosti prsnog kosa.
Stoga, u bolesnika s AS-om najvaznije grupe vjezbi su:
vjeZbe mobilizacije kraljeznice, vjezbe za mobilizaciju
prsnog kosa i vjezbe za mobilizaciju korijenskih i peri-
fernih zglobova.

Vjezbe za mobilizaciju kraljeZnice se mogu izvo-
diti iz potrbusnog, cetveronoznog ili sjede¢eg poloza-
ja, anacelno su usmjerene ka povecanju tonusa i snage
ekstenzora trupa, te istezanju fleksora, a one za mobili-
zaciju prsnog kosa usmjerene su prema odrzavanju nje-
gove pokretljivosti i poticanju kostalnog disanja. Osim
ciljanih vjezbi disanja u tom smislu ¢e od pomoci biti 1
druge aktivnosti kao §to je pjevanje ili sviranje puhac-
kog instrumenta.

VjeZbe snazenja su vazne jer u upalnim reumat-
skim bolestima moZze nastupiti gubitak misiéne snage,
kako zbog inaktivnosti tako i zbog same upale. U osmi-
Sljavanju programa tih vjezbi, potrebno je posebnu po-
zornost staviti na jacanje antigravitacijskih misié¢nih
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grupa, dakle ekstenzora vratne, prsne i slabinske kra-
ljeznice (erectori spine) te na gluteuse. Ne smije se za-
nemariti niti ja¢anje ostalih misiénih grupa, poglavito
onih koji pokrecu trup lateralno, kao i torakalnih rota-
tora (93,104).

Posebnu skupine ¢ine vjezbe kardiovaskularnog
treninga, a a najcesce se primjenjuju rekreativne aktiv-
nosti kao $to su plivanje, voznja biciklom, trcanje ili
zustri hod. S poboljSanjem pokretljivosti prsnoga kosa,
kardiovaskularni trening pomaze mobilizaciji zglobova
u tom podrucju kao i poboljSanju vitalnog kapaciteta.
Redovite kardiovaskularne vjezbe imaju i druge brojne
dobrobiti ukljuc¢ivo kontrolu tjelesne tezine, prevenci-
ju srcanih bolesti i dijabetesa, a mogu poboljsati i spa-
vanje, relaksirajuce su i imaju povoljan u¢inak na cijeli
organizam (93). Dva bitna elementa povezana s aerob-
nim kapacitetom bolesnika su tjelesna grada i periferna
miSi¢na snaga. Potonja je znacajna odrednica aerobnog
kapaciteta ne samo u bolesnika s ankilozantnim spon-
dilitisom, vec¢ i kod kroni¢nog zatajenja srca ili kronic¢-
ne opstruktivne bolesti plu¢a (107-110).

Zabolesnike s AS-om osmisljeni su i neki posebni
oblici terapijskih vjezbi, a jedan od specificnih progra-
ma vjezbi za bolesnike s AS-om je tzv. “Global Posture
Reeducation Method” (GPR). Osniva se na misljenju da
sve vrste vjezbi nisu korisne za bolesnike s AS-om, ve¢
je potrebno usmyjeriti se na miSi¢ne lance koji su skra-
¢eni, kao Sto su straznji staticki lanac, prednji dijafra-
gmalni lanac, anteromedijalni lanac zdjeli¢nog obruca
i skapularni lanac (111,112).

Terapijske vjezbe u vodi (hidrokineziterapija) i
balneoterapija se tradicionalno primjenjuju u lijecenju
bolesnika sa SpA-ama. lako se ova dva pojma u praksi
nerijetko shvacaju kao istoznacnice, vazna razlika je u
tome da kod balneoterapije koristimo dobrobitima ra-
zlicitih okolinskih ljekovitih ¢initelje kao §to su na pri-
mjer kemijski sastav vode (minerali), peloidi, plin ili kli-
matske prilike, a kod vjezbi u vodi samo prednostima
vode kao medija (113-115). Poznati su fizioloski ucinci
hidroterapije, a oni uklju¢uju hemodinamske, neuromu-
skularne 1 metaboli¢ke promjene i promjene u elasti¢-
nosti mekih tkiva. Toéni mehanizmi pozitivnih uéina-
ka balneoterapije u reumatskim bolestima nisu do kraja
razjas$njeni, iako se, opéenito ne dvoji o njezinoj dobro-
biti, barem za neke bolesnike (116). Recentni rad Ola-
ha i sur. usporedbe terapije u vodi iz vodovoda i u mi-
neralnoj vodi ukazao je da potonja ima izrazitije fizio-
loske ucinke na neke od pokazatelja upale i razinu lipi-
da u serumu (117). Vjezbanje u vodi se koristi s ciljem
poboljsanja cirkulacije, miSi¢ne snage, viskoelasticite-
ta zglobova, fleksibilnosti i opseg pokreta, koordinaci-
je, kardiovaskularnog i respiratornog kondicioniranja,
kao i1 za smanjenje boli i miSi¢nog spazma (104,115).
Voda ima viSu specifi¢nu toplinu i termalnu vodljivost
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pa je pogodna za brzo zagrijavanje ili hladenje tijela, a
ostale prednosti su da osigurava odli¢an kontakt s ko-
zom, ne mora se pri¢vrséivati uz tijelo i ne sputava po-
kret tijekom zagrijavanja ili hladenja. Sila uzgona po-
maze u smanjenju stresa i kompresiji na zglobove koji
nose tezinu, misiée i vezivno tkivo, ali moze se koristiti
i kao protusila. Naime, kod imerzijske hidroterapije od-
tereCuju se anatomske strukture koje nose tezinu tijela,
omogucujuci bolesnicima sa zglobovima osjetljivim na
opterecenje da vjezbaju prouzrokujuci manje traume i
boli. Medutim, otpor kod provodenja vjezbi protiv sile
uzgona ili ovisan o pomicanja tijelau vodi ili same vode
pomaze bolesnicima u vjezbama povecanja snage (118).
Hidrostatski tlak vode povecava protok krvi kroz misi-
¢e, a kardiovaskularni ucinci posljedica su prvenstveno
njegovog djelovanja. Vjezbe u vodi pri 1/2 ili 1/3 brzi-
ne imaju isti uc¢inak na metaboli¢ku izmjenu kao i vjez-
be na suhom (na tlu) u punoj brzini (119). Otpor koji se
javlja pri ubrzanju tijela u vodi povecava stupanj meta-
bolizma i energetski utrosak, mjereno putem potrosnje
kisika i to priblizno s ¢imbenikom 3 odnosa aktivnosti
izvodene u vodi i na suhom (120). Uranjanjem cijelog
tijela u vodu ubrzava se disanje zbog preraspodjele ven-
ske krvi s periferije u centralnu cirkulaciju, ¢ime se po-
vecava cirkulacija u prsnom kosu, dok hidrostatski tlak
na prsni ko§ povecava otpor Sirenju pluca (121). Ura-
njanjem tijela do razine vrata u vodu smanjuje se volu-
men ekspiratorne rezerve za 50 % i vitalni kapacitet za
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6-12 %; Sto sve zajedno povecava ukupni rad pluca za
60% (122-124). Takvo optereéenje respiratornog su-
stava moze se koristiti za poboljSanje efikasnosti i sna-
ge diSnog sustava, $to je napose vazno za bolesnike s
AS-om. U terapijskom bazenu bolesnik moze izvoditi
vjeZbe otvorenog ili zatvorenog kinetickog lanca (dno
bazena se koristi da bi se fiksirao distalni ekstremitet).
Tip vjezbi koji se izvodi u vodi mora biti dobro osmi-
Sljen i prilagoden razli¢itim stanjima, jer, nacelno, u vo-
di se bolesnik osjeca slobodnije, pa postoji opasnost od
ucinka kompenzatornih pokreta, buduci da takvi pokre-
ti mogu uzrokovati probleme u drugim podrucjima. Na
primjer, ako bolesnik ima ogranic¢en opseg pokreta u ra-
menima te poveca pokrete u slabinskom ili vratnom di-
jelu kraljeznice da bi pravilno mogao zamahnuti rukom
izvan vode tijekom plivanja slobodnim stilom, rezulta-
ti mogu biti tegobe u navedenim dijelovima kraljeznice
(125). To mozemo izbjedi ili ublaZziti primjenom naoca-
la za plivanje, poglavito kod odredenih tehnika plivanja
(npr. slobodni stil). Osim toga, naocale za plivanje §ti-
te o¢i od klora koji moze iritirati oko i eventualno pota-
knuti uveitis, koji je relativno ¢est u bolesnika s nekim
oblicima SpA-a (126). Kod jake zakocenosti vrata mo-
Ze se koristiti i disalica.

Neka istrazivanja su pokazala da se vjezbanjem
u vodi moze usporiti gubitak mineralne gustoée kosti u

.....

snicima sa SpA-ma (127).

NajviSe rezultata o u¢inku terapijskih u SpA-ma
se odnosi na AS. Neka istrazivanja prepoznala su u¢in-
kovitost terapijskih vjezbi koje se provode kod kuée u
smislu smanjenja bolova, poboljSanja pokretljivosti kra-
ljeznice, poboljsanja funkcije kao i smanjenja aktivnosti
bolesti (128,129). Ipak, vise njih je ukazalo na ¢injeni-
cu da bolesnici preferiraju provodenje kineziterapijskih
programa pod stru¢nim nadzorom, te u zdravstvenim
ustanovama, u odnosu na individualne vjezbe kod ku-
¢e, 1 to prvenstveno zbog vece stimulacije i motivacije,
te boljeg drustvenog kontakta i komunikacije s ostalim
bolesnicima. Tako su rezultati studija pokazali da su naj-
uspjesniji intenzivni grupni fizikalnoterapijskih progra-
mi, dok bi u suprotnom, odnosno u sluc¢aju da terapijske
vjezbe nisu bile stru¢no nadzirane, intenzivne i ustraj-
ne nastupila daljnja progresija smanjenja pokretljivosti
(92,130-135). U studiji Santosa i suradnika provedeno
je istrazivanje o uéinku intenziteta i frekvenciji izvode-
nja vjezbi na aktivnost bolesti i na funkciju u bolesnika
s AS-om (136). Vjezbe umjerenog stupnja su bile pove-
zane s poboljSanom funkcijom i smanjenjem aktivnosti
bolesti dok je vjezbanje intenzivnog stupnja povezano
s poboljSanom funkcijom, ali ne i s promjenama aktiv-
nosti bolesti. Zakljucak autora je bio da je konzistenci-
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ja vjezbanja vaznija od kvalitete. U nekoliko studija se
naglasava da duZzina trajanja bolesti nema utjecaja na re-
zultate tretmana, odnosno da je moguce sprijeciti daljnje
smanjenje funkcije kraljeznice i poboljsati opce stanje
bez obzira na duzinu trajanja bolesti (132,137).

Malo je studija koje su istrazivale dugotrajni uci-
nak fizikalne terapije. Viitanen i suradnici su pokusali
utvrditi ima li trotjedni rehabilitacijski program u zdrav-
stvenoj ustanovi (primjena razli¢itih modaliteta fizikal-
no-terapijskih postupaka: hidroterapija, grupna i indi-
vidualna medicinska gimnastika, masaza i dr.) u¢inak
na funkcionalnu sposobnost bolesnika i traje li taj uci-
nak 1 nakon tri godine? Istrazivanje je pokazalo blaze
kontinuirano pogorsanje prirodnog tijeka bolesti (prije
i nakon zavrSetka lijeCenja) u slijede¢im promatranim
parametrima:BASFI, BASDAI, BAS-G (Bath Ankylo-
sing Spondlitis Global score)i intenzitetu jutarnje zako-
¢enosti (mjereno na VAS-i), dok su vrijednosti DFI (Do-
ugados Functional Index) i HAQ-S (Health Assessment
Questionnaire - varijanta za spondiloartropatije) ostale
nepromijenjene, u odnosu na vrijednosti nakon zavrset-
ka lije¢enja. U svjetlu dugotrajne funkcionalne procje-
ne BASFI je bio osjetljiviji indikator promjena u uspo-
redbi s HAQ-S i DFI (138).
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Fernandez-de-las-Pefias i suradnici proveli su ran-
domizirano istrazivanje kojim su ukazali na povoljne du-
gorocne rezultate terapijskih vjezbi s ciljem odrzavanja
globalne posture u lije¢enju bolesnika s AS-om. Nakon
dvanaestomjese¢nog prac¢enja bolesnika i usporedbe s
kontrolnom grupom pokazano je znac¢ajno povecanje po-
kretljivosti kraljeznice (osim za vratni segment) i kukova
praéeno rezultatom BASMI, te poboljsanje funkcijskog
indeksa za AS (BASFI indeks) (112,139).

U recentnom sustavnom pregledu koji je uklju-
¢io 11 randomiziranih kontroliranih studija s 763 bole-
snika, naden je umjereni stupanj ucinkovitosti terapij-
skih vjezbi u ku¢i ili terapijskih vjezbi pod nadzorom
fizioterapeuta u usporedbi prema nevjezbanju. Potvr-
deno je da grupne terapijske vjezbe imaju bolji rezultat
nego vjezbanje kod kuée, dok je dodatna primjena to-
plickih terapijskih Cinitelja u kombinaciji s tjednim te-
rapijskim vjeZbama imala bolji u¢inak nego samo tjed-
ne grupne terapijske vjezbe (140). Ipak, autori su, tako-
der zakljucili da su, opéenito, dokazi niske kvalitete, da
su studije provedene na relativno malom broju ispita-
nika, s metodoloskim nedostacima glede standardizira-
ne kontrolne grupe, da su intervencije nedovoljno pre-
cizno opisane, da su u razli¢itim radovima koristeni ra-
zIiciti tipovi vjezbi i doze treninga, te da nisu definirani
oc¢ekivani fizioloski ucinci (140). I u drugom pregledu
studija izmedu 2005. 1 2007. o rehabilitaciji bolesnika
s AS-om pokazana su dobro poznata obiljezja, a to su,
izvjeStavanje o pozitivnim u¢incima terapijskih vjezbi,
ali 1 mali broj ispitanika i nestandardizirani ishodi re-
habilitacije (141).

U najnovijem pregledu 12 randomiziranih kontro-
liranih studija (826 bolesnika) zeljelo se utvrditi u¢in-
kovitost terapijskih vjezbi u bolesnika s AS-om u od-
nosu na preporuke Ameri¢kog drustva sportske medici-
ne (American College of Sports Medicine - ACSM) za
kardiorespiratorni fitnes, miSi¢nu snagu i pokretljivost,
kao ije li odgovarajuce mjeren fizioloski odgovorije li
mjerena adherencija za vjezbanje? U pet je istrazivanja
bio ukljucen kardiorespiratorni trening, ali samo jedan
je bio sukladan preporukama ACSM-a, te je upravo u
toj studiji pokazano najveée poboljSanje aerobnog ka-
paciteta (effect size - ES=2,19). Trening misi¢ne snage
bio je proveden takoder u pet studija, ali niti jedan nije
bio u skladu s preporukama ACSM-a, a nisu niti mjere-
ni odgovaraju¢i fizioloski odgovori. Najvise studija, njih
11 je u programu terapijskih vjezbi imalo vjezbe opsega
pokreta, a izvijeSteno je o malom poboljSanju pokretlji-
vosti kraljeznice (ES=0,02 do 0,67). Naposljetku, u Ceti-
rir studije su navedeni podaci o adherenciji za terapijske
vjezbe, ali samo je u jednoj dato dovoljno informacija za
evaluaciju mogucih utjecaja adherencije (142).

Posebno su zanimljivi radovi s ciljem ocjene
ucinka terapijskih vjezbi na pluénu funkciju. Ti isho-
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di su prouceni u prospektivnoj kohortnoj studiji koja je
ukljucila 22 bolesnika s AS-om, koji su provodili vjez-
be disanja i vjezbe za gornje ekstremiteta svakodnev-
no, kod kuce, kroz 6 tjedana. Prosjecno trajanje bolesti
u ovoj grupi bolesnika je bilo 7 godina, indeks disanja
je bio 3,1 cm, modificirana Schoberova mjera 3,9 cm,
a vrijednost BASDALI je bila 2,2. Rezultati su pokaza-
li znac¢ajno poboljsanje u vise ishoda pluéne funkcije,
ukljucujuci indeks disanja, maksimalni inspiracijski tlak,
maksimalni ekspiracijski tlak i poboljsanje cjelokupne
pluéne funkcije (143). Plu¢na funkcija je ispitana i u ra-
du Durmasa i suradnika, gdje su usporedene reedukacija
globalne posture, konvencionalne vjezbe i nevjezbanje.
U ovoj prospektivnoj nerandomiziranoj kontrolnoj stu-
diji nadeno je da su bolesnici koji su provodili vjezbe
imali znacajno pobolj$anje plu¢ne funkcije, indeks disa-
nja, smanjenje bolova, dok su posebno terapijske vjezbe
reedukacije globalne posture pokazale vece poboljSanje
u forsiranom vitalnom kapacitetu, forsiranom ekspira-
tornom volumenu u jednoj minuti i vr$nom ekspirator-
nom toku (144). U najnovijem radu Aytekina i surad-
nika pokusalo se utvrditi kakvi su uéinci tromjese¢nog
provodenja terapijskih vjezbi veceg intenziteta (5 puta
tjedno, po 30 min.) i manjeg intenziteta (manje od 5 pu-
ta tjedno) na vise ishoda u bolesnika s AS-om. Grupa s
intenzivnim treningom pokazala je poboljSanje u stup-
nju boli (VAS), udaljenosti tragus-zid, trajanju jutarnje
zakocenosti, udaljenosti prsti-pod kod pretklona, modi-
ficiranoj Schoberovoj mjeri, indeksu disanja, vrijedno-
sti BASDAI-a, BASFI-ja, te kvaiteti zivota (Ankylosing
Spondylitis Quality of Life Questionnaire - ASQoL), for-
siranog ekspiratornog volumena u drugom, a forsiranog
vitalnog kapaciteta u tre¢em mjesecu. Potvrdena je vaz-
nost redovitog vjezbanja i to preferabilno intenzivnog
(najmanje 5 puta tjedno, po 30 min) (145).

Glede terapijskih vjezbi u vodi sustavni pregled
literature za razli¢ite misi¢énokostane i neuroloske bole-
sti iz 14 baza podataka za ¢lanke izmedu sije¢nja 1980.
i lipnja 2006. (19 studija, 717 bolesnika) pokazao je da
one imaju, istina mali u¢inak glede smanjenja boli u
usporedbi s nevjezbanjem (p=0,04; standardized me-
an difference - SMD=-0,17; 95 % CI=-0,33 do -0,01),
s tim da nije bilo moguée izvuci ¢vrste zakljucke zbog
nekonzistentnosti medu studijama. Takoder, nije nade-
na razlika u smanjenju boli izmedu provodenja terapij-
skih vjezbi na suhom i u vodi (p=0,56; SMD=0,11;
95% CI=-0,27 do 0,50) (146). U novijem sustavnom
pregledu randomiziranih kontroliranih studija o ucin-
kovitosti hidrokineziterapije i balneoterapije izmedu
1990. i kolovoza 2008. pokazano je da provodenje te-
rapijskih vjezbi u vodi ima mali, ali statisticki znacajan
ucinak na smanjenje boli i s tim povezane ishode, ali su
dugotrajni ucinci nejasni. Zbog metodoloskih nedosta-
taka nije se mogao donijeti zakljuc¢ak za balneoterapi-
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ju (147). Glede balneoterapije u AS-u u studiji Altana i
suradnika ukazano je na njezina superiornost (svakod-
nevno kroz 30 minuta) u odnosu na lije¢enje bez balne-
oterapije, Sto je bilo vidljivo nakon tri tjedna u mjera-
ma aktivnosti bolesti (BASDAI), kao i u vrijednostima
Nottingham Health Profile ljestvice, stupnja boli, stup-
nja fizicke aktivnosti, globalne ocjene bolesnika i lijec-
nika, stupnja umora i stupnja poremecaja spavanja, dok
su pozitivni u¢inici nakon 24 tjedna bili znac¢ajno odrza-
ni samo u parametrima modificirane Schoberove mjere
i globalne bolesnikove ocjene (148). Aydemir i surad-
nici su u svojoj studiji koja je ukljucila 28 bolesnika s
AS-om (27 muskaraca i 1 zena) istrazili u¢inak balneo-
terapije (kroz 3 tjedna, 30 min/dan, 5 dana/tjedan), a re-
zultati su pokazali znacajan ucinak samo na vrijednost
BASMI (P <0,05), dok unato¢ tendenciji k poboljSanju
nije dostignuta statisticka znacajnost za BASDAI, glo-
balni indeks bolesti, indeks disanja, neke prametre SF-
36, kao i rezultate testova pluéne funkcije (149). Razli-
¢iti elementi balneoterapije, koji ukljuuju primjenu pe-
loida ili obi¢ne vode i klimatske ¢imbenike pokazali su
se u¢inkovitima u lijeCenju bolesnika s AS-om, koji su
rehabilitaciju provodili na Mrtvom moru (Izrael). Na-
kon dvotjednog tretmana i u tromjese¢nom pracenju u
obje je grupe nadeno poboljsanje u vrijednostima BAS-
DAI (p=0,002), stupnju boli (VAS) (p=0,002), pokret-
ljivosti kraljeznice (VAS) (p=0,011), au kvaliteti zZivota
(SF-36) samo za kombiniranu grupu primjene peloida i
klimatskih ¢initelja (150). Studija Staalesen Strumse i
suradnika je za cilj imala utvrditi i usporediti dugotraj-
ni uéinak Cetverotjednih rehabilitacijskih programa za
bolesnike s AS-om provedenih u podruc¢ju Sredozemlja
iu Skandinaviji (Norveskoj). ASAS20 pobolj$anje na-
kon 16 tjedana utvrdeno je u 50 % bolesnika lije¢enih u
sredozemnom i 23 % bolesnika u norveskom okruzenju
(P=0,006), kao i vece poboljsanje u mjerama pokret-
ljivosti kraljeznice i skoro svim mjerama bolesnikove
ocjene zdravstvenog statusa (ASAS-sastavnice), dok ni-
je bilo razlike glede fizickog kapaciteta (151).

U najnovijem pregledu recentnih radova razlici-
tih fizikalno-terapijskih intervencija u bolesnika s AS-
om (sije¢anj 2009.-lipanj 2010.) potvrdeno je da su naj-
viSe proucene terapijske vjezbe, a da rezultati podrza-
vaju njihovu primjenu u lijecenju bolesnika s AS-om, s
naglaskom potrebe za kvalitetnim studijama i za druge
fizikalno-terapijske modalitete (152).

S obzirom na ve¢ Siroku primjenu bioloskih lije-
kova u lije¢enju bolesnika sa SpA-ma, logi¢no je da su
se u literatiru pojavili radovi u kojima se istrazuje uci-
nak fizikalne terapije u bolesnika lije¢enih upravo tim
lijekovima. Masiero i suradnici su proveli randomizira-
nu kontroliranu studiju u bolesnika s AS-om na stabilnoj
dozi blokatora TNF-a, u kojoj su potvrdili da kombini-
ranje intenzivnih grupnih vjezbi s edukacijsko-bihevi-
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orijalnim programima ima bolje uc¢inke od samih edu-
kacijsko-biheviorijalnih programa ili kontrole i to gle-
de rezultata BASMI i BASDALI, indeksa disanja i veci-
ne mjera aktivnog opsega pokreta (153). Sli¢no kao i za
vjezbe na suhom Colina i sur. su istrazili u¢inak kombi-
niranog lijecenja rehabilitacije u toplicama s bioloskim
lijekom (etanerceptom) u usporedbi s primjenom samog
bioloskog lijeka. U svakoj od grupa bilo je po 30 bole-
snika, a u grupi koja je ukljucila rehabilitaciju program
jetrajao 7 dana. Rezultati su ukazali na znacajno pobolj-
Sanje funkcije i kvalitete Zivota u grupi s kombiniranom
terapijskom intervencijom §to je bilo zamjetno ¢ak 316
mjeseca nakon intervencije (154).

Nedavno se pokusalo detaljenije identificirati ko-
jibolesnici s AS-om imaju najvise dobrobiti od grupnih
terapijskih vjezbi. U prospektivnoj kohortnoj studiji 35
bolesnika s AS-om koji su imali prosjecno trajanje bole-
sti 10 godina i prosje¢nu vrijednost Schoberove mjere od
2,05 cm regresijskom analizom je nadeno postojanje tri
varijable koji su prediktori uspjesnog lijecenja grupnim
terapijama definirano kao 20 % smanjenje u vrijednosti
BASFI indeksa i samoocjenjujuéeg opéeg poboljsanja:
vrijednost fizicke uloge vise od 37 (iz MOS SF-36), tje-
lesna bol visa od 27 (iz MOS SF-36) i vrijednost BAS-
DAl visaod 31. Autori su zakljucili da ako bolesnik ima
dvije od tri navedene varijable postoji znacajna vjerojat-
nost da ¢e uspjeh grupnih terapijskih vjezbi biti posti-
gnut (pozitivni odnos vjerojatnosti 11,2; 95% CI=1,7
do 76,0; post-test vjerojatnost 91 %) (155).

Plivanje se Cesto preporuca bolesnicima s AS-om,
medutim dokazi koji bi podrzavali ovu preporuku su ogra-
niceni. Prvo takvo istrazivanje je randomizirana kontro-
lirana studija Karapolata i suradnika u kojoj je na uzorku
od 37 bolesnika s AS-om usporeden slobodni stil pliva-
nja 30 minuta, tri puta tjedno, kroz 6 tjedana s dnevnim
konvencionalnim terapijskim vjezbama na suhom, ho-
danjem tijekom 30 minuta, 3 puta tjedno kroz 6 tjedana
i sa svakodnevnim konvencionalnim terapijskim vjezba-
ma na suhom te sa svakodnevnim konvencionalnim tera-
pijskim vjezbama na suhom kao samostalnom terapijom
(kontrolna grupa) (156). Nadeno je znacajno poboljSanje
u toleranciji vjezbi i pulmonalnom kapacitetu u grupi ko-
ja je kombinirala plivanje i hodanje u usporedbi prema
kontroli. Rezultati potvrduju da su oboje, i plivanje i ho-
danje, u¢inkoviti oblici aerobnog treninga za bolesnike s
AS-om. Ova studija, takoder, naglaSava vaznost ishoda
pluéne funkcije u bolesnika s AS-om u kojih su zahvace-
ni prsna kraljeznica, kosto-sternalni spojevi i sama pluca
$to dovodi do smanjenja funkcije pluca (20,157).

Studija Sundstroma i suradnika provedena u Sved-
skoj, a koja je istrazivala navike glede vjezbanja i re-
kreacijskih aktivnoti u bolesnika s AS-om, pokazala je
da su Setnja, vjezbe u bazenu i voznja biciklom najce-
$¢i oblici rekreacijskih aktivnosti, a da su najpopularni-
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je rekreacijske aktivnosti vjezbe u bazenu, Setnja i ho-
danje na skijama (158).

Glede rezultata terapijskih vjezbi u PsA-u, kaoiu
ostalim SpA-ma ima vrlo malo podataka. Neki od njih “po-
sudeni” su iz studija bolesnika s AS-om, §to onda predstav-
lja temelj za preporuku u lijecenju aksijalnog oblika PsA-a
(159). Podaci ukazuju na terapijski potencijal Mrtvog mo-
ra (Izrael) u bolesnika s psorijazom i PsA-om (160). Tako
jeustudiji Sukenika i suradnika usporeden ucinak trotjed-
nog kupanja u Mrtvom moru i helioterapijom s istim rezi-
mom, ali uz dodatnu primjenu peloida i sumpornih kup-
ki. Samo je u visestruko kombiniranoj intervenciji nadeno

statisticko poboljSanje u smislu smanjenja stupnja spinal-
ne boli (p=0,001) i pobolj$anje opsega pokreta (p=0,022)
(161). I lijeCenje naftalanom ima vaznost u lijecenju bo-
lesnika s psorijazom i PsA-om, a tu spada i nase ljeciliste
“Naftalan” u Ivani¢ Gradu (162). Do sada su uglavnom
proucavani uéinci u psorijazi (163-165). U relevantnoj li-
terature samo je jedan in extenso prikaz slucaja lijeCenja
naftalanom bolesnika sa PsA-om (166).

Prema navedenim rezultatima moze se zakljuci-
ti da terapijske vjezbe, ukljucivo i vjezbe u vodi, ostaju
jedan od glavnih nacina lije¢enja bolesnika s AS-om i
drugim SpA-ma (115).

Poteskoce i prepreke u provodenju terapijskih vjezbi
i programa rehabilitacije i mjere za njihovo unaprijedenje

Bolesnici ¢e ¢esce biti voljni provoditi terapijske
vjezbe ako su im one jasno pokazane, ako im je objas-
njena svrha njihove primjene i ako ih oni mogu provo-
diti u sigurnom okruzenju pod nadzorom fizioterapeu-
ta. Zelja i volja bolesnika da provode terapijske viezbe
znacajno je uvjetovana njihovim uvjerenjima o posljedi-
cama (167). Adherencija je jedan od najvaznijih ¢imbe-
nika uspjeha terapijskih vjezbi u SpA-ma. Prema poda-
cima iz literature ona za kratkotrajne programe terapij-
skih vjezbi (1-12 mjeseci), uz nadzor, iznosi izmedu 68
1 93 %, dok dugotrajna adherencija koja zahtijeva zna-
¢ajnije promjene stila zivota je izmedu 25 do 50%. S
uznapredovalom dobi adherencija se smanjuje. Recen-
tne studije su istrazile ¢imbenike povezane s adheren-
cijom za terapijske vjeZbe u bolesnika s kroni¢énom boli
i s reumatskim bolestima (168-171). Barlow je proveo
istrazivanje na tri fokus grupe bolesnika s AS-om i na-
Sao da su najvaznije prepreke koje su naveli bolesnici u
provodenju terapijskih vjezbi bol, umor, osjeéaj dosa-
de prilikom vjezbanja, nedostatak vremena, nedostatna
edukacija glede sigurnih tehnika vjezbanja, nedostatak
podrske obitelji i prijatelja, nedostatak opreme i prosto-
ra i stigma tijekom grupnih vjezbi. Rjesenja ponudena
za te probleme su ukljucila raznolikost rezima vjezba-
nja, provodenje vjezbi u grupi bolesnika koji su sli¢ni,
podrska od strane obitelji i prijatelja, upravljanje vre-
menom, rjeSavanje problema boli, uspostavljanje tera-

Elektroterapija

pijski vjezbi kao oblika dnevnih aktivnosti i povecanje
povjerenja da su vjezbe sigurne za pojedinog bolesnika
(172). Santos i suradnici su nasli da je suradljivost bo-
lesnika u redovitom provodenju terapijskih vjezbi po-
vezana prvenstveno s pracenjem od strane reumatolo-
ga, uvjerenjima o dobrobitima terapijskih vjezbi i s vi-
§im stupnjem edukacije (136).

U cilju utvrdivanja navika glede provodenja tera-
pijskih vjezbi, kao i identificiranja prepreka u provodenju
terapijskih vjezbi Passalent i suradnici su nedavno u Ka-
nadi proveli istrazivanje u 61 bolesnika s AS-om, prosjec-
nog trajanja bolesti 15 godina i s prosje¢nom vrijednosti
BASDALI 4,3. Veéina ispitanika je navela da nisu sudje-
lovali u provodenju terapijskih vjezbi na redovitoj osnovi
(viSe od 3 puta tjedno) unatoc pozitivnoj percepciji u smi-
slu poboljsanja fizickog zdravlja i kardiovaskularne funk-
cije. Vecina prepreka za vjezbanje identificirane u ovoj
studiji usredotocena je na koncept umora (173).

Stoga, da bi se postigla Sto bolja suradljivost bo-
lesnika, osim edukacije i to prvenstveno u smislu vazno-
sti i dobrobiti vjezbanja, bilo bi korisno da se vjezbanje
inkorporira u svakodnevnu rutinu dnevnih aktivnosti, te
osmisli na na¢in da bude raznoliko i zanimljivo, pri ¢emu
se mozemo posluziti i razli¢itim pomagalima kao $to su
lopte, elasti¢ne trake, Stapovi i sl. Koliko je god mogu-
¢e u obzir treba uzeti preferencije, ocekivanja i stavove,
odnosno izbor samoga bolesnika (93,174).

Razliciti oblici elektroterapije se koriste u klinic-
koj praksi, a objasnjenja njihovog djelovanja dobro su
poznata (95,175-177). Medutim skoro da nema kvali-
tetnog istrazivanja o njihovoj uc¢inkovitosti u SpA-ma.
U recentnoj pilot studiji ispitana je ué¢inkovitost infracr-
vene saune u prospektivnoj kohorti 18 bolesnika s AS-

Manualna terapija

om. Studija je pokazala znacajno smanjenje bolova i za-
kocenosti neposredno nakon primjene fizikalnog agen-
sa, medutim ovi ucinci se nisu zadrzali 4 tjedna nakon
intervencije (178). Istrazivanja u¢inaka elektroterapije,
kao 1 drugih oblika fizikalne terapije izazov je za neke
buduce studije.

Manualna terapija je tradicionalni nacin lijeCe-
nja, iako nema randomiziranih klini¢kih studija koji bi
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utvrdili u¢inkovitost toga fizikalnoterapijskog modali-
teta u populaciji bolesnika sa SpA-ma. Tome je vjero-
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jatno razlog i navod u standardnim udzbenicima da su
spondiloartropatije kontraindikacija za provodenje spi-
nalne manipulacije i manipulacije velike brzine (179).
Widberg i suradnici su nedavno proveli istrazivanje na
maloj kohorti bolesnika s AS-om (n=32) koji su bi-
li randomizirani na samomobilizaciju i manualnu spi-
nalnu mobilizaciju tijekom 8 tjedana ili na kontrolnu
grupu. Bolesnici ukljuceni u ovu studiju su bili dobi iz-
medu 23 1 63 godina, prosjecnog trajanja bolesti 3 go-

Akupunktura

dine i imali su stabilno farmakolosko lije¢enje. Rezul-
tati su pokazali znatno poboljSanje u indeksu disanja,
drzanju, pokretljivosti kraljeznice i rezultatu BASFI u
grupi bolesnika u kojih je provedena manuelna terapi-
ja, s tim da je znacajno poboljsanje drzanja, pokretlji-
vosti kraljeznice i BASFI indeksa zadrzano i 6 mjeseci
nakon intervencije (180). Stoga, moze se zakljuciti da
se 1 ovaj oblik terapije moze primijeniti u nekih bole-
snika sa SpA-ma.

To je sve Cesce proucavana metoda, koja ima mje-
sto u nekim reumatskim bolestima i stanjima (181). U
recentnom pregledu radova o akupunkturi u reumatskim
bolestima i stanjima pokazano je da moze biti ucinko-
vita u osteoartritisu, krizobolji i lateralnom epikondili-

Zakljué¢ak

tisu, dok je neucikovita u fbromijalgiji i u reumatoid-
nom artritisu (182). Za SpA-e postoje samo podaci za
AS, ali su niske kvalitete i temeljeni su na relativno ma-
lom broju ispitanika, pa nije moguce izvu¢i suvisli za-
kljucak (183).

Nefarmakoloske mjere osnov su lijecenja bo-
lesnika sa SpA-ma. Unato¢ tome $to se zadnjih godi-
na uocava napredak u broju i kvaliteti studija koje su
proucavale nefarmakoloske metode za SpA-e do sada
nije utvrden optimum primjene metoda fizikalne tera-
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je terapijske vjezbe, koje se moraju provoditi kontinu-
irano i redovito.
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ULTRASONOGRAPHIC SEMIOLOGY - CORRELATION BETWEEN
ANATOMY AND SONOGRAPHY OF MUSCULOSKELETAL TISSUE
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Sazetak

Ultrazvuéni (UZV) pregled kao jeftina, neinvaziv-
naineioniziraju¢a metoda oslikavanja postao je koristan
u reumatologiji jer daje brzi uvid u mekotkivne i zglob-
ne strukture misi¢nokostanog sustava. Posebna vrijed-
nost UZV ureumatologiji je u ranom otkrivanju upalnih
promjena mekog tkiva (sinovitis, tenosinovitis), kao i u
ranoj detekciji erozija kosti uz mogucénost procjene ak-
tivnosti upalnog procesa Power Dopplerom $to zajed-
no omogucuje pracenje uc¢inkovitosti medikamentozne

Kljué€ne rijeci

terapije u upalnim reumatskim bolestima. Memoriranje
i prepoznavanje specificne UZV slike pojedinih tkivnih
struktura, patoloskih procesa i artefakata pri UZV pre-
gledu (ultrazvucna semiologija) esencijalno je u savla-
davanju UZV kao dijagnosticke metode.

U ¢lanku je pregledno prikazan i slikovno popra-
¢en karakteristiCan UZV nalaz tkivnih struktura misic-
nokostanog sutava te osnovnih patoloskih promjena i
artefakata pri UZV pregledu.

ultrazvuk, miSiénokos$tane bolesti, sinovitis, tenosinovitis, tendinopatija

Summary

Diagnostic ultrasound (US) as noninvasive, non-
ionisating and cost-effective imaging diagnostic technique
has emerged as a useful imaging modality in rheumatol-
ogy for the assessment of joint and soft tissue pathology.
It can detect both early inflammatory soft tissue lesions
(synovitis, tenosynovitis) and early erosive bone lesions in
arthritis. Thus Power Doppler ultrasonography can differ-
entiate active from inactive joint processes allowing mon-
itoring of the new anti-inflammatory drugs used to treat

Keywords

inflammatory rheumatological diseases. In the process of
learning the diagnostic technique memorizing and recog-
nition of specific sonografic presentation of the different
tissue structures, pathological processes, artifacts and pit-
falls known as basic sonografic semiology is essential for
appropriate interpretation of ultrasound image.

In this paper ultrasound appearance of normal and
basic pathological findings of different structures and tissues
of musculoskeletal system is described and illustrated.

ultrasonography, musculoskeletal diseases, synovitis, tenosynovitis, tendinopathy

Uvod

Pojam semiologija potjece od grcke rijeci semei-
otikos 1 predstavlja prepoznavanje znakova. Ultrazvucna
(UZV) semiologija zna¢i prepoznavanje karakteristic-
nih uzoraka satkanih od tockastih odjeka pojedine tkivne
strukture na ultrazvucnoj slici. To prepoznavanje uzorka
(engl. pattern recognition), tj. memoriranje i prepoznava-
nje specificne UZV slike pojedine tkivne strukture esen-
cijalno je u savladavanju UZV kao dijagnosticke metode.
Pojednostavljeno, navedeno znaci da tetiva kao vezivna
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struktura ima uvijek istu UZV sliku bez obzira gdje se na-
lazi. Isto vrijedi i za kost, miSic..., odnosno svaka tkivna
struktura u misi¢énokostanom sustavu ima svoju karakte-
risticnu UZV sliku. Uz prepoznavanje normalnog nalaza
tkivnih struktura prepoznavanje karakteristicne UZV slike
pojedinih patoloskih procesa te artefakata pri UZV pregle-
du esencijalno je u interpretaciji UZV slike (1-4).

Ehogenost

Pojedine tkivne strukture imaju razli¢itu gustoéu i

)



jacinu tockastih odjeka na sivoj skali UZV slike, odnosno
razli¢itu ehogenost. Ehogenost odnosno intenzitet ultra-
zvuénog odjeka pojedine tkivne strukture moze se stup-
njevati od anehogenog, hipoehogenog, izoehogenog, hi-
perehogenog do ehogenog, ovisno u kojoj mjeri pojedi-
na struktura reflektira UZV snop prema UZV sondi. Sto
je ehogenost neke strukture jaca to ona u ve¢oj mjeri re-
flektira UZV snop prema sondi i prikazuje se svijetlije na
ekranu. Ehogene strukture u potpunosti blokiraju daljnji
prolaz UZV zraka uglavnom refleksijom UZV snopa pa
se prikazuju u potpunosti bijelo na ekranu. Ehogeno se
prikazuje kost, kalcifikati u mekom tkivu i metalna strana

Slikal. Ehogenost razli¢itih tkivih struktura
misiénokostanog sustava
Figure 1. Echogenicity of different tissue structures
of the musculoskeletal system

prazne strelice - ehogena linija kosti

puna strelica - misi¢notetivni prijelaz
iscrtkana linija: T - hiperehogena tetiva uzduzno prikazana

2 - hipoehog. potkozno masno tkivo s hiperehog. vezivnim septima

M - hipoehogeni misi¢
K - hiperehogena koza

tijela (slika 1). Suprotno tomu anehogene strukture do-
zvoljavaju nesmetani prolaz UZV zraka i stoga se prika-
zju jednoli¢no crno na ekranu. Anehogeno se ultrazvu¢no
prikazuju zdrava hijalina hrskavica i tekucina (npr. sero-
zni sinovijalni izljev ili svjeza krv). Osim anehogenog i
ehogenog kao dvije krajnosti u intenzitetu razlikuju se i
hipo i hiperehogeno te izoehogeno.

Dogovorno se ehogenost svih struktura opisuje u
odnosu na tkivo jetre. [zoehogene strukture su iste eho-
genosti kao i tkivo jetre. Hipoehogene strukture u odno-
su na tkivo jetre prikazuju se tamnije na ekranu (npr. mi-
§i¢), a hiperehogene svijetlije (npr. vezivne strukture kao
§to su tetiva, ligament, zglobna ¢ahura) (slika 1). Cesto se
pri UZV pregledu ehogenost pojedine strukture opisuje u

Karakteristican UZV prikaz pojedinih tkivnih

odnosu na susjedne strukture ili o¢ekivani normalni nalaz
pa su hipoehogene tamnije, a hiperehogene svijetlije u od-
nosu na susjedne strukture ili normalan nalaz (3,4).

Ehotekstura

UZV prikaz neke strukture moze biti homogen, t;.
jednoli¢an ili inhomogen, tj. nejednoli¢an (slika 2a, 2b).
Pojedine tkivne strukture imaju karakteristicnu ehotekstu-
ru po kojoj se prepoznaju i odstupnje od te karakteristic-
ne ehoteksture uglavnom znaci patoloski nalaz (3). Sva-
ka struktura se UZV prikazuje uzduzno (engl. longitudinal
scan) i poprecno (engl. transverse scan), a tekstura tkivana
uzduznom i popre¢nom presjeku najcesée nije ista (3,4).

Slika 2a. Bakerova cista ispunjena homogenim hipoehogenim
sadrzajem s pojedinim toc¢kastim hiperehogenim odjecima
Figure 2a. Baker cyst with homogenous hypoechoic content

with hyperechoic spots

Slika 2b. Bakerova cista ispunjena heterogenim sadrzajem
Figure 2b. Baker cyst with heterogeneous content

struktura

Koza i potkozno tkivo
Uvijek predstavjaju prvi sloj na UZV slici, tj. sloj
najblize sondi. Epidermis i dermis prikazuju se kao 1,5-
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4 mm debeli hiperehogeni sloj ¢ija debljina ovisi o re-
giji tijela koja se UZV pretrazuje. Na Power Doppler-
u (PD) normalno nema prikaza protoka u epidermisu i
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Slika 3. Koza i potkoZzno masno tkivo
Figure 3. Skin and subcutaneous fat tissue

K - koZza F - vezivna fascija misiéa M - misi¢
strelice - zakrivljena hiperehogena vezivna septa
potkoznog masnog tkiva

Slika 4. Hiperehgeni masni jastu¢i¢ u koronoidnoj udubini lakta
dislociran proksimalno izljevom u zglobu lakta

Figure 4. Coronoid fossa of the elbow with hyperechoic fat pad
dislocated proximally do to the joint effusion

Slika 5a. Misi¢ uzduzno prikazan
Figure 5a. A longitudinal scan of normal skeletal muscle

dermisu. PotkoZzno masno tkivo je razli¢ite debljine $to
takoder ovisi o regiji koja se pretrazuje, ali je i indivi-
dualno odredeno. Zato za uocavanje patoloskog nalaza
vazna je usporedba sa suprotnom stranom tijela. Masno
tkivo karakteristicno prikazuje se hipoehogeno i proze-
to je zakrivljenim hiperehogenim vezivnim pregradama
(slika 3). U potkoznom masnom tkivu moze se detekti-
rati protok u potkoznim venama (2,3).

Masni jastuéi¢

Nalaze se u razli¢itim anatomskim regijama. U
laktu s prednje strane masni jastuci¢ ispunjava korono-
idnu udubinu, a sa straznje strane olekranonsku udubinu.
U podrucju koljena nalazimo suprapatelarni masni jastu-
¢i¢ ispod tetive kvadricepsa i suprapatelarnog zglobnog
recesusa te Hoffino masno tkivo ispod patelarnog liga-
menta. Ehogenost masnog jastuci¢a ovisi o omjeru ma-
sti i rahlog vezivnog tkiva te vezivnih pregrada. Sto je
vediudio veziva to se masni jastuci¢ prikazuje ehgenije,
tj. svijetlje (2,3,5-7). Stoga se neki masni jastu¢iéi ultra-
zvuéno prikazuju hiperehogeno (npr. u podrucju lakta)
ili hipoehogeno (npr. u podrucju koljena) (slika 4).

Misi¢

Za misi¢ mozemo reéi da se opéenito prikazu-
je hipoehogeno u odnosu na tkivo jetre. Vezivno tkivo
oko misSica tj. miSiéna fascija - epimizij koji obavija ci-
jeli misi¢ kao i vezivno tkivo unutar misica - perimizij i
endomizij prikazuju se hiperehogeno. Same miSi¢ne niti
prikazuju se hipoehogeno. Kontrahiran i treniran misic
je vise hipoehogen od relaksiranog i netreniranog mi-
§ica. Na uzduznom presjeku misi¢ ima karakteristicnu
strukturu “riblje kosti” dok na popre¢nom presjeku hi-
perehogene tockice odgovaraju perimiziju i krvnim zi-
lama (slika 5a, 5b).

Prirazdoru misic¢a zbog prekida misi¢nih niti i iz-
ljeva krvi gubi se normalna ehostruktura dijela misi¢a pa
ona djeluje kao da je isprana i postaje hipoehogena do
anchogena i heterogena (slika 6a, 6b) (2,3,8-10).

Slika 5b. Misié popreéno prikazan
Figure 5b. A transverse scan of normal skeletal muscle

strelice - fascija misica M - misi¢
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Tetiva

Tetive se prikazuju kao izrazito hiperehogene fi-
brilarne strukture. U zdravoj tetivi sve fibrile teku pa-
ralelno u odnosu na uzduznu osovinu tetive jer tetiva je
izrazito pravilno usmjerena fibrilarna struktura, a izmedu
tetivnih niti nalazi se vrlo mala koli¢ina hipoehogenog
tkiva. Oko zdrave tetive u pravilu nema izljeva. Stoga na
UZV slici pri uzduznom presjeku tetive nema nepravil-
nosti u tijeku tetivnih niti (prekida ili zakrivljenosti) kao
ni fokalnih povecanja ili suzenja promjera tetive, a struk-
tura tetive je jednoli¢na bez znakova odlaganja kristala
ili tekuéine uz pravilne rubove (slika 1). Na popre¢nom
presjeku UZV se tetiva prikazuje kao okrugla ili oval-
na struktura s gustim toc¢kastim uzorkom koji odgovara
popre¢nom presjeku tetivnih niti (2,3,10).

Slika 6a. Razdor misiéa istezanjem - uzduzni prikaz
Figure 6a. Muscle tear - a longitudinal scan

kompresibilan i §to u njemu nema protoka na PD-u, dok
je zadebljala sinovija nekompresibilna uz pozitivne za-
nkove protoka na PD-u (2,3,12-15). Cesto kod kroni¢-
nog tenosinovitisa prikazuje se istovremeno izljev i za-
debljanje sinovijalne membrane (slika 7).

Entezopatija predstavlja degenerativne promjene
na pripoju tetive za kost. U pocetnom stadiju tetiva je hi-
poehogena i zadebljana uz inhomogenu fibrilarnu struk-
turu, a s vremenom na pripoju tetive za kost mogu se pri-
kazati toCkaste ili linearne kalcifikacije, nepravilnosti po-
vrsine kosti 1 kostani izdanci (tzv. trn) (slika 8a) (10,11).
Ukoliko je prisutna upala, odnosno entezitis, dodatno se
prikazuje protok na PD-u, a kasnije i erozije povrsine ko-
sti (slika 8b) (12,14,16). Takva tetiva je manje vrijedna pa
ponekad mozemo vidjeti i mjesta razdora unutar tetive.

Slika 6b. Razdor misi¢a nakon ubodne rane nozem
Figure 6b. Muscle rupture caused by a knife stab

gornji desni dio slike prikazuje hipoehogeno podrudje
rupture misi¢a uz brisanu normalnu strukturu misi¢a

Kod tendinoze prikazuju se degenerativne pro-
mjene u tetivi. Ona je zadebljana, inhomogene struk-
ture, a tetivne niti nisu savrSeno paralelno usmjerene.
Unutar tetive moze do¢i do odlaganja kalcija, a kalci-
fikat se UZV prikazuje kao hiperehogen odjek u tetivi.
Takva tetiva je manje otporna na mehanicka opterecenja
i moze do¢i do njenog razdora (2,3,10,11).

Kod tendinitisa tetiva je zadebljana, hipoehoge-
na. Kod tenosinovitisa, tj. upale koja zahvaca sinovijal-
nu ovojnicu tetive, oko tetive unutar sinovijalne ovoj-
nice prikazuje se anehogen do hipoehogen izljev (eksu-
dativni tenosinovitis), a ako je upalni podrazaj dugotra-
jan prikazuje se i zadebljana sinovijalna ovojnica tetive
kao hipoehogena struktura sa znacima protoka na PD-
u (proliferativni tenosinovitis) (slika 7). Serozan izljev
oko tetive je anchogen, a kronican ili purulentan izljev
je hipoehogen. Kako se i zadebljana sinovijalna ovojni-
ca prikazuje hipoehogeno kroni¢an izljev se od hipertro-
fije sinovijalne ovojnice razlikuje po tome $to je izljev
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u gornjem dijelu slike prikazano je podrucje razdora misi¢a
ostrih granica nakon ubodne rane nozem u misi¢

Slika 7. Kroniéni tenosinovitis - uzduzni prikaz
Figure 7. Chronic tenosynovitis - a longitudinal scan

iscrtkana linija - tetiva uzduzno prikazana
puna strelica - anehogeni izljev oko tetive
prazna strelica - zadebljana hipertofi¢na sinovija
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Slika 8a. Linearni kalcifikat na hvatistu
Abhilove tetive za kost
Figure 8a. Linear calcification at the insertion
of the Achilles tendon

strelica - kalcifikat

Slika 8b. Prikaz protoka na PD
ukazuje na entezitis Ahilove tetive
Figure 8b. Increased blood flow at the insertion
of the Achilles tendon detected by power Doppler

Slika 9a. Anizotropija
Figure 9a. Anisotropy

Najcesci artefakt pri pregledu vezivih struktura
naziva se anizotropija (3,4). Vezivne strukture unutar
tetive (kolagena vlakna), ligamenta ili misi¢a su ehoge-
ne kada UZV snop upada okomito na njihovu uzduznu
osovinu. Stoga se pri pregledu mijenja ehogenost teti-
ve ovisno o kutu upada UZV snopa na vezivne niti teti-
ve $to nazivamo anizotropijom. UZV snop treba pada-
ti okomito na uzduznu osovinu tetivnih niti inace ¢e se
UZV zrake reflektirati mimo UZV sonde i nee biti de-
tektirane. Tada se na ekranu prikazuju hipoehogena ili
anchogena podrucja unutar tetive Sto moze lazno uka-
zati na rupturu ili edem tetive. Promjenom nagiba son-
de nestaje anizotropija i prikaZze se normalna struktura
tetive. Osim pri pregledu tetive anizotropija se javlja i
pri pregledu ligamenata, misica i zivaca. Anizotropija
se javlja i ako tetiva nije napeta pa nestaje kontrakci-
jom misica ili pasivnim istezanjem tetive (npr. da bi se
izbjegla anizotropija pri pregledu tetive kvadricepsa ili
patelarnog ligamenta potrebno je flektirati koljeno ili
kontrahirati mi$ic) (slika 9a, 9b) (2,3).

Ligament

Prikazuje se sli¢no tetivi odnosno kao hipereho-
gena paralerna struktura, no nema tako ostar rub kao te-
tiva i vi$e je plosnat u odnosu na tetivu (slika 10). Liga-
menti se obi¢no nalaze razapeti izmedu dvije kosti poput
Satora. U normalnom ligamentu nema vaskularizacije,
odnosno na PD-u nema signala (2,3,7,17).

Fibrozna kapsula zgloba

Kao vezivna struktura prikazuje se sli¢no ligamen-
tu, a uz kapsulu se Cesto nalaze i ligamenti tako da ih je
ponekad tesko razlikovati. Kapsula predstavlja prvi hi-
perehogeni sloj do zgloba. Kod izljeva u zglobu zglobna
kapsula je odvojena slojem tekucine (slika 11) (3,18).

Sinovijalna ovojnica

U zdravom zglobu UZV se ne prikazuje sinovijalna
ovojnica jer je tanka. Zadebljana sinovijalna ovojnica zglo-

Slika 9b. Nestanak anizotropije
Figure 9b. Disappearing of anisotropy

hipoehogeno do anehogeno podrudje u patelarnoj tetivi blizu
pripoja na tibiji radi anizotropije moze dati lazni dojam razdora tetive
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uredan prikaz strukture patelarne tetive nakon sto je ispitanik
kontrahirao kvadriceps i napeo tetivu, nestaje anizotropija
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ba ili tetive kod kroni¢ne upale prikazuje se kao nekom-
presibilna hipoehogena struktura, ¢esto nepravilnog vilo-
znog oblika uz prisutne znakove vaskularizacije, odnosno
prisutan signal na PD-u §to ju razlikuje od izljeva u zglobu
(slika 12a,12b,12c¢). Pri PD pregledu potrebno je ispravno
podesiti osjetljivost aparata na znakove protoka (tzv. gain)
te imati “‘mirnu ruku” kako se ne bi pojavio lazno pozitivan
potok i ne pritiskati sondom tkivo kako bi se izbjegao lazno
negativan nalaz protoka (2,3,13,14,19-21). Prikazivanjem
sinovije razlikujemo eksudativni od proliferativnog sino-
vitisa, a uz primjenu PD-a mozemo pratiti ucinkovitost li-
jecenja (negativizacija protoka na PD-u) (20,21).

Hijalina hrskavica

Ona je anehogena i homogena, pravilnih rubova
i prati povrsinu kosti zgloba. Debljina zdrave hrskavi-

Slika 10. Uzduzni prikaz medijalnog
kolateralnog ligamenta koljena
Figure 10. A longitudinal scan of the medial
collateral ligament of the knee

ce ovisi o zglobu koji se pretrazuje. U zdravoj hrskavici
nema vaskularizacije ili drugih lezija (slika 13).

Ultrazvu¢nim pregledom nije moguce prikaza-
ti cijelu povrsinu zglobne hrskavice. Pri pregledu vaz-
no je sondu postaviti tako da UZV snop upada okomi-
to na povrsinu hrskavice. Ultrazvuk predstavlja valid-
nu metodu u procjeni debljine zglobne hrskavice. S do-
bi raste ehogenost, a smanjuje se debljina hrskavice. U
upalnim reumatskim bolestima prikazuje se stanjenje i
nepravilnost povrsine hrskavice. U bolestima odlaganja
kristala mogu se prikazati hiperehogeni depoziti u hr-
skavici (2,3,22-26).

Vezivna hrskavica

Vezivna hrskavica se za razliku od hijaline prikazuje
hiperehogeno. Labrum glenoida tipi¢na je fibrokartilagino-

Slika 11. Hipoehogeni izljev u zglobu kuka
bolesnice sa septi¢kim artritisom
Figure 11. A large hypoechoic effusion of the hip joint
in a patient with septic arthritis

strelice - medijalni kolateralni ligament K - kost
1+ - medijalni menisk K - kost kondila tibije i femura

Slika 12a. Izljevom ispunjen lateralni recesus koljenog zgloba
uz zadebljanu sinovijalnu ovojnicu - popreéni prikaz
Figure 12a. Effusion and the synovial proliferation
in the lateral knee recessus - a transverse scan

prikazuje se obilan hipoehogeni izljev u zglobu kuka koji razmice
fibroznu ¢ahuru zgloba od kosti za 12,3 mm (normalno do 1-2 mm)

Slika 12b. Kompresibilni anehogeni sinovijani izjev
u lateralnom recesusu koljena
Figure 12b. Decreased thickness of anechoic effusion in the
lateral recess of the knee after compression with the probe
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zna struktura triangularnog oblika i UZV prikazuje se kao
homogena hiperehogena trokutasta struktura (slika 14).

Kost

Prikazuje se kao ehogena ostra linija bez prekida
u kontinuitetu (slika 1). Kost ne dozvoljava prolazak ul-
trazvucnim zrakama (one se u manjem dijelu apsorbiraju
u povrsnom sloju kosti, a u veéem dijelu reflekriraju od
povrsine kosti) pa se na ekranu prikazuje samo povrsSina
kosti kao ostra ehogena linija iza koje nastaje akusticna
sjena. To je razlog da je kost ograni¢avajuéi cimbenik
pri ultrazvu¢nom pregledu jer se strukure smjestene iza
kosti ne vide ultrazvukom, odnosno nalaze se u podruc-
ju akusti¢ne sjene. Erozija kosti vidi se kao jasan prekid
u kontinuitetu kosti (slika 15). U reumatoidnom artriti-
su ukoliko je erozija aktivna, odnosno ukoliko se u njoj
nalazi upalni panus onda se unutar erozije prikazuje po-
zitivan signal protoka na PD (2,3,13,14).

Radi artefakta nazvanog reverberacija ehogena lini-
japovsine kosti prikazuje se nekoliko puta ispod stvarne li-
nije povrsine kosti (slika 16). Navedeni artefakt nastaje ra-
di toga Sto od kosti reflektirani ultrazvucni snop vise puta
putuje izmedu kosti i sonde. Sonda odbijeni snop svaki put
registrira sa sve ve¢im zakasnjenjem i pogresno zakljucuje
da se svaki put radi o sve dublje smjestenoj strukturi. Ta-
ko se u akusti¢noj sjeni nastaloj iza ehogene linije povrsi-
ne kosti vidi nekoliko reverberiranih istovjetnih linija, sve
dublje smjestenih i sve manjeg intenziteta. Reverberacija
se javlja 1 iza metalnog stranog tijela (npr. igle) (3).

Burza

Burza se najces¢e normalno ne prikazuje ultra-
zvucno. Ako se prikaze normalna burza ima hipereho-
geni vezivni zid unutar kojeg se nalazi tek tanki aneho-
gen 1 homogen sloj tekucine debljine 1-2 mm (3,27,28).
Distendirana burza s izljevom iza mehanicke iritacije ili
radi upale jasno se prikazuje UZV. Ako je izljev serozan
on je u potpunosti anehogen. Kristali urata u distendi-

Slika 12c. Lateralni recesus koljenog zgloba uz prikaz
protoka krvi na Power Doppleru u sinovijalnoj ovojnici zgloba

Figure 12c. Increased blood flow in the synovium
of the lateral recess of the knee detected by power Doppler
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Slika 13. Uredna hijalina hrskavica koljenog zgloba
Figure 13. Normal knee hyaline cartilage

Slika 14. Straznji recesus humeroskapularnog zgloba
s prikazom triangularnog labruma glenoida
Figure 14. Posterior recess of the shoulder joint
with hyperechoic labrum

strelica - fibrokartilaginozni labrum glenoida
iscrtkana linija - hijalina hrskavica glave humerusa

Slika 15. Prikaz erozije u glavi metakarpalne kosti
bolesnice s reumatoidnim artritisom
Figure 15. Bone erosion of the metacarpal head
in a patient with rheumatoid arthritis




Slika 16. Artefakt reverberacije iza prikaza povr$ine kosti patele
Figure 16. Reverberation artifact posterior to patellar cortex

K - ehogena linija kosti ispod koje se prikazuju
usporedne reverberirane linije koje daju lazni dojam
prikaza strukture ispod povrsine kosti

Zakljué¢ak

ranoj burzi se karakteristi¢no prikazuju kao sitni tocka-
si hiperehogeni odjeci. Tekué¢ina u burzi je stlaciva i ne
pokazuje znakove protoka na PD (slika 12a,12b,12c).
U sucaju inflamirane burze protok se moze na PD pri-
kazati rubno u sinovijalnoj membrani burze.

Iza burze ispunjene tekuc¢inom (ili bilo koje dru-
ge srukture ispunjene tekucinom kao §to je cista, krv-
na zila, mokra¢ni mjehur i sl.) javlja se artefakt nazvan
straznjim pojacanjem odjeka koji omogucuje bolji pri-
kaz struktura smjestenih dublje od teku¢inom ispunje-
ne strukture (3,4). Nastaje jer teku¢ina omogucava lak-
§i prolaz UZV snopa radi niskog stupanja apsorpcije i
atenuacije (slika 2a, 7).

Krvne zile

Arterije i vene se prikazju kao kompresibilne hipo
ili anehogene cijevaste (tubularne) srukture. Protok u krv-
nim zilama moze se jasno prikazati na PD-u i time ih ra-
zlikovati od cisti¢nih struktura. Arterije usprkos kompresiji
pulsiraju dok vene ne. Obi¢no ih prati i zivac (3).

Poznavanje anatomije lokomotornog sustava i
ultrazvuéne semiologije, odnosno memoriranje i pre-
poznavanje specificne UZV sike pojedinih tkivnih

Literatura

sruktura, patoloskih procesa i artefakata pri UZV pre-
gledu esencijalno je u adekvatnoj interpretaciji ultra-
zvucne slike.

1. Lemaitre L, Matter D. Basic sonographic in-
terpretation. J Radiol 2002;83:1877-87.

2. Wakefield RJ, Balint PV, Szkudlarek M. i sur.
OMERACT 7 Special Interest Group. Musculoskeletal
ultrasound including definitions for ultrasonographic pa-
thology. J Rheumatol 2005;32:2485-7.

3. Wakefield RJ, D’ Agostino MA. Essential appli-
cations of musculoskeletal ultrasound in rheumatology.
Expert Consult Premium Edition. Philadelphia: EULAR
Saunders Elsevier. 2010:370.

4. Ihnatsenka B, Boezaart AP. Ultrasound: Basic
understanding and learning the language. Int J Shoul-
der Surg 2010;4:55-62.

5. Tran N, Chow K. Ultrasonography of the elbow.
Semin Musculoskelet Radiol 2007;11:105-16.

6. Finlay K, Ferri M, Friedman L. Ultrasound of
the elbow. Skeletal Radiol 2004;33:63-79.

7. Lee MJ, Chow K. Ultrasound of the knee. Se-
min Musculoskelet Radiol 2007;11:137-48.

8. Woodhouse JB, McNally EG. Ultrasound of ske-
letal muscle injury: an update. Semin Ultrasound CT MR
2011;32:91-100.

9. Blankenbaker DG, Tuite MJ. Temporal changes of
muscle injury. Semin Musculoskelet Radiol 2010;14:176-93.

10. Fornage BD. The case for ultrasound of muscles
and tendons. Semin Musculoskelet Radiol 2000;4:375-91.

11. Filippucci E, Meenagh G, Delle Sedie A. i sur.
Ultrasound imaging for the rheumatologist XII. Ultra-

92

sound imaging in sports medicine. Clin Exp Rheuma-
tol 2007;25:806-9.

12. D’Agostino MA. Ultrasound imaging in
spondyloarthropathies. Best Pract Res Clin Rheumatol
2010;24:693-700.

13. McNally EG. Ultrasound of the small joints
of the hands and feet: current status. Skeletal Radiol
2008;37:99-113.

14. Tagnocco A, Epis O, Delle Sedie A. i sur. Ul-
trasound imaging for the rheumatologist. XVII. Role of
colour Doppler and power Doppler. Clin Exp Rheuma-
tol 2008;26:759-62.

15. Balint PV, Mandl P, Kane D. All that glistens
is not gold - separating artefacts from true Doppler si-
gnals in rheumatological ultrasound. Ann Rheum Dis
2008;67:141-2.

16. Balint PV, Kane D, Wilson H. i sur. Ultrasono-
graphy of entheseal insertions in the lower limb in spon-
dyloarthropathy. Ann Rheum Dis 2002;61:905-10.

17. Guillodo Y, Varache S, Saraux A. Value of ul-
trasonography for detecting ligament damage in athletes
with chronic ankle instability compared to computed ar-
throtomography. Foot Ankle Spec 2010;3:331-4.

18. Koski JM. Axillar ultrasound of the glenohu-
meral joint. J Rheumatol 1989;16:664-7.

19. Backhaus M. Ultrasound and structural chan-
ges in inflammatory arthritis: synovitis and tenosynovi-
tis. Ann N 'Y Acad Sci 2009;1154:139-51.

Reumatizam 2011. ¢ 58(2)



20. Smolen JS, Aletaha D. Monitoring rheumatoid
arthritis. Curr Opin Rheumatol 2011;23:252-8.

21. Saleem B, Brown AK, Keen H. at al. Should
imaging be a component of rheumatoid arthritis remissi-
on criteria? A comparison between traditional and mo-
dified composite remission scores and imaging asses-
sments. Ann Rheum Dis 2011;70:792-8.

22. Naredo E, Acebes C, Moller I. i sur. Ultraso-
und validity in the measurement of knee cartilage thic-
kness. Ann Rheum Dis 2009;68:1322-27.

23. Hayashi D, Guermazi A, Hunter DJ. Osteo-
arthritis year 2010 in review: imaging. Osteoarthritis
Cartilage 2011;19:354-60.

24. Grassi W, Lamanna G, Farina A, Cervini C.
Sonographic imaging of normal and osteoarthritic car-

58(2) * Reumatizam 2011.

tilage. Semin Arthritis Rheum 1999;28:398-403.

25. Aisen AM, McCune WJ, MacGuire A. i sur.
Sonographic evaluation of the cartilage of the knee. Ra-
diology 1984;153:781-4.

26. Filippucci E, Riveros MG, Georgescu D. i sur.
Hyaline cartilage involvement in patients with gout and
calcium pyrophosphate deposition disease. An ultraso-
und study. Osteoarthritis Cartilage 2009;17:178-81.

27. Van Holsbeeck M, Strouse PJ. Sonography of
the shoulder: evaluation of the subacromial-subdeltoid
bursa. AJR 1993;160:561-4.

28. Lew HL, Chen CPC, Wang TG, Chew KTL.
Introduction to musculoskeletal diagnostic ultrasound.
Examination of the upper limb. Am J Phys Med Reha-
bil 2007;86:310-21.

93



PREGLEDNI RAD REVIEW PAPER

Klinika za reumatske bolesti i rehabilitaciju
Referentni centar MZSS RH za reumatoidni artritis
Kliniéki bolni¢ki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 « 10000 Zagreb

VRIJEDNOST DIJAGNOSTICKOG ULTRAZVUKA | POWER DOPPLERA
U DETEKCIJI RANOG ARTRITISA

THE VALUE OF SONOGRAPHY AND POWER DOPPLER
IN THE DETECTION OF EARLY ARTHRITIS

Porin Peri¢ ¢ Nadica Laktaéié-ierjavié

Sazetak

U detekciji ranih upalnih promjena u bolesnika s
RA magnetska rezonancija (MR) jo$ uvijek predstavlja
“zlatni standard”. Radioloska pretraga opéenito ima samo
ogranic¢enu vrijednost u ranoj dijagnostici RA. Zbog teze
i ogranic¢ene dostupnosti MR aparata, primjena dijagno-
stickoga ultrazvuka (UZV) i Power Doplera (PD) malih
zglobova Saka i stopala vrlo je korisna i u nekim dijelo-
vima podudarna s nalazima rezultata MR, posebice u ot-
krivanju kosStanih erozija, tendinitisa i intraartikularnog
izljeva. Power Doppler moze otkriti subklinicki sinovitis
malih zglobova $aka u ranoj fazi RA. Danas se u reuma-

Kljuc€ne rijeci

tologiji o UZV i PD govori kao “produzenom prstu reu-
matologa” ili “reumatoloskom stetoskopu”, upravo zbog
njihove dostupnosti i moguénosti brzoga dobivanja kva-
litetnih informacija o bolesniku. Budu¢i se radi o izrazi-
to neinvazivnim i jeftinim pretragama, primjenom UZV i
PD osobito u ranim fazama bolesti, znatno se moze una-
prijediti dijagnostika u RA i procijeniti stupanj upalnih
promjena u upalnim reumatskim bolestima, $to moze biti
pokazatelj i ukupne progresije bolesti. Noviji radovi uka-
zuju i na moguénost pracenja odgovora na temeljnu i bi-
olosku terapiju primjenom UZV i PD.

ultrazvuk, Power Doppler, reumatoidni artritis, rani artritis, sinovitis

Summary

Magnetic resonance imaging (MRI) of small joints
of the hands and feet is still “the gold standard* in detect-
ing early inflammatory changes in the patients with rheu-
matoid arthritis (RA). Radiographic assessment has only
limited value in early diagnostic of RA. The limited ac-
cessibility of MRI makes both ultrasound (US) and Pow-
er Doppler (PD) of small joints of hands and feet equally
useful tools as they give the same results as MRI in eval-
uating some of the pathologies such as: bone erosions, in-
traarticular effusions and changes of tendons. Power Dop-
pler can detect subclinically synovitis of the small joints
in the early phase of RA. Nowdays, in the field of rheu-

Keywords

matology we talk about US and PD as “a theumatologist’s
prolonged finger or as *“ a rheumatological stetoscope®,
exactly because of their accessibility and possibility of get-
ting quick and useful information about the patient him-
self. Since US and PD are inexpensive and non-invasive
procedures, they can greatly improve diagnostics in RA
and especially the assessment of the early phase of the in-
flammatory diseases, which can serve as a reliable indi-
cator of the overal progression of the disease. Some new
data show possibility of monitoring patients with RA and
their response on disease modifying antirheumatic drugs
(DMARD:s) or biologicals by US and PD.

ultrasound, Power Doppler, rheumatoid arthritis, early arthritis, synovitis

Unato¢ sve ucestalijoj primjeni magnetske rezo-
nancija (MR) i dijagnostickog ultrazvuka (UZV), kla-
si¢na radioloska dijagnostika i danas predstavlja neza-
obilazni kamen temeljac u dijagnostici reumatoidnog
artritisa. Standardni radioloski set pretraga ukljucuje
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radiograme $aka i stopala, te pojedinih aficiranih zglo-
bova ili ciljano atlantoaksijalnog zgloba u slucaju vrat-
ne simptomatologije. Prednost radiografske pretrage sa-
stoji se primarno u lakoj izvedivosti i dostupnosti pre-
trage. Informacije dobivene iz klasi¢nih radiograma su
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reproducibilne, pouzdane te se dobivaju relativno brzo.
Klasi¢na radiografija ima i odredene manjkavosti. Ni-
je moguce prikazati sinovijalno tkivo niti ostale mekot-
kivne strukture, $§to moze biti vazno u donosenju tera-
pijskih odluka. Vec¢ina studija sugerira da klasi¢na ra-
diografija ima ograni¢enu vrijednost u bolesnika s ra-
nim artritisom, buduci se po¢etne promjene ne moraju
nuzno registrirati na radiogramima. Vecina se slaze da
konvencionalna radiografija ne moze detektirati upalne
procese u bolesnika s ranim artritisom (1-3).

S druge strane ne postoji puno radova koji su ana-
lizirali povezanost radioloskih, UZV i MR promjena u
bolesnika s ranim RA (4-6).

Opcenito mozemo reci da je konvencionalna ra-
diografija prikladnija za pracenje promjena kostanih di-
jelova osobito u bolesnika u kojih bolest traje vise godi-
na, dok se pocetne upalne promjene puno teze vide na
klasi¢nim radiogramima. Prisutnost zglobnih erozija jest
vrlo vazan pokazatelj upalnog artritisa i prediktor radio-
loske progresije u ranom artritisu. Radiografske erozije
vidljive su u 8-49 % bolesnika s ranim upalnim artriti-
som, §to znaci da ¢e barem polovica bolesnika s ranim
artitisom biti bez erozija, $to umanjuje vrijednost kla-
si¢ne radiografije u samom pocetku bolesti (7-10). Da-
nas se zna da prisutnost ranih erozija predstavlja i vazan
pokazatelj jacine bolesti u bolesnika s RA te je povezan
s budu¢im ostec¢enjem fizicke funkcije bolesnika s RA
(11,12). Cinjenica da oko 50% bolesnika nema erozije
u pocetku bolesti, smanjuje i moguénost prognoze jaci-
ne same bolesti, §to znaci da nije moguce razlikovati u
pocetku progresivnu od neprogresivne bolesti (13). Vise
od desetak godina poznata je i ¢injenica da oko 20-30 %
bolesnika s RA ne razvija erozije zglobnih tijela niti 2
godine nakon pocetka bolesti, §to dodatno umanjuje vri-
jednost klasic¢ne radiografije u postavljanju dijagnoze i
procjeni tezine bolesti. U ranom nediferenciranom artri-
tisu, prisutnost radioloskih erozija povecava rizik razvit-
ka perzistentnog artritisa (14). Poznato je takoder da se
erozije nalaze ranije i ¢eS¢e u podrucju malih zglobova
stopala nego na Sakama. Stoga danas standardna inici-
jalna radiografska obrada ukljucuje radiograme Saka i
stopala bez obzira na prisutnost ili odsutnost simptoma
na stopalima. Radiografske studije na ve¢im zglobovi-
ma u RA nisu tako ¢este. Dosada provedene studije po-
tvrduju dobru korelaciju izmedu erozija malih i velikih
zglobova (1-3,11,15,16).

Unato¢ opcenitom misljenju da sinovitis dovodi
do ostecenja zgloba i kasnije funkcionalne nesposobno-
sti, odnosi izmedu navedenih parametara nisu dosada op-
sezno istrazivani. Jedna relativno novija studija iz 2000.
godine pokazala je uzro¢nu vezu izmedu koStanog oste-
¢enja prisutnog na klasi¢nim radiogramima i nesposob-
nosti u bolesnika s dugotrajnim RA mjerene HAQ upitni-
kom, dok s druge strane nije zabiljezena korelacija radio-
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loskih promjena i HAQ vrijednosti u ranom RA. Rezulta-
ti iz ove studije pokazuju da primjena ranog i agresivnog
medikamentnog lijeenja inicijalnog RA moze preveni-
rati nastanak vecih strukturnih oste¢enja zglobova i do-
vesti do manje nesposobnosti bolesnika u konacnici (17).
Primjena MR i UZV koja omogucava rani i senzitivniji
prikaz erozija zglobnih tijela moze pomoci u odredivanju
daljnjeg tijeka lijecenja bolesti u dovoljno ranoj fazi, §to
se u konacnici odrazava i na ukupnu funkcionalnu spo-
sobnost bolesnika i prognozu same bolesti.

U rutinskoj klini¢koj praksi u lijeCenju RA i u
provodenju razli¢itih studija, evaluacija konvencional-
ne radiografije u RA se oslanja uglavnom na suZenje
zglobnog prostora i prisutnost erozija u Sakama i stopa-
lima kao pokazateljima strukturalnog oste¢enja u RA
(18-20). Razlicite dobro validirane metode za procjenu
radioloskog oste¢enja u RA poput Larsenove metode,
Sharpovog sustava bodovanja i njegovih modifikacija
vrlo su dostupne i primjenjive uglavnom u klini¢kim
pokusima, manje i u rutinskoj klini¢koj praksi (20-22).
Van der Heijdeova i Genantova modifikacija Sharpovog
sustava bodovanja, opc¢enito su prihvac¢ene kao metode
koje su najosjetljivije na promjenu statusa, ali istovre-
meno zahtijevaju dosta vremena za njihovo provodenje
(22-23). Nedavno objavljen rad iz 2004. godine poka-
zao je da je van der Heijde/Sharp metoda u moguénosti
zabiljeziti promjene u koStanom (erozivnom) ostec¢enju
ve¢ nakon 3 mjeseca (24).

Osjetljivost dijagnostickog UZV-au otkrivanju ko-
Stanih erozija ovisna je rezolucijskoj snazi UZV apara-
ta i Sirini akusti¢nog prozora. Dosada je veci broj studija
pokazao vecu osjetljivost UZV od klasicne radiografije
u otkrivanju kostanih erozija u podrucju malih zglobova
Saka i stopala (25-28). Ve¢ina spomenutih studija koristila
je MR kao “zlatni standard” za potvrdivanje UZV nalaza.
U studiji Dohna i suradnika iz 2006. godine koristena je
kompjutorizirana tomografija (CT) kao “zlatni standard”
za usporedbu osjetljivosti, specifi¢nosti i to¢nosti UZV,
MR i konvencionalne radiografije u otkrivanju kostanih
erozija od 2-5 MCP zgloba u 17 bolesnika s dijagnozom
RA. Studija je pokazala da erozije prikazane MR i UZV-
om, nevidljive na klasi¢nim radiogramima, odgovaraju
pravim koStanim erozijama na CT-u. Primjenom UZV-a
utvrdeno je 23 % vise erozija nego primjenom klasi¢ne
radiografije. Posebno osjetljiva mjesta bila su u podruc-
ju 2.1 5 MCP zgloba zbog lakse dostupnosti zglobnih
plostina navedenih zglobova pri koristenju UZV-a. Naj-
manje jedna erozija otkrivena je primjenom MR i CT-a
u svih 17 bolesnika, u 15 bolesnika primjenom UZV-a,
te u svega 8 bolesnika na klasi¢noj radiografiji, Sto rjeci-
to govori o vaznosti MR i UZV pretrage u ranoj detekci-
ji kostanih erozija (29).

za otkrivanje kostanih erozija upravo u podruc¢ju MCP
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II zgloba, posebice u ranom RA (26-29). Takvu visoku
osjetljivost nije moguce postic¢i u podru¢ju MCP 1V ili
ru¢noga zgloba zbog uskog akustickog “prozora” za pri-
kazivanje kostanih plostina u podrué¢ju navedenih zglo-
bova (4-6,26-27,30).

Novija studija Marine Backhaus i suradnika (3)
pratila je promjene konvencionalne radiografije, MR 1
UZV prstiju nakon 2 godine pracenja u bolesnika s RA.
MR 1 UZV znaci sinovitisa tijekom godina su se smanji-
li, dok je broj erozija otkriven pomocu obje metode po-
rastao. ViSe bolesnika pokazalo je progresiju erozija na
UZV pretrazi nego na klasi¢nim radiogramima, §to uka-
zuje na vecu senzitivnost UZV za pracenje promjena.

Svega nekoliko studija istrazivalo je vrijednost
UZV-a i MR u detekciji erozija ramena u odnosu na
konvencionalnu radiografiju u bolesnika s reumatoid-
nim artritisom. Alasaarela i suradnici su 1998. godine
(31) usporedivali komparativnu vrijednost UZV-a, MR,
CT-a i klasi¢ne radiografije u detektiranju erozija gla-
ve humerusa u 26 bolesnika s RA. MR (25 bolesnika -
96 %) 1 UZV (24 bolesnika - 92 %) su bili superiorniji u
otkrivanju erozija u odnosu na CT (20 bolesnika 77 %)
i klasi¢nu radografiju (19 bolesnika - 73 %). MR i UZV
su bili najto¢niji u otkrivanju malih erozija, dok je UZV
bio najsenzitivniji u prikazu erozija u podrucju velikog
tuberkla. U prikazivanju veéih erozija MR, UZV i CT
su bili podjednako uspjesni. U evaluaciji ranih erozija
u RA, MR i UZV su bili puno senzitivniji u odnosu na
klasi¢nu radiografiju.

U istrazivanju Hermanna i suradnika iz 2003. go-
dine (32) evaluirana je vrijednost klasi¢ne radiografije,
UZV-a i dinamicke kontrastne MR u bolesnika s RA i
afekcijom ramena. Ukljucena su bila 43 bolesnika s di-
jagnozom RA, prosje¢nog trajanja bolesti od 6,8 godina
(uz raspon od 6 mjeseci do 26 godina). Znaci radilo se o

Slika 1. Power Doppler koljenskoga zgloba
u bolesnika s ranim RA (ll. stupnja)

Figure 1. Power Doppler of the knee joint
in the patient with early RA (grade Il)

D.KOLJENO

uznapredovalom RA. Simptomi u ramenu bili su prisut-
ni prosjecno 2,1 godinu uz raspon od 4 mjeseca do 6,5
godina. Sezdeset pet posto bolesnika imalo je prisutne
erozije Saka i stopala u trenutku provodenja studije. Ero-
zije humeroskapularnog (HS) zgloba otkrivene su u 26
bolesnika primjenom klasi¢ne radiografije, u 30 bolesni-
kaultrazvucno te u 39 bolesnika primjenom MR. Razli-
ka je bila statisti¢ki znacajna pri usporedbi klasi¢ne ra-
diografije i MR te UZV i MR (p<0,0001). U istom radu
sinovitis je prikazan u 12 bolesnika primjenom UZV-a
i 28 bolesnika primjenom MR (p=0,0064). Burzitis je
otkriven u 13 bolesnika ultrazvuéno te u 18 MR bole-
snika. Nalazi na dinamickoj kontrastnoj MR statisticki
su bolji u detekciji sinovitisa u odnosu na UZV i erozi-
ja u odnosu na staticku MR (p<0,05).

Ostergard i suradnici su valorizirali znacaj i vri-
jednost ultrasonografije u dijagnozi RAiranog RA (33).
Vecina autora se slaze da je UZV vrlo korisno sredstvo
u dijagnozi i pracenju bolesnika s RA uz napomenu da
je potrebna daljnja procjena o dijagnostickoj vrijedno-
sti pojedinih novih metoda (posebice vezanih uz primje-
nu Power Doppler (PD) tehnike), osjetljivosti metode
na promjene u lijeCenju te o ukupnoj prediktivnoj vri-
jednosti UZV kao dijagnosticke metode (slika 1). Oso-
bito je naglasena vaznost UZV-a u otkrivanju promjena
u ranoj fazi reumatoidnog artritisa, kada je klasi¢na ra-
diografija uobicajeno negativna. UZV se pokazao kao
izrazito osjetljiva metoda za otkrivanje sinovitisa i ra-
nih kostanih erozija u RA (4). UZV je osjetljivija meto-
da u otkrivanju sinovitisa od samog klinickog pregleda
u bolesnika s etabliranim RA (28,34-35) i u bolesnika s
nediferenciranim ranim artritisom (36).

Dijagnosticki UZV usporeden je s klinickim pre-
gledom u 60 zglobova u 94 bolesnika s potvrdenom di-
jagnozom RA s svrhom otkrivanja sinovitisa. Prosje¢no

Slika 2. Power Doppler MCP II. zgoba
u bolesnika s ranim RA
Figure 2. Power Doppler of MCP joint
in the patient with early RA
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trajanje bolesti bilo je 69,3 mjeseca (oko 5,5 godina).
UZV se pokazao kao statisticki znacajno superiornija
metoda u otkrivanju zglobova s oteklinom (prosje¢no
15,2) i sinovitisom (prosje¢no 14,6) u usporedbi s kli-
nickom oteklinom zgloba koja je zabiljezena u puno ma-
njem broju slucajeva (prosjecno 11,5) (35).

S druge strane, u skupini od 80 bolesnika s ranim
(< 12 mjeseci) oligoartritisom (klini¢ki prisutnom ote-
klinom zgloba u manje od 5 zglobova) UZV-om je utvr-
deno postojanje subklinickog sinovitisa u 51 bolesnika
(64 %) Sto je 29 (36 %) bolesnika klasificiralo u skupi-
nu poliartritisa (36).

Sli¢ne rezultate mozemo naci i u otkrivanju sino-
vitisa u podruc¢ju metakarpofalangealnih (MCP) i prok-
simalnih interfalangealnih (PIP) zglobova Saka u 40 bo-
lesnika s dijagnozom RA, prosjecnoga trajanja bolesti
oko 5 godina. Od ukupno 480 pregledanih zglobova u
194 (40,4 %) sinovitis je utvrden primjenom UZ V-a, dok
je klini¢kim pregledom sinovitis zabiljezen samo u 121
(25,2 %) bolesnika (28).

Nedavno objavljeni rad Bryuna i suradnika (37)
usporedivao je vrijednost UZV i MR ramena u detekciji
upalnih promjena (sinovitis, burzitis i tenosinovitis duge
glave bicepsa). Znamo da su ti upalni parametri klju¢ni
u odluci o optimalnom lije¢enju bolesnika s RA. Autori
nisu detektirali sinovitis prikazom sinovalne hipertrofije
koja je otezana zbog dubokog smjestaja ramenog zglo-
ba nego detekcijom tekuéine unutar zgloba ili subakro-
mijalne-subdeltoidne (SA-SD) burze ili prisutnoséu PD
aktivnosti. Budu¢i svaki sinovitis nije udruzen s izlje-
vom to je svakako predstavljalo odredenu metodolosku
pogresku. Sva upalna stanja nadena su ¢esce na nalazu
MR nego na UZV nalazu. U studiji je detektiran sinovi-
tis straznjeg recesusa u oko 60 % bolesnika (visoka sen-
zitivnost), puno manje u podrucju aksilarnog recesusa.
Autori zakljucuju da je detekcija sinovitisa bolja u po-
drucju straznjeg recesusa, §to moze utjecati na skrace-
nje provodenja UZV pretrage. Utvrdena je i visoka po-
dudarnost UZV i MR nalaza u pogledu burzitisa.

Utvrdena je odli¢na intra i interobserver podudar-
nost PD za glenohumeralne signale (0,90 i 0,70) te za
signale iz burzi (0,60 1 0,51) te autori zakljucuju da pri-
mjena PD pretrage ramena moze biti osobito korisna kao
parametar aktivnog sinovitisa ramena. Limitacija nave-
dene studije je izrazito mali broj bolesnika (samo 5).

Primjena Power Dopplera (38) kojim je moguce
analizirati protok krvi unutar vaskularizirane sinovijal-
ne membrane (slika 2), $to predstavlja upalnu aktivnost
takoder je poboljsala dijagnosti¢ku vrijednost UZV-a.
Terslev i suradnici (39) utvrdili su podjednaku vrijed-
nost UZV-a i MR u detektiranju sinovijalne inflamaci-
je. S druge strane nije utvrdena udruzenost vrijednosti
na VAS skali, HAQ-a, trajanju jutarnje ukocenosti, SE i
CRP-a izmedu MR 1 UZV ocekivanih rezultata.

58(2) * Reumatizam 2011.

Skupina korejskih autora 2007. Godine (40) us-
poredivala je vrijednost klinickog pregleda i korelaci-
ju s nadenim UZV nalazima u 30 bolesnika s dijagno-
zom RA. Naj¢es¢i UZV nalaz u bolesnika s RA bio je
izljev u podrucju duge glave bicepsa brachii (u bolesni-
ka s bolnim ramenom oko 37 %, u bolesnika bez bolova
u ramenu 36 %). ZabiljeZen je takoder i visoki postotak
ruptura rotatorne mansete, posebice m. subskapularisa,
Sto nije tipicno za RA (¢ak u 37% ramena), potom je
ruptura zabiljezena u 34 % tetiva supraspinatusa. Autori
navode da je moguci razlog za takav nalaz dulje prosjec-
no trajanje RA (prosjecno 6,4 godine), dok je u skupini
s rupturom prosjecno trajanje RA bilo ¢ak oko 8 godi-
na. Uobicajeni parametri loseg ishoda u RA poput SE,
CRP-a, seropozitiviteta ili trajanja bolesti ili erozija na
Sakama 1 stopalima nisu pokazali korelaciju niti predik-
tivnu vrijednost za nastanak ruptura rotatorne mansete.
Ocito je da u ranom RA najcesce biva zahvacena upra-
vo tetiva m. supraspinatusa koja je zbog svoje centralne
pozicije pri sindromu sraza (engl. impingement) ocito
najizlozenija tetiva rotatorne mansete u brojnim patolos-
kim stanjima u podru¢ju ramena. Izolirani podatak ko-
rejskih autora o visokom postotku ruptura tetive m. su-
bscapularisa nije potvrden u radovima drugih autora, a
u mojem istrazivanju zabiljeZzena je samo 1 ruptura su-
bscapularisa (2 %) bolesnika (41).

U temeljnom radu Alasaarele i suradnika objav-
ljenom jo$ 1998. godine (42) UZV se pokazao kao su-
verena metoda u detekciji izljeva i hipertrofije SA-SD
burze s senzitivnos¢u od 93 % i specificnos¢u od 83 %.
Za rupturu duge glave bicepsa UZV je pokazao senzi-
tivnost od 70% uz 100 % specifi¢nost. Primjenom di-
jagnostickog UZV-a nisu se pokazale 3 intraartikular-
ne rupture tetive bicepsa. Za rupture rotatorne mansete
UZV je pokazao senzitivnost od 83 %, te specificnost
od 57%. UZV se nisu uspjele prikazati 2 male longi-
tudinalne rupture rotatorne mansete. S druge strane, 3
stanjene, ali intaktne tetive, klasificirane su kao ruptu-
rirane. Sinovijalna hipertrofija i izljev u glenohumeral-
nom zglobu utvrdeni su u svih bolesnika na UZV nala-
zu 1 kasnije u tijeku operacije. U studiju je bilo uklju-
¢eno 20 bolesnika s artritisom ramena (16 RA, 3 AS, 1
PsA), koji su UZV pregledani dan prije operacije te su
dobiveni nalazi usporedeni s intraoperativnim rezulta-
tima. U zakljucku autori sugeriraju da je UZV pouzda-
na metoda u detekciji upalnih promjena ramenoga zglo-
ba posebice u detekciji izljeva i sinovijalne proliferacije
glenohumeralnog zgloba i SA-SD burze, uz nesto sla-
bije rezultate za otkrivanje ruprura u podrucju rotator-
ne mansete. U naprednijim stadijima bolesti, UZV vise
nije tako pouzdan kao u pocetku bolesti zbog promije-
njene anatomije zgloba uzrokovane destruktivnim pro-
mjenama, nemoguénost izvodenja potrebnih kretnji pri
UZV pretrazivanju zbog kontrakture zgloba.
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Ve¢ spomenuti nedavno objavljeni rad Bryuna i au-
tora iz OMERACT grupe za UZV (14 reumatologa iz 9
zemalja) (37) ispitivao je intra i inter-observer reproduci-
bilnost muskuloskeletnog UZV-a izmedu 14 reumatologa
u otkrivanju destruktivnih i upalnih promjena ramena u
bolesnika s RA u odnosu na nalaz MR ramena. Utvrdena
je znatna korelacija UZV 1 MR nalaza u otkrivanju erozi-
ja humeralne glave s dobrom intraobserver (srednji kapa
0,69) i umjerenim interobserver pouzdanoscu (srednji ka-
pa 0,43). Takoder je utvrdena odlicna podudarnost UZV
i MR nalaz u pogledu potpunih ruptura rotatorne manse-
te, dok je ocekivano slabija podudarnost zabiljezena za
parcijalne rupture rotatorne mansete.

Magnetska rezonancija (MR) je neinvazivna teh-
nika bez ioniziraju¢eg zracenja. MR prikazuje anatomiju
putem pravih multiplanarnih tomografskih prikaza i omo-
gucuje trodimenzionalnu (3D) analizu slike u arbitrarnim
orijentacijama, iako ima donekle ograni¢enu primjenu
radi skupoce pretrage i duljine trajanja snimanja. Opce-
nito, MR omogucuje visoki kontrast unutar mekih tkiva,
veci nego bilo kojom drugom poznatom pretragom stoga
je MR danas “zlatni standard” za prikaz “mekih tkiva” u
reumatologiji. MR je daleko osjetljivija metoda za otkri-
vanje upale i destruktivnih promjena u odnosu na klasic-
nu radiografiju i klini¢ki pregled u ranom RA. Postoji i
znacajna korelacija nalaza MR 1 histopatoloskih znakova
upale (43-44). Ostendorf i suradnici su pokazali u studiji
metakarpofalangealnih zglobova (MCP) u ranom i etabli-
ranom RA da su svi MCP zglobovi s utvrdenim MR ero-
zijama imali na miniartroskopiji istih zglobova potvrde-
ne kostane promjene. To se odnosilo i na makroskopski i
histoloski nalaz sinovitisa (45). Dva nedavno objavljena
¢lanka iz 2007. godine, pokazala su da edem kostane sr-
ziubolesnika s RA korelira s histoloskim nalazima upale
u podrucju kosti tj. nalazima osteitisa (46-47). Za razli-
ku od kostane erozije, koja predstavlja ve¢ nastalo oste-
¢enje kosti €ini se da je edem kosStane srzi na neki nacin
poveznica izmedu upalno promijenjenog zgloba (ili tek
zapocetog upalnog procesa u zglobu) i destrukcije kosti.
Postoji takoder i vrlo jasna korelacija u otkrivanju erozi-
ja u podrucju ru¢nih i MCP zglobova u bolesnika s RA
primjenom MR i CT (podudarnost izmedu 77-90 %) gdje
CT predstavlja “zlatni standard” za detekciju kostanih ero-
zija, §to samo potvrduje ¢injenicu da su erozije otkrivene
na MR prave kostane erozije (48-50).

Veéina MR studijau RA bavila se istrazivanjem pa-
tologije u podrucju koljena, ru¢nih i malih zglobova Saka.
Podaci vezani uz druge zglobove vrlo su rijetki, ali esenci-
jalno ne razli¢iti od navedenih. MR stopala nije pokazala
superiornost ili ve¢u korisnost primjene u odnosu na MR
ru¢nih zglobova i malih zglobova Saka (51). Stoga se uo-
bicajeno koristi unilateralna MR MCP i ru¢nih zglobova
za pracenje bolesnika s RA, dok se MR drugih zglobnih
razina primjenjuje u specificnim indikacijama.
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U odnosu na klasi¢nu radiografiju MR ima jasne
prednosti, ali i nedostatke vezane uz slabiju dostupnost
MR aparata i visoke troskove pretrage. Troskovi veza-
ni uz MR pretragu u RA samo su dio velikih troskova
vezanih uz lije¢enje RA poput npr. primjene bioloskih
lijekova ili indirektnih troskova vezanih uz odsutnost s
poslairano umirovljenje bolesnika s RA. Bez obzira na
to, smanjenje troskova vezanih uz samu MR pretragu
potaknut ¢e klinicare na ¢eSc¢u primjenu MR u dijagno-
sticiranju zglobnih promjena u RA. Optimalna primjena
MR za procjenu sinovitisa zahtijeva primjenu kontras-
tnoga sredstva (i.v. gadolinij), dok za procjenu erozija i
kostanog edema nije potrebno kontrastno sredstvo (52).
Nadalje za procjenu sinovitisa, kostanog edema i erozi-
ja preporuca se primjena pre- i postkontrastnih T1-se-
kvenci u 2 prikaza, te T2 mast-saturirane ili kratke tau
inverzijske sekvence (53).

Veci broj relativno manjih studija (<30 bolesni-
ka po studiji) istrazivao je dijagnosti¢ku vrijednost MR
u RA, s podijeljenim rezultatima (54-58).

Sugimoto i suradnici istrazivali su MR kriterije
(bilateralni sinovitis u podru¢ju ruénih i zglobova Saka)
kao dodatak ACR kriterijima iz 1987. godine za postav-
ljanje dijagnoze RA. Dodatkom MR kriterija, uoc¢eno je
poboljsanje tocnosti (94 % prema 83 %) u bolesnika s
ranim nediferenciranim artritisom (55). Dobiveni poda-
ci nisu kasnije testirani u drugim studijama. U francu-
skoj studiji (Boutry i suradnici) u bolesnika s RA, SLE i
primarnim Sjogrenovim sindromom i klinickom slikom
poliartralgija Saka, zabiljezen je veci postotak kosta-
nog edema u podru¢ju MCP zglobova u bolesnika s RA
(71 %), nego une-RA bolesnika (samo 5 %), bez tipi¢nog
obrasca kostanog edema za pojedinu bolest. (56).

U studiji Tamaia i suradnika provedeno je MR
snimanje ru¢nih i malih zglobova Saka u 80 bolesnika s
ranim (<2 godine) RA i u 33 ne-RA bolesnika, a rezul-
tati su pokazali simetri¢ni sinovitis, kostani edem 1 pri-
sutnost erozija sukladno dijagnozi RA (57).

Solau-Gervais 1 suradnici pratili su 30 bolesnika
s anti-CCP (CCP - cikli¢ki citrulinirani peptid) negativ-
nim protutijelima i poliartralgijama i prisutno$éu jutarnje
ukocenosti s ili bez sinovitisa i bez radioloskih erozija
(54). Osim znacajno povisene OMERACT MCP vrijed-
nosti erozija, nakon godinu dana pracenja nije zabiljeze-
nanijedna druga razlika izmedu bolesnika procijenjenih
od strane reumatologa kao RA ili ne-RA.

Duer i suradnici su 2008. utvrdili da izmedu 41
bolesnika s poliartritisom, koji su bili neklasificirani
nakon uobicajene klini¢ke, biokemijske i radioloske
obrade, nakon MR (unilateralno ru¢ni i MCP zglobovi)
i scintigrafske obrade omogudena je klasifikacija 39 od
41 bolesnika kao RA, kada je nakon 2 godine ispunja-
vanje ACR kriterija za RA iz 1987. uzeto kao standard
(58). Konac¢no Narvaez i suradnici su takoder 2008. go-
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dine utvrdili visoku senzitivnost (100 %) i specifi¢nost
od 78 % nakon uvodenja dodatnih MR kriterija (sinovi-
tis 1 kostane erozije/ kostani edem na MR unilateralno u
podrucju ruénoga, MCP i PIP zgloba) u 40 bolesnika s
nediferenciranim RA (dob >18 godina, simetri¢na afek-
cija 3 ili viSe zglobnih razna, trajanje bolesti > 6 tjedana
1 < 12 mjeseci, RF negativan, bez radioloskih erozija).
S druge strane anti-CCP senzitivnost je iznosila 23 % a
specificnost 100 % (59). Ispunjenje ACR kriterija za RA
bio je zlatni standard nakon 1-3,5 godine pracenja.
Vecina gore navedenih MR studija potvrduje vaz-
nu ulogu MR u dijagnosticiranju upalnog artritisa, ali su
potrebne dodatne studije na ve¢em broju bolesnika koje
¢e pokazati definitivno misljenje o tome.
Muskuloskeletni UZV se pokazao puno senzitiv-
nijim od klasi¢ne radiografije u otkrivanju erozija (60), te
u istoj studiji Wakefielda i suradnika sonografske erozi-
je, nevidljive na radiogramima bile su podudarne nalazu
erozija na MR (60). Backhaus i suradnici (15) uspore-
divali su vrijednost UZV u odnosu na klinicki pregled,
klasi¢nu radiografiju, troetapnu scintigrafiju i kontras-
tno pojacanu MR u razli¢itih bolesnika s upalnim remat-
skim bolestima. Utvrdili su da su sve tehnike superiorni-
je klasi¢noj radiografiji u patologiji mekih tkiva, $to nije
iznenadujuéi nalaz. Takoder sve tehnike su superiornije
u otkrivanju strukturnih promjena u prakticki normal-
nom radioloskom nalazu (Larsen 0-1). Oni su takoder
utvrdili da je UZV cak superiorniji MR u otkrivanju si-
novitisa, nalaz koji dotada nije potvrdila nijedna druga
studija. Rezultati mojega istrazivanja sukladni su nave-
denim rezultatima (41). Naime sve 3 tehnike u mojem
istrazivanju ranoga RA (MR, UZV i PD) bile su supe-
riornije u odnosu na klinicki nalaz i klasi¢nu radiogra-
fiju u otkrivanju erozija i sinovitisa i promjena rotator-
ne mansete (slika 3). U mojem istrazivanju potvrdena je

Slika 3. Power Doppler ramenoga zgloba
(II. stupnja) u bolesnika s ranim RA
Figure 3. Power Doppler of shoulder joint
in the patient with early RA (grade Il)
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vaznost i superiornost UZV i PD ¢ak u odnosu na MR u
otkrivanju sinovitisa ramenoga zgloba (nalaz sukladan
rezultatima Marine Backhaus i suradnika) (15,41).

Hau i suradnici (61) pokazali su superiornost UZV
u odnosu na klinicki pregled. Kraan i suradnici (62) po-
kazali su superiornost UZV i MR u detekciji subklinic-
kog sinovitisa, potkrijepljeno s makro- i mikroskopskim
podacima dobivenim iz artroskopskih nalaza u klinicki
normalnim zlgobovima koljena u RA bolesnika. Karim
(63) je usporedio UZV koljena s zlatnim standardom u
koljenu - artroskopijom i klinickim pregledom te zaklju-
¢io da je UZV i pouzdan i reproducibilan te superioran
klinickom pregledu u otkrivanju sinovitisa koljena. Moji
rezultati takoder su pokazali superiornost UZV pretrage
ramena u odnosu na klini¢ki nalaz (41).

Magnetska rezonancija i posebice UZV zbog svo-
je dostupnosti sve se viSe primjenjuju u pracenju uspje-
ha lijeCenja i kao prediktori progresije bolesti u bolesni-
ka s RA. Zadnjih godina objavljeno je nekoliko rado-
va koji su pratili u¢inak terapije u RA primjenom MR,
UZV-aiPD.

Kratkoro¢no pracenje uspjeha terapije primjenom
UZV-a nakon administracije glukokortikoida ili bioloske
anti-TNF terapije pokazalo je zna¢ajne promjene. Utvrde-
na je znacajna redukcija unutarzglobnog PD signala (¢ak
1do 100 %) nakon intraartikularne ili intravenske primje-
ne glukokortikoida (26,64-68). U vrlo kratkom praé¢enju
(oko 52 sata prosjecno) 13 bolesnika s aktivnim RA ko-
ji su lijeceni intravenskim metilprednizolonom 1000 mg
moguce je registrirati dramati¢no smanjenje sinovijal-
ne perfuzije putem kvantitativnog PD u podru¢ju malih
zglobova Saka. Terapijski ucinak je bio zadrzan i nakon
2 tjedna od intravenske terapije, $to je zabiljezeno pri-
mjenom PD signala (68). Medutim, jedna novija studija
iz 2008. godine pokazala je da intraartikularna primjena
metilprednizolona i etanercepta nije dovela do promjene
sinovitisa primjenom Power dopplera ili MR nakon 4 tjed-
na (69). Recentne studija [agnoccoa i suradnika pokazale
su da etanercept (70) i adalimumab (71) dovode do sma-
njenja stupnja promatrane inflamacije i/ili strukturalnog
ostecenja pracene UZV-om. Budu¢i u studiji nisu nazna-
¢eni nacini odredivanja stupnjevanja erozija i sinovitisa,
to umanjuje vrijednost navedenih rezultata.

Svjedoci smo sve vecega broja studija koje istra-
zuju ulogu UZV-a u pracenju bolesnika lijecenih biolos-
kom terapijom (72-75). Veéina studija pokazala je zna-
¢ajno smanjenje intraartikularnog PD signala ve¢ nakon
2-3 tjedna od pocetka bioloske terapije. UZV je takoder
nedavno koriSten s pokusajem razlikovanja 2 razli¢ita
terapijska protokola u bolesnika s ranim artritisom koji
su lijeceni kombinacijom metotreksata (MTX) 1 inflik-
simaba ili samo monoterapijom metotreksatom (76).
Rezultati su pokazali da primjena UZV u evaluaciji si-
novijalne proliferacije i intraartikularne perfuzije moze
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razlikovati ova dva vida lijecenja ¢ak 18 tjedana nakon
pocetka lijeCenja, s puno vecom osjetljivoséu nego kla-
si¢na klinic¢ka i laboratorijska evaluacija koja je uklju-
¢ivala i broj bolnih i otecenih zglobova, te sedimenta-
ciju eritrocita (SE) (76).

Kljuéna studija od Browna i suradnika (77) koja je
zapravo pokazala veliki potencijal dijagnostickog UZV
1 MR u otkrivanju sinovitisa u bolesnika s klini¢kom re-
misijom RA objavljena je 2006. godine. U 107 bolesnika
koji su lije¢eni bolest modificiraju¢im lijekovima kla-
si¢ni UZV je utvrdio postojanje sinovitisa u 84,9 % bo-
lesnika u podru¢ju MCP i ru¢noga zgloba, dok je Power
Doppler signal zabiljezen unutar zgloba u 60,4 % bole-
snika s klinickom remisijom RA (77).

Jedna od vaznih prednosti primjene dijagnostic¢-
kog UZV-a je moguénost multiplanarnog prikaza vise
zglobova. Nedostatak lezi u ¢injenici da za takav pri-
kaz zglobova treba puno vremena, Sto dodatno optere-
¢uje 1 samoga bolesnika i lije¢nika koji izvodi pretragu.
Ostaje otvorenim i pitanje koji specifi¢ni zglob izabra-
ti kao “referalni zglob”. Jedna od novosti iz podrucju
UZV dijagnostike ¢ija uloga treba tek biti razjasnjenja
jest primjena 3D UZV s volumetrijskom sondom koja
automatski omoguéava beskonacan broj prikaza zgloba.
Zadnjih godina predlozeno je i nekoliko sustava bodo-
vanja sinovijalne inflamacije i kostanih erozija, koji ni-
su opéenito prihvaceni. Osnovana je takoder i specijal-
na OMERACT grupa za ultrazvuk s ciljem razvitka po-
sebnog sustava bodovanja sinovitisa i kostanih erozija
malih zglobova u bolesnika s RA. Slican OMERACT
sustav ve¢ postoji nekoliko godina za MR.

Nekoliko zadnjih godina sve je veci broj radova
koji promatraju mogucu prognosticku ili prediktivnu
vrijednost razli¢iti diajgnostickih metoda. Vecina rado-
va odnosi se na primjenu MR. Nekoliko studija pokaza-
lo je da patologija otkrivena na MR (sinovitis, koStane
erozije i edem kosti) ru¢nih i MCP zglobova na pocet-
ku bolesti u ranom RA dobar prediktor radioloske pro-
gresije bolesti (2,78,79-84). Nekoliko studija je proma-
tralo kratkoro¢nu prognosticku vrijednost MR nakon 1
godine (1,78,80,81,83), dok su druge studije imale pra-
¢enje bolesnika od 2 godine (80,82), 6 godina (79) i 10
godina (84). Sve studije nedvojbeno su utvrdile da je
MR visoko senzitivan prediktor radiografskih erozija. U
studiji Tanake i suradnika iz 2005. godine visoka kom-
binirana vrijednost MR erozija i sinovitisa u podrucju
ru¢noga zgloba na samom pocetku bolesti bila je najbo-
1ji prediktor radioloske progresije erozija u Sakama, ruc¢-
nim zglobovima i stopalima nakon 10 godina prac¢enja
114 bolesnika s ranim RA (84). Nedostatak studije bilo
je nepracenje koStanog edema i nepostojanje pojedinac-
nih prediktivnih vrijednosti za MR erozije i MR sinovi-
tis. U druge 2 studije na neSto manjem uzorku bolesni-
ka (78,80), prisutnost koStanog edema na pocetku bio
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je najbolji pojedinacni prediktor MR koStanih erozija
nakon jedne 1 2 godine praéenja bolesnika. Nedostatak
u obje studije bilo je nepostojanje klasi¢ne radiografije
zbog usporedbe. Sve navedene studije osim 2 najnovije
(81-82) nisu u obzir uzele prisutnost anti-CCP protuti-
jela ili drugih prognostickih markera bolesti poput pu-
Senja ili zajednickih epitopa.

Haavardsholm i suradnici (81) su na uzorku od
84 bolesnika lijeCena prema standardnom protokolu u
jednom centru pokazali da su koStani edem i muski spol
neovisni prediktori radiografske progresije bolesti na-
kon 1 godine. Hetland i suradnici (82) su u svojoj studi-
ji analizirali prediktivnu vrijednost raznih potencijalnih
prognostickih markera poput slikovnih (MR i klasi¢na
radiografija), imunoloskih (anti-CCP, IgM RF, IgA RF),
genetickih markera (zajednicki epitopi), markera aktiv-
nosti bolesti te drugih markera poput pusenja i stupnja
obrazovanja. Glavni zakljucak o ovoj kompleksnoj studi-
jibio je da postojanje kostanog edema na pocetku pred-
stavlja najjaci prediktor buduceg radiografskog ostece-
nja 2 godine kasnije u bolesnika s ranim RA.

Podaci o povezanosti MR nalaza i dugoroc¢ne
funkcionalne nesposobnosti datiraju iz samo jedne stu-
dije (Benton i suradnici 2004. godine) (85).

Drugo vazno pitanje vezano uz klinicku primje-
nu MR se odnosi na moguénost procjene tijeka bolesti
u bolesnika s RA koji su u klinickoj remisiji. Poznato
je da sinovitis ¢est nalaz u bolesnika s klinickom remi-
sijom bolesti (77,86).

Brown i suradnici (87) promatrali su utjecaj sli-
kovnih metoda na procjenu radiografske progresije bo-
lesnika koji su bili u klini¢koj remisiji. U sto dva bole-
snika i 17 kontrola lijecenih konvencionalnim nac¢inom
koji su bili u remisiju po ocjeni reumatologa praceni su
klini¢ki, laboratorijski, funkcionalni parametri tijekom
12 mjeseci studije. Na pocetku i kraju ispitivanja uci-
njena je radioloska obrada Saka i stopala, te MR 1 UZV
unilateralno na Sakama i ru¢nom zglobu. Unato¢ nala-
zu klinicke remisije, 19 % bolesnika imalo je radiolosku
progresiju bolesti tijekom perioda od 1 godine. Pocetni
nalaz UZV sinovijalne hipertrofije, UZV power doppler
signala i MR vrijednosti sinovitisa u pojedinim zglobo-
vima bili su znacajno povezani s radioloSkom progresi-
jom bolesti. Studija naglasava vaznost primjene novijih
slikovnih metoda (UZV 1 MR) u otkrivanju subklinic-
kog sinovitisa, koji moze biti odgovoran za radiolosku
progresiju bolesti.

U detekeciji ranih upalnih promjena MR jos uvi-
jek predstavlja “zlatni standard”. Zbog teze i ogranice-
ne dostupnosti MR aparata, primjena dijagnostickoga
UZV i Power doplera vrlo je korisna i u nekim dijelovi-
ma podudarna s nalazima rezultata MR (posebice u ot-
krivanju sinovitisa, erozija i intraartikularnog izljeva i
burzitisa). Power Doppler pretraga moze otkriti subkli-
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nicki sinovitis u ranoj fazi RA. Primjenom UZV i PD
u vrlo kratkom vremenu i jednostavno znatno se moze
unaprijediti rana dijagnostika u RA i procijeniti stupanj

Napomena

upalnih promjena primarno u zglobovima Saka i stopa-
la, ali 1 drugim zglobovima, §to moZze biti pokazatelj i
ukupne progresije bolesti.

Ultrazvucne slike koristene u ovom radu snimljene su na ultrazvu¢nom aparatu u Klinici za reumatske bo-

lesti 1 rehabilitaciju i nisu preuzete iz drugih izvora.
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KRIZOBOLJA - OD DEFINICIJE DO DIJAGNOZE
LOW BACK PAIN - FROM DEFINITION TO DIAGNOSIS

Tea Schnurrer-Luke Vrbani¢

Sazetak

Krizobolja predstavlja bol ili nelagodnost koju bo-
lesnik osje¢a u podrucju leda, izmedu rebranih lukova
i donje glutealne brazde. Jedan je od najces¢ih uzroka
trazenja lije¢nicke pomod¢i, drugi je po redu uzrok izo-
stajanja s posla, te je zbog velikih direktnih i indirektnih
troskova vrlo vazan socijalno-medicinski i ekonomski
teret za pojedinca, obitelj i drustvo. Klasificira se kao
nespecificna, bez poznatog uzroka i kao specifi¢na kri-
zobolja, za koju je poznat patomorfoloski uzro¢ni ¢im-

Kljuc€ne rijeci

benik. U postavljanju dijagnoze vazna je iscrpna ana-
mneza i klinicki pregled. ProSirena dijagnosticka obrada
potrebna je u slucajevima evidentiranja radikulopatije ili
specifi¢ne ozbiljne patologije, odnosno nakon evidenti-
ranja rizi¢nih faktora i simptomatologije crvenih zasta-
va. Takoder, posebnu pozornost treba obratiti na psiho-
socijalne ¢imbenike ili tzv Zute zastave, kao na najzna-
¢ajnije prediktore kroniciteta krizobolje te prediktore
dugotrajne bolesnikove onesposobljenosti.

krizobolja, definicija, dijagnoza

Summary

Low back pain is defined as pain and discomfort,
localised below the costal margin and above the infe-
rior gluteal folds, with or without leg pain. It is one of
the most commonest cause of seeking physician office
visits, secound cause of sick leave, and because of high
direct and indirect costs it has great medical, social and
economic impact for individual, family and society.
Non-specific low back pain is defined as low back pain
not attributed to recognisable, known specific patholo-
gy and specific low back pain which has known patho-

Keywords

morfological cause. For most patients with low back
pain a thorough history taking and clinical examination
are suffitient. Extended diagnostic analysis are needed
in the case of nerve root pain/radicular pain and seri-
ous spinal pathology, respectively after identification of
red flags. Moreover, great attention has to be achieved
at psychosocial factors or so called yellow flags which
increase the risk of developing chronic low back pain
and long term disability (including work loss associat-
ed with low back pain).

low back pain, definition, diagnosis

Uvod

Krizobolja predstavlja bol ili nelagodnost koju bo-
lesnik osjeca u podrucju leda, izmedu rebranih lukova i
donje glutealne brazde, sa ili bez Sirenja boli u nogu (1).

Nespecificna krizobolja predstavlja bol u nave-
denoj regiji koja nije objasnjiva sa poznatom specific-
nom patologijom (fraktura, infekcija, tumor, krizobolja
u sklopu upalnog reumatizma - npr. AS, osteoporoza,
radikularni sindrom, sindrom caude ecquine...). Speci-
fi¢ni uzroci krizobolje nisu Cesti i iznose manje od 15 %
svih uzroka krizobolje (1).

Dakle, prema definiciji krizobolje, krizobolja je
simptom, a poznato je da simptom ne mozemo lijeciti bez
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dijagnoze. No, oko 85 % bolesnika sa krizoboljom ne do-
bije specificnu uzro¢nu dijagnozu (2). Vecina bolesnika
ima kriZzobolju uzrokovanu s vise ¢cimbenika kao §to su
losa postura, dekondicioniranje i slabost okolnih misica,
funkcijska nestabilnost, emocionalni stres, te promjene
uvjetovane starenjem miSi¢no-kostanog sustava, kao sto
su degenerativne promjene intervertebralnog diska, ar-
tritis intervertebralnih zglobova i hipertofija ligamena-
ta. U Zelji da se odredi to¢na uzro¢na dijagnoza, ovakav
tip krizobolje opisuje se sa razli¢itim imenima, koja vrlo
Cesto zbunjuju bolesnika. Neka od njih su: jednostavna
krizobolja, nespecifi¢na krizobolja, prenaprezanje kri-
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7a, degenerativna bolest kriza, biomehanicka krizobolja.
Svaki naziv daje drugaciju poruku bolesniku. Npr. jed-
nostavna, obi¢na krizobolja u bolesnika izaziva osjecaj
da lije¢nik nije razumio njegove tegobe jer iz perspekti-
ve bolesnika bol nije jednostavna i ne nestaje u jednom
danu, a mozda je i simptom neke ozbiljne bolesti. Naziv
nespecificna krizobolja moze u bolesnika izazvati po-
trebu da odlazi kod lije¢nika raznih specijalnosti traze-
¢u specificnu dijagnozu. Prenaprezanje u podrucju kriza
sugerira stanje nastalo od prekomjerne aktivnosti, §to u
vecine bolesnika ipak nije slucaj, a bolesnik moze shva-
titi da ¢e fizicka aktivnost uzrokovati recidiv krizobolje,
Sto otezava primjenu kineziterapije kao jedne od metoda

Epidemiologija

aktivnog lijeCenja. Naziv degenerativna bolest kriza Salje
poruku bolesniku da ima trajne promjene na kraljezni-
ci koje se samo mogu jos pogorsati, a naziv mehanicka
krizobolja naglasava multifaktorijalni uzrok krizobolje
i pretpostavlja da se aktivnim pristupom, dakle promje-
nom biomehanike, moze ocekivati poboljsanje (2). Gle-
dano iz bolesnikove perspektive, bez obzira kako bol u
krizima nazvali, problem je rijeSen ako bol prode i ako
je siguran da bol u krizima nije simptom neke ozbiljne
bolesti. Dakle, nespecificna krizobolja ne zahtijeva pre-
ciznu uzro¢nu dijagnozu jer je to samolimitirajuca bolest
koja najcescée zavrsava nestankom simptoma u relativno
kratkom vremenskom periodu.

Nakon obic¢ne prehlade, krizobolja predstavlja
najcescu bolest koja se javlja u ljudskoj populaciji (3).
Izmedu 65 % i1 85 % svjetske populacije zadobije krizo-
bolju barem jednom tijekom Zivota.

U ljudi nakon 65 godina zivota problemi sa mi-
Si¢no-kostanim bolestima imaju najvecu prevalenciju,
od ¢ega 51 % se odnosi na bolesti kriza i kraljeznice,
Cija prevalencija raste sa staro$¢u populacije, te je Ce-
S¢au Zena (3).

Takoder, krizobolja predstavlja tre¢i uobicajeni
uzrok funkcijske onesposobljenosti u radno sposobnih
ljudi u dobi od 35 (1) do 65 godina (3).

Riziéni éimbenici

Akutna krizobolja je najcesSce samolimitirajuca
bolest, te se 90 % bolesnika oporavi u 6 (1) do 8 tjedana
(3). U preostalih 10 % bolesnika krizobolja traje duze od
6 mjeseci te prelazi u kroni¢nu krizobolju (3).

U 75 % bolesnika koji su ve¢ imali akutnu krizo-
bolju, postoji veci rizik da ¢e unutar godine dana ponov-
no razviti simptome akutne krizobolje (3).

Stalni recidivi i kronicitet krizobolje predstavljaju
veliki problem za pojedinca, te su zbog velikih direktnih i
indirektnih troskova vrlo vazan socijalno-medicinski i eko-
nomski teret za drustvo (4), au 75-85 % su razlog odsustva
s radnog mjesta u radno aktivnom stanovnistvu (1).

Mnoge studije su pokusale identificirati i evaluirati
rizi¢ne ¢imbenike vezane uz pojavu krizobolje. No, rezul-
tati su Cesto slabo razumljivi i nepouzdano dokumentira-
ni. Najjaci rizi¢ni cimbenik za novu epizodu krizobolje je
anamneza o prethodnoj ataci. Tijekom godine dana dvo-
struki je rizik za nastanak slijedece krizobolje (1). Nada-

Dijagnosticki probir

lje, naj¢esce opisivani rizi¢ni ¢imbenici su vezani uz dob,
spol, fizicku aktivnost i preopterecenje (Cesta sagibanja,
okretanja, nosenje 1 guranje tereta, stati¢na postura i vibra-
cije), debljinu, pusenje, socioekonomski status i stupanj
naobrazbe, monotonost posla i nezadovoljstvo poslom,
depresiju, anatomske varijacije kraljeznice (1,5).

Jednostavan, medunarodno priznati dijagnostic-
ki probir, o kojem ovisi daljnja dijagnostika i lijeCenje
boli u krizima, je osnovna klasifikacija, da li se radi o
nespecifi¢noj krizobolji, radikulopatiji ili 0 0zbiljnoj spi-
nalnoj patologiji (1).

Takoder, pristupi krizobolji se mijenjaju ovisno o
njenom trajanju. Poznato je da se bol u krizima se dijeli

Akutna krizobolja

na akutnu, subakutnu i kroni¢nu krizobolju. Akutna kri-
zobolja predstavlja bol u krizima u trajanju do 6 tjedana.
Subakutna krizobolja traje od 6-12 tjedana. Kroni¢na kri-
zobolja traje vise od 12 tjedana (1). Ponavljajuca krizobo-
lja je definirana novom epizodom boli u krizima, nakon
perioda bez simptoma, koji je duzi od 6 mjeseci. To nije
egzacerbacija postojece kroni¢ne krizobolje (1).

Unato¢ postojanju brojnih radiografskih i drugih di-
jagostickih metoda, temeljita anamneza i klinicki pregled

snika s akutnom krizoboljom. Naime, anamnezom i klini¢-

Kroni¢na krizobolja

kim pregledom cesto se ne moze do¢i do precizne uzrocne
dijagnoze, ali se moZze iskljuciti ozbiljnu specificnu patolo-
giju ili takozvane crvene zastave, koje zahtijevaju daljnju
dijagnosticku obradu i promptno lijecenje (1,5).

Vecina bolesnika su vec tijekom obrade akutne i
subakutne krizobolje prosli anamnezu i klini¢ki pregled.
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Zbog kroniciteta tegoba i anamneza i klinicki pregled se
ponavljaju, te se jo§ jednom evaluiraju i crvene zastave.
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Takoder, treba imati na umu da svaka kroni¢na krizobo-
lja ima viSe ili manje izrazenu psiholosku komponentu,

Crvene i zute zastave

te treba identificirati psihosocijalne stresogene ¢imbe-
nike ili takozvane zute zastave (1,5).

Crvene zastave predstavljaju rizi¢ne ¢imbenike i
simptomatologiju koja je detektirana kroz anamnezu i kli-
nicki pregled u bolesnika s krizoboljom, a kod kojih po-
stoji povecani rizik da je uzrok krizobolje neka ozbiljna
bolest. U crvene zastave ubrajamo: pojavu krizobolje u
bolesnika u dobi manjoj od 20 godina ili ve¢oj od 55 go-
dina; traumatski dogadaj opisan u anamnezi; stalna, pro-
gresivna bol koja ne popusta na odmaranje; bol u tora-
kalnoj kraljeznici; maligni tumor opisan u anamnezi; du-
gotrajno uzimanje kortikosteroida; imunoloska supresija,
HIV; opca slabost; gubitak na tezini; prosireni neuroloski
simptomi (ukljucujuéi sindrom caude ecquine); struktu-
ralni deformitet; povisena tjelesna temperatura (1).

Navedeni simptomi i znakovi nuzno ne znace da
bolesnik boluje od neke specifi¢ne patologije ali posto-
ji ve¢a mogucnost da se neka specifi¢na patologija kri-
je iza simptoma krizobolje. Dakle, krizobolja udruzena
sa navedenim simptomima i znakovima zahtijeva dalj-
nju dijagnosticku obradu (1,5).

Zute zastave predstavljaju psihosocijalnie stresoge-
ne ¢imbenike ili ¢imbenike koji povecavaju rizik za razvoj
kroni¢ne boli 1 dugotrajnu onesposobljenost, ukljucujuéi
izostanak s posla povezan s krizoboljom. U Zute zastave
ubrajamo: neprikladne stavove i uvjerenja glede krizobo-
lje (npr. uvjerenje da je svaka krizobolja opasna i da do-
vodi do ozbiljne nesposobnosti ili prevelika o¢ekivanja
od pasivnih metoda lijeenja, vjerovanje da pokret Steti
krizobolji i odbijanje spoznaje da ¢e aktivna participacija
(kineziterapija) pomo¢i krizobolji; neadekvatno ponasa-

Zaklju¢ak

nje na bol (npr. strah da ¢e pokret izazvati bol, smanjenje
fizicke aktivnosti); problemi vezani uz posao (npr. neza-
dovoljstvo poslom, uvjetima na radnom mjestu, radnom
okolinom, kolegama); psihicki i emocionalni problemi
(depresija, anksioznost, stres, loSe raspolozenje, povla-
¢enje u sebe i odbijanje komunikacije u drustvu).
Njihovom identifikacijom prelazi se na multidisci-
plinarne programe lijecenja kroni¢ne krizobolje (1,5).
Nadalje, osim zutih zastava postoje prognosticki
¢imbenici odgodenog povratka na posao, te prognosticki
¢imbenici kroniciteta bolesti i onesposobljenosti (1).
Prognosticki ¢imbenici odgodenog povratka na po-
sao su: vrijeme trajanja bolovanja, neu¢inkovitost metoda
lijecenja kod kroni¢ne krizobolje, bolesnikovo ocekivanje
oporavka i percepcija zdravlja. Naime, $to je dulje vrijeme
koje bolesnik provede na bolovanju, manja je moguénost
povratka na posao. Nadalje, kada je bolesnik na duze vri-
jeme odsutan s posla, ve¢ina klinickih intervencija je nee-
fikasna u pokusaju osposobljavanja bolesnika za povratak
na radno mjesto. I na kraju, jedan od pozitivnih psihoso-
cijalnih prediktora brzog povratka na posao je pozitivan
stav prema oporavku i lije¢enje krizobolje aktivnim an-
gazmanom bolesnika, Sto ukljucuje kineziterapiju, te mi-
jenjanje zivotnog stila vezanog uz zdravlje (1).
Prognosti¢ki ¢imbenici kroniciteta bolesti i ones-
posobljenosti su: losi uvjeti na radnom mjestu, nezado-
voljstvo poslom, psiholoski distres, depresija, somati-
zacija, prijasnja epizoda krizobolje i loSe opée zdrav-
stveno stanje (1).

Nakon obi¢ne prehlade, krizobolja predstav-
lja najcescu bolest koja se javlja u ljudskoj populaciji.
Nadalje, malo je bolnih stanja koji imaju toliko uzro-
ka, kao §to je to slucaj s krizoboljom. Jednostavan, me-
dunarodno priznati dijagnosticki probir, o kojem ovisi
daljnja dijagnostika i lijeCenje boli u krizima, je osnov-
na klasifikacija, da li se radi o nespecifi¢noj krizobolji,
radikulopatiji ili o ozbiljnoj spinalnoj patologiji. U po-
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NESPECIFICNA KRIZOBOLJA VS. RADIKULOPATIJA
LOW BACK PAIN VS. LEG DOMINANT PAIN

Ida Kovaé

Sazetak

Bolovi lumbosakralne kraljeznice se klini¢ki ma-
nifestiraju: a) slikom krizobolje, kao dominantnim simp-
tomom ili sa 2) slikom dominantne boli u nozi, koja je
znacajnija od krizobolje (1). Krizobolja je simptom ¢i-
jisuuzroci vrlo raznoliki i brojni, ali u veéini sluc¢ajeva
su vertebralne geneze, a rjede su odraz visceralne boli.
Kod slike gdje je bol u nozi intenzivnija u usporedbi s
lumbalnom boli, iradijacija boli je obi¢no po radikular-
noj distribuciji. Radikulopatija oznac¢ava disfunkciju od-
nosno kroni¢no ostecenje spinalnih korjenova kao po-
sljedicu prolongirane iritacije ili kompresije, uzrokova-
ne primarno vertebralnom degenerativnom bolesti (dis-

Kljuéne rijeci

kogeno ili u okviru spinalne stenoze). Iznimno je uzrok
nevertebralne geneze, te u oko 1% slucajeva to mogu
biti infekcija, maligni proces ili prijelom. Postoji i niz
uzroka pseudoradikularne boli u nogama kao sto su le-
zije perifernih Zivaca nogu, miofascijalni sindromi, va-
skularne bolesti, osteoartitisi zglobova zdjelice i nogu.
U diferencijalnoj dijagnostici nuzno je misliti i na upal-
ne spondilartropatije. Radi §to u¢inkovitije terapije, nuz-
no je anamnezom i klini¢kim fizikalnim pregledom ade-
kvatno usmjeriti dijagnosti¢ku obradu u smislu $to bo-
ljeg definiranja etiopatogeneze boli a potom, planiranja
problemu usmjerene terapije.

krizobolja, radikulopatija, elektromiografija

Summary

There are two patterns of back pain: 1) back-dom-
inant pain and 2) leg pain dominant, greater than back
pain (1). The causes of back pain are very different and
numerous, but mostly are due to vertebral, mechanical
etiology, and rarely because of non vertebral, visceral
etiology. Leg pain greater than back pain is mostly dis-
ease of spinal nerve root, generally presented by radicu-
lar pain in a dermatomal distribution. Mechanical com-
pression of spinal roots, caused by disc herniation or by

Keywords

spinal stenosis, results in radicular symptoms. Rarely, in
about 1 % of patients, there are some other reasons except
vertebral mechanical cause, like infection, tumor or frac-
ture. There are several causes of pseudoradicular pain
like periferal neuropathy, myifascial syndromes, vascu-
lar diseases, osteoarthritis. Spondylarthropathies should
be taken in cosideration as well. A complete history and
physical examination is important to t determine further
diagnostic evaluation and to provide eficient therapy.

low back pain, radiculopathy, electromiography

Klinicka slika bolova lumbosakralne kraljeznice se
po Mageeu (2002.) manifestira na dva nacina: 1) slikom
krizobolje, kao dominantnim simptomom ili sa 2) slikom
dominantne boli u nozi, koja je znacajnija od krizobolje
(1,2). Anamnesticki podaci dobiveni od bolesnika kroz
primjerenu anamnezu uz klini¢ki, fizikalni pregled su stu-
poviu evaluaciji i trazenju uzroka krizobolje, planiranja i
odabira dijagnostickih i terapijskih postupaka.

Krizobolja je simptom, a ne bolest, ¢iji su uzro-
ci vrlo brojni i raznoliki Prema izvoru boli u lumbalnoj
regiji razlikuje se vertebralna i nevertebralna bol. Verte-
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bralni uzroci krizobolje mogu biti: I) neupalne geneze:
a) degenerativna bolest lumbalne kraljeznice sa lezijom
diska (od unutarnjeg oStecenja do disk hernijacije u 10-
26% slucajeva) ili malih zglobova, spondiloliza, spon-
dilolisteza, stenoza spinalnog kanala i neuralnih forami-
na), b) razlicite vrste prijeloma kraljeznice (traumatske
ili osteoporoti¢ne geneze), c) tumori kraljeznice (pri-
marni ili sekundarni - metastatski); II) spinalne infekcije
(specifi¢ne ili nespecifi¢ne) te 111) upalne spondilartro-
patije (ankilozantni ili psorijati¢ni spondilitis, Reiterov
syndrom). Dijagnostika krizobolje je dosta slozena ob-
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zirom na anatomski kompliciranu strukturu kraljeznice
te niza potencijalnih izvora bolova (inervirane strukture
- kraljesci zigapofizealni zglobovi, vanjski dio anulusa
diska te ligamenti. Razlikuju se dvije klinicke podslike
krizobolje. Kod prve podslike, u vise od 90 % bolesni-
ka krizobolja se provocira fleksijom, javlja se sa jutar-
njom zako¢eno$céu, razvija se postupno te traje danima
do mjesecima sa disk oSte¢enjima kao najvjerojatnijim
uzrokom boli. Kod druge podslike se bol provocira i
ekstenzijom i fleksijom, a olaksava fieksijom kraljezni-
ce; razvija se relativno brzo, traje danima do tjednima
sa sindromom apofizealnih zglobova kao najvjerojatni-
jim uzrokom boli. U diferencijalnoj dijagnostici krizo-
bolje, osim spinalnih uzroka znacajni su i nevertebral-
ni uzroci, a to su simptomi bolesti koje se manifestiraju
u podrucju lumbalne regije (urinarnog trakta te gineko-
loskih, gastrointestinalnih, vaskularnih bolesti npr. ane-
urizme abdominalne aorte i lizozomskih bolesti naku-
pljanja (Gaucher). U podlozi je embrionalna zajednicka
segmentalna derivacija kraljeznice i pojedinih organa.
Bol je mukla, slabije lokalizirana, ponekad sa simpto-
mima iritacije autonomnog zivéanog sustava.

Klini¢ka slika sa dominantnom bolom u nozi,
koja je znacajnija od krizobolje se moze manifestirati
u dvije klini¢ke podslike. Kod prve podslike se bolnost
provocira fleksijom, a smanjuje ekstenzijom kraljezni-
ce; razvija se postupno, a traje danima do mjesecima sa
iritacijom korjenova spinalnih Zivaca kao najvjerojatni-
jim uzrokom boli. Kod druge podslike se bol provocira
hodanjem i ekstenzijom, a smanjuje odmorom i raste-
rec¢enjem (sjedenjem i/ili promjenom polozaja tijela) uz
simptom neurogene intermitentne klaudikacije te spinal-
nom stenozom kao najvjerojatnijim uzrokom boli. Bolu
nozi koju bolesnik navodi je nuzno pazljivo analizirati
te je Sto bolje definirati. Bitno je razlikovati radikularnu
bol od one koja je imitira po tipu psudoradikularne bo-
li. Radikularna bol nastaje radi iritacije spinalnih korje-
nova, po segmentalnoj distribuciji duz nogu, a moze se
manifestirati kao radikulopatija i kao radikulitis.

Radikulopatija je termin koji oznacava disfunk-
ciju odnosno kronic¢no ostecenje spinalnih korjenova kao
posljedicu prolongirane iritacije ili kompresije. OStecenje
je prednjeg i/ili straznjeg spinalnog korjena, od njihova
izlaska iz ledne mozdine do ulaska u kanalis interverte-
bralis u kojem se spajaju u zajednicki spinalni korjen, n.
spinalis. Radikularni simptomi nastaju radi mehanicke
kompresije zivéanih korjenova te sekundarnog, kemijski
modificiranog, upalnog procesa uz vaskularne i struktu-
ralne poremecaje radiksa. Primarna oSte¢enja nastaju zbog
prolapsa ili protruzije diskusa, osteofitoze, tumora ili pak
upalnih procesa (poliradikulitisa, monoradikulitisa). Bol
je ostra i neugodna, ¢esto udruZena sa parestezijama, po
tipu ishijalgije. Klinicki simptomi radikularnog oStece-
nja su: a) senzibilni podrazaji ili deficiti, po dermatom-
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skoj distribuciji, b) motoricki ispadi, po miotomskoj dis-
tribuciji sa slaboscu 1/ili atrofijom misSica i ¢) oslabljeni
vlastiti refleksi. Disfunkcija prednjeg (motornog) neurona
uzrok je slabosti i atrofije miSica ineviranih od tog kor-
jena po segmentalnoj distribuciji. OStecenje u inervaciji
L5 spinalnog korjena rezultira slabo$¢u dorzalnih fekso-
ra i evertera stopala dok lezija SI radiksa dovodi do sla-
bosti plantarnih fleksora, znakova sfinkterske ili seksual-
ne disfunkcije. Senzorni simptomi, ukljucujuci bol, odraz
su afekcije straznjeg, senzornog korjena, a javljaju se po
dermatomskoj distribuciji. Najces¢i uzrok radikulopatije
je hernija diska, a najucestalije su posterolateralne herni-
jeitokod 98 % na L4LS5 i L5SI nivoima sa posljedi¢nim
L5 i SI radikulopatijama. Diskus hernija jednog nivoa
moze aficirati viSe ziv€anih korjenova pa npr. centralna
hernija L4314 moze dovesti i do kompresije niti L5 1 SI
spinalnih korjenova u duralnoj vre¢i, prije nego oni iza-
du iz neuralnih foramina (3). Sindrom kaude ekvine se
javljau oko 1% svih diskus hernija zbog kompresije ka-
ude ekvine sa bilateralnom ishijagijom, dizestezijom do
anestezijom po tipu sedla, motori¢kom slabosti nogu, in-
kontinencijom i seksualnom disfunkcijom. U diferenci-
jalnoj dijagnostici prema drugoj patologiji, je upravo po-
znavanje radikularnih inervacijskih zona osnova za pre-
poznavanje radikularne naravi poremecaja. Prirodni tijek
bolesti radikulopatija kod diskus hernija govori u smislu
postupnog ublazavanja simptoma tijekom vremena (4),
¢ak do mogucde regresije diskalnih ekstruzija i progresija,
i bez kirurske intervencije (5). Bolovi duz noge po tipu
ishijagije, ponekad javljaju i u slucajevima gdje se MR
odnosno neuradioloskom analizom nije verificirala neu-
ralna kompresija, pa u podlozi bolova dominiraju upal-
no-vaskularni poremecaji po tipu radikulitisa.
Pseudoradikularna bol je tupa bol koja se iradi-
ra iz kriza duz nogu, javlja se bez kompresije spinalnih
korjenova, a izvoriste joj je u oste¢enom zglobu, ono-
sno mezenhimalnim strukturama istog embrijskog skle-
rotoma. Krizobolja, samostalna ili udruzena sa bolovima
nogu, moze se javiti i radi stenoze centralnog spinalnog
kanala, lateralnih recesusa te intervertebralnih neuralnih
foramina ili kombinacije razli¢itih patoloskih procesa.
Simptomi spinalne stenoze rezultiraju razlicitim klinic-
kim prezentacijama, s afekcijom samo jednog ili, pak,
nekoliko zivaca monoradikulopatija ili poliradikulopa-
tija), i to na jednom nivou ili na vise lokalizacija, a ka-
rakteristi¢an klini¢ki simptom je neurogena klaudikacija.
Masivne lezije u lumbalnom segmentu mogu biti uzro-
kom ne samo radikulopatije nego i mijelopatije.
Sindrom apofizearnih zglobova ili tzv. fasetni
sindrom nastaje radi osteoartritisa apofizearnih zglobo-
va §to smanjuje lateralne recesuse i/ili intervertebralna
neuralna foramina te dovodi do radikularne iritacije. Bol
je duboka, tupa, neodredena, a nastup je postupan, naj-
¢eSc¢e kronicnog tipa sa epizodama egzacerbacije.
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Stenoza centralnog spinalnog kanala takoder
moze biti uzrok radikulopatije (s ili bez mijelopatije) kao
posljedica kompleksnih degenerativnih promjena koje je
opisao Kirkaldly-Willis (6). Znakovi su kroni¢na krizo-
bolja, radikularna iritacija duz nogu te neurogena klau-
dikacija tzv. pseudoklaudikacija sa bolovima u nogama
pri hodu, duzem stajanju i hodanja nizbrdu, ekstenziji
trupa a ublazava se zaustavljanjem u hodu, sjedenjem
ili antefleksijom trupa. Prirodni tijek lumbalne stenoze
je jos uvijek nedovoljno rasvijetljen, a ta dijagnoza ne
nosi uvijek znacajne klinicke simptome ili prognozu na-
gle neuroloske deterioracije (7).

U diferencijalnoj dijagnozi “klinicke slike sa do-
minantnim bolom u nozi koja je znacajnija od krizobolje”
vazno je uoc€iti simptome ostalih uzroka radikularne boli
osim vertebralnih uzroka, a to su febrilitet, gubitak tjele-
sne tezine, no¢ni bolovi, anamneza o malignoj bolesti i
osteoporozi, kriticna dob (mladi od 20 godina ili stariji od
55 god), opca slabost, bol koja traje vise od mjesec dana
a refrakterna je na dotadasnju terapiju, progresivni neu-
roloski ispadi. U oko 1% slucajeva uzroci spinalne irita-
cije su infekcija, maligni proces ili prijelom (8).

Nevertebralni uzroci koji mogu provocirati bolo-
ve unogama su brojni i raznoliki, a ukljucuju zglobove,
meka tkiva, vaskularne strukture i periferne zivce.

Sakroilijakalni zglob (SI) je moguéi generator
boli unozi, koja moze imitirati radikulopatiju. Za razliku
od upalnog sakroileitisa u okviru spondilartopatije gdje
je bolnost patofizioloski jasna, kod neupalnih stanja jo$
nije sasvim definiran izvor boli. U klinickoj praksi posto-
jiniz testova za stres provokaciju boli SI zgloba, ali niti
jedan ne pokazuje dobru korelaciju sa lokalnom aplika-
cijom anestetika u¢injenom pod Rtg kontrolom.

Osteoartritis kuka Cesti je uzrok boli u preponi
i anteromedijalnoj strani natkoljenice koja moze impo-
nirati kao L1, L2, L3 radikulopatija. Klinicki pregled i
Rtg snimka zdjelice s kukovima rjesavaju dilemu.

Miofascijalni bolni sindromi takoder mogu imi-
tirati bol po lumbosakralnim dermatomima.

Sindrom traktus iliotibialisa se moze zamijeniti
sa L4 ili L5 radikulopatijom. Bol se javlja na lateralnom
dijelu natkoljenice i koljena, ponekad i u potkoljenici, a
evaluira se s Ober testom.

Sindrom miSi¢a straznje strane natkoljenice
ocituje se simptomatologijom prenaprezanja, mioente-
zitisa. Zbog propagacije bolova od sjedne kvrge, glute-
alno 1 straznjom stranom natkoljenice moze se zamije-
niti sa SI radikulopatijom.

Sindrom m. piriformisa nastaje pritiskom m. pi-
riformisa na n. ishiadikus, a izaziva bol glutealno, stra-
znjom stranom natkoljenice te ponekad po L5 ili ST der-
matomskoj distribuciji. Klinickim testovima (Pace, Fre-
ibergov, Beatty) provocira se duboka glutealna bol, ali
je moguca i elektrofizioloska analiza.
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Peritrohanteritis velikog trohantera femura je
lokalizirani bolni sindrom uz bol gluteusa i lateralnog
dijela natkoljenice. Dijagnosticira se testom palpatorne
bolnosti i uo¢avanjem slabosti abduktora kuka (9).

OStecenja perifernih Zivaca donjih udova Cesto se
javljaju u okviru kanalikularnih sindroma radi kompresi-
je ili istezanja zivaca u miSi¢nim, koStanim, tetivnim ka-
nalima kroz koji prolaze Najcesce je oStecen n. peroneus
communis u visini glavice fibule kao posljedica traume
Sto rezultira osjetnim i motorickim ispadom (slabljenjem
dorzalnih fleksora i evertera stopala) u njegovoj inervaciji
dok dif dg. moze biti lezija korjena L4 1 LS. N. tibialis je
rjede ostecen, bilo poplitealno ili na stopalu.

Ilioingvinalna neuralgija nastaje radi kompresije
zZivca pri prijelazu kroz prednju trbusnu stijenku uz bol u
preponi ili kuku gdje je izrazena je lokalna osjetljivost uz
provokaciju hiperekstenzijom kuka. Pozitivan u¢inak blo-
kade zivca lokalnim anestetikom potvrduje dijagnozu.

Sindrom opturatornog kanala nastaje zbog
kompresije n. obturatoriusa u kanalu pri njegovom izla-
sku iz male zdjelice na natkoljenicu sa bolovima od pre-
pone do koljena (izraZena i pri odmoru). Cesti je simp-
tom parestezije u distalnim dijelovima nogu i stopali-
ma, ponekad, udruzene sa slabos¢u koji se javljaju kao
simptom tzv. distalne polineuropatije dok se rjede jav-
lja slabost i disestezije natkoljenica kao izraz proksimal-
ne polineuropatije. Polineuropatije su najcesce toksic-
ne (dijabetes, alkohol) ili hereditarne geneze ali ima ih
i dosta nepoznatog uzroka (10,11).

Vaskularni poremecaj odnosno klaudikaciju kao
izraz periferne vaskularne insuficijencije treba razlikova-
ti od neurogene pseudoklaudikacije. U obje bolovi nogu
se javljaju tijekom hodanja. Neurogena psudoklaudikaci-
japrestaje flektiranjem trupa ili sjedenjem, a hod nizbrdo
je provociraradi hiperekestenzije kraljeznice koja suzava
spinalni kanal. Vaskularna klaudikacija prestaje samim za-
ustavljanjem, a provocira je hod uzbrdo. Posebnu paznju
zahtijeva krizobolja kod trudnica ili kod djece.

Psihogena bol se najcesce javlja u okviru reak-
tivnih stanja ili kao konverzijska bol. Osim iscrpne ana-
mneze (ukljucujuci psiholosku i socijalnu), vazna je i
analiza spontanog ponasanja i fizikalni pregled bolesni-
ka kojim se verificiraju diskrepance izmedu subjektiv-
nih tegoba bolesnika i objektivnog klinickog nalaza te
moguceg anatomskog korelata ali je ¢esto potrebna in-
terdisciplinarna evaluacija stanja.

U dijagnostickom mozaiku krizobolje i radiku-
lopatija, uz klinicki pregled i neuroradioloske pretrage,
svoje mjesto ima i elektromioneurografija (EMNG). To
je etablirana elektrodijagnosticka metoda za dijagnosti-
ku radikularnih lezija kojom se moze definirati da li je
lezija akutna ili kroni¢na te definirati nivo, segment ili
radiks, gdje je glavnina lezije. EMNG nalaz je nuzno in-
tegrirati u klinicku dijagnozu i sliku. Anamneza i klinic-
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ki pregled su glavni elementi za odluku da li bi EMNG
analiza bila korisna u definiranju dijagnoze. Klinicke
indikacije za upuéivanje na EMNG su simptomi mi-
Si¢ne slabosti, misi¢na atrofija, Sepanje, umor, pareste-
zije (trnjenje, Zarenje, utrnutost) nogu, bol nogu, osla-
bljeni tetivni refleksi. Motoricka slabost odnosno pare-
za donjih udova je uvijek indikacija za EMNG analizu.
EMG analiza moze odgovoriti na pitanja o tipu oStece-
nja (neurogeno ili miogeno), da li je motoricki deficit
funkcionalne geneze, distribuciji oStec¢enja (lokalizira-
no ili generaliziran), stupnju denervacije (potpuna ili
djelomicna), trajanju procesa (akutan ili kroni¢an; spo-
ro ili brzo progresivan) te da li postoje znakovi oporav-
ka (reinervacije) ili vremenske i prostorne kompenza-
cije. U akutnoj krizobolji EMG analiza nije indicirana.
Kod akutne lumbosakralne radikulopatije s pocetnim
simptomima, EMNG analiza pokazuje, uglavnom, ure-
dan nalaz. U razdoblju 3 do 21 dana moZe se uociti ni-
za amplituda M potencijala na misi¢ima stopala, odsu-
tan H refleks ali ti znakovi, ako su izolirani, jo§ nemaju
znacenje dijagnostickih. Pojava denervacijske aktivno-
sti (fibrilacija) nakon 21 dana u mi$i¢ima inerviranim
aficiranim spinalnim korjenom, potvrda je sigurne dija-
gnoze akutne neuralne lezije. Neurografska analiza kod
radikularnih lezije je uredna. Kod kroni¢ne lumboischi-
jalgije, EMNG je indicirana nakon 6-8 tjedana konzer-
vativne terapije radi diferenciranja lumbalne radikulo-
patije od ostalih mogucih uzroka radikularne boli u no-
zi. EMNG analizom se, sa sigurno$c¢u, moze detektira-
ti samo motorna radikulopatija, koja je klinicki pra¢ena
slabo$¢u misica. Senzorna radikulopatija, s prezentaci-
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Sazetak

Krizobolja je najces¢a muskuloskeletna bolest i
vodeci uzrok kroni¢ne nesposobnosti. U ovom pregledu
se raspravlja o vrstama i u¢inkovitosti konzervativnih,
neinvazivnih terapijskih metoda lije¢enja nespecifi¢ne,
mehanicke krizobolje. Inicijalna terapija ukljuc¢uje mo-

Kljuéne rijeci

difikaciju aktivnosti, medikamentnu analgetsku terapi-
ju i edukaciju bolesnika. U bolesnika sa subakutnom i
kroni¢nom krizoboljom, lijecenje je multidisciplinarno
1 interdisciplinarno uz personaliziran pristup cesto uz
kombinaciju razli¢itih pristupa lijeCenja.

krizobolja, konzervativno lijeenje

Summary

Low back pain is the most frequent musculoskeletal
complaint worldwide and leading cause of chronic disabil-
ity. In this review we discuss knowledge about the role of
management of non-invasive, conservative therapy for the
nonspecific low back pain. Initial therapy includes modifi-

Keywords

cation of activity, pharmacological analgesic therapy and
education of patients. In patients with sub acute or chronic
low back pain, multimodal and interdisciplinary treatment
approach is necessary with personalized and individual
healthcare combined with different modality of therapy.

low-back pain, conservative therapy

Uvod

Krizobolja je najc¢es¢a muskuloskeletna bolest pre-
zentirana bolom i onesposobljenos$¢u, a moze se javiti u
svim dobnim skupinama i rasama. Od 4 %-33 % popula-
cije imati ¢e krizobolju u bilo kojem promatranom tre-
nutku, dok Zivotna prevalencija iznosi 58 % do 84 %, i to
najéesce u dobi od 25 do 64 godine (1). Krizobolju klasi-

Principi lijeéenja, prevencija i prognoza bolesti

ficiramo prema trajanju na akutnu, subakutnu i kroni¢nu,
odnosno stanje koje traje <6 tjedana, 6-12 tjedana i >12
tjedana (2). Klini¢ka klasifikacija spram simptoma dijeli
krizobolje u 3 kategorije: nespecificna krizobolja; krizo-
bolja povezana s radikulopatijom i neurogenim simpto-
mima i krizobolja zbog specifi¢nih uzroka (3).

Mogucénosti lijeCenja su mnogostruke, a multi-
disciplinarno i interdisciplinarno lije¢enje, personalizi-
rani pristup i primjena medicine temeljene na dokazi-
ma ubrzava oporavak, sprjecava nastup nesposobnosti
i poboljsava kvalitetu zivota. Literaturni podaci navo-
de preko 200 razlic¢itih postupaka lijecenja (4), ali uce-
stalost krizobolje u odrasloj populaciji i dalje raste (8).
Ne postoje niti ¢vrsti dokazi o djelotvornosti pojedinih
procedura zbog nezadovoljavajuce metodologije klinic-
kih istrazivanja, i izostanka opceprihvacenih dijagno-
stickih kriterija i razlikovanja realne bolesti od banal-
nih tegoba (5,6,7,8).
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Simptomi, patoloski nalaz i radioloska slika rijetko
koreliraju (9). Nove dijagnosticke tehnike, u ve¢ine bole-
snika nisu u mogucnosti identificirati strukture ili druge
abnormalnosti odgovorne za simptome (9). Cak $tovise,
kad se identificira patoloski supstrat njegova znacajnost
moze ostati nejasna (10,11). Vjerojatnost radioloske dija-
gnoze ozbiljnog uzroka krizobolje je <1 % (9).

Prevencija krizobolje temelji se na edukaciji bo-
lesnika, zdravstvenih djelatnika i obitelji. Poznavanje
problema krizobolje i razumijevanje znacajno utje¢u na
nastanak, recidiv 1 ishod krizobolje. Nacelno, treba po-
ticati razli¢ite oblike aktivnosti, izbjegavati mirovanje
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duze od nekoliko dana, te izbjegavati dugotrajna stati¢-
ka i dinamicka nepovoljna optere¢enja. S druge strane,
kako tijek i ishod krizobolje ovise i o bolesnikovu za-
dovoljstvu radom i zivotom, za povoljan ishod lijece-
nja treba ukljuciti 1 druge zdravstvene djelatnike i udru-
ge koje se bave tom problematikom (npr. Hrvatska liga
protiv reumatizma).

Psihosocijalni ¢imbenici imaju manji utjecaj na
sam nastanak krizobolje, medutim igraju znac¢ajnu ulogu
u nastanku kroniciteta. Stoga lijeCenje treba biti usmje-
reno i na poboljSanje odnosa na radnom mjestu i unutar
obitelji, o¢uvanje mentalnog zdravlja, sprjecavanje de-
presivnog razmisljanja i ponasanja (12).

Vedina studija pokazuje da akutna krizobolja
ima dobar ishod i dobar odgovor na terapijske postup-
ke. Oporavak se postize unutar jednog mjeseca u vise
od 70 % slucajeva, a gotovo 90 % njih nema tegobe na-

kon 3 mjeseca. Ipak oko 8-10% onih s akutnom krizo-
boljom razviju kroni¢ni oblik. Razlog tome je mozda i
u Cestim recidivima u oko 40 % onih s akutnom krizo-
boljom (1,8,13,14,15).

Zenski spol i starija Zivotna dob su prema nekim
studijama povezani s losijim ishodom krizobolje, iako
su rezultati dvojbeni (16).

Prognoza ovisi o i boljem razumijevanju patofi-
ziologije boli i preciznijoj vizualizacije problema, edu-
kaciji, o¢ekivanjima bolesnika i lije¢nika i o ¢imbe-
nicima povezanim s psihosocijalnim statusom, op¢éim
zdravstvenim stanjem i socioekonomskim statusom
(16,17,18,19,20).

Jos uvijek nema ucinkovite metode koja sigurno
smanjuje rizik nastanka i progresije bolesti, a prema li-
terarnim podacima, vise od 40 % nespecifi¢nih krizobo-
lja genetski je determinirano (21,22).

Nefarmakolosko neinvazivno lijeéenje mehaniéke krizobolje

Lijecenje mehanicke krizobolje je kompleksno i
multimodalno. Optimalno lijecenje je kombinacija nefar-
makoloskih, neinvazivnih i farmakoloskih postupaka, dok
je kirursko lijecenje rezervirano za mali broj bolesnika.

Edukacija, podrska, savjeti i samopomo¢ su va-
zan dio lijecenja i prevencije kroniciteta. Najpoznatije
su tzv. “Skole krizobolje” manje grupe za edukaciju o
uzrocima krizobolje, ciljevima lijeCenja i vaznosti pro-
mjena Stetnih navika te razumijevanju patoloskog pro-
cesa. Postoji opéenito prihvaceno misljenje da su Skole

Fizicka aktivnost i medicinska vjezba

krizobolje uc¢inkovite u smanjenju onesposobljenosti i
bola u krizobolji, usprkos tesko¢i u evaluaciji u¢inko-
vitosti (23).

Skola krizobolje je uginkovitija kad se kombini-
ra s fizikalnom terapijom ili vjezbama nego samostalno
u kronic¢noj krizobolji (24). Tako skole krizobolje viso-
kog intenziteta (21 put u ambulantnim uvjetima od 3-
5 tjedana, stacionarno u bolnic¢kim ili rehabilitacijskim
ustanovama) su ucinkovitije od onih niskog intenziteta
u bolesnika s kroni¢nom krizoboljom (25).

U bolesnika s krizoboljom, temeljna nefarmakolos-
ka mjera su terapijske vjezbe i poticanje aktivnosti. Du-
gotrajno mirovanje, metoda koja se preferirala od 1950.
do 1980. godine, danas je napustena. Tome je razlog bo-
lje poznavanje patoanatomskih struktura i promjena u za-
hvacenim tkivima, te procesa oporavka. Kratkotrajno mi-
rovanje se preporuca kod akutne krizobolje. Pritom miro-
vanje ne znac¢i dugotrajnu nepokretnost ve¢ modifikaci-
judnevnih aktivnosti i kratkotrajno 1-2 dana mirovanjau
akutnoj fazi (hodanje je bolje od lezanja (3,26).

Cak i kod onih koji imaju bol zbog radikularne
lezije, vrijede iste preporuke (3). Studije pokazuju da
kratkotrajno mirovanje do 2 dana i ono do 7 dana, ima-
ju isti u¢inak na bol (27).

Tri su osnovna cilja medicinske gimnastike: po-
boljsanje ili uklanjanje ostecenja glede fleksibilnosti,
snage 1 izdrZljivosti pripadajucih misi¢a, smanjenje in-
tenziteta boli i smanjenje nesposobnosti. Postoje ¢vrsti
dokazi da je oCuvanje aktivnosti vazan ¢imbenik brzog
oporavka, te da minimalizira ucestalost i jac¢inu recidi-
va (28,29,30).

Preporuka za vjezbe je da budu aktivne, dinamic-
ke, antigravitacijske, prema frekvenciji valja ih provo-
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diti svakodnevno, a najmanje 3x tjedno minimum 30-60
minuta. Trajanje vjezbanja teorijski je dozivotno, a treba
ih provoditi sustavno pod nadzorom, a potom kod kuce
trajno. Vjezbe trebaju biti kontinuirane, i kad simptomi
nestanu. Prestankom vjezbanja postupno se gubi njihov
ucinak na miSi¢nu snagu ali i na kost. Niti jedna pasivna
terapijska metoda nece poboljsati misi¢nu snagu.

Ciljane skupine misic¢a su spinalni stabilizatori
(ekstenzori i fleksori kraljeznice i abdominalni misic¢i i
aktivacija m. multifidusa).

Vjezbe se trebaju temeljiti na povecanju spinalne
stabilizacije (31,32) pomocu motoricke kontrole i po-
stizanja neutralnih polozaja zglobova kraljeznice, kroz
zaStitu pojedinih segmenata kraljeznice, te uspostavu i
jacanje misi¢ne kontrole (33).

U nespecifi¢noj krizobolji vjezbe imaju fizio-
loski i psiholoski u¢inak. Vjezbanje pozitivno utjece i
na psihicko stanje i poti¢e samopouzdanje i vjeru u iz-
ljeCenje. Nazalost, adherencija na vjezbe je Cesto sla-
ba (26,28,29,34). Provodenje medicinske gimnastike
kod kuée obi¢no nije dugotrajno niti regularno. Stoga
je bolesnike potrebno motivirati, potaknuti i postaviti
realne ciljeve i oCekivanja. Realno je ocekivati da se
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povremeno mogu javiti neki oblici bola i nelagode u
krizima, i da nisu razlog za strah ili katastroficno raz-
misljanje (35).

U radu van Midelkoop i sur. dokazano je da su te-
rapijske vjezbe uc¢inkovite u prevenciji krizobolje. Tera-
pijske vjezbe nisu u¢inkovite u akutnoj krizobolji, ali su
uc¢inkovite u kroni¢noj krizobolji (36). Prema Cohrane-
ovoj bazi podataka postoje umjereni dokazi da medicin-
ska gimnastika u fazi remisije moze sprijeciti ponavlja-
jucu krizobolju, tijekom godine pracenja (29).

Postoji i nesuglasje koji tip vjezbi je najucinkovi-
tiji (36,37). U studijama su se pokazale korisnima aerob-
ne vjezbe, vjezbe snazenja (npr. Williamsove fleksijske
vjezbe ili McKenzie ekstenzijske vjezbe), propriocep-
cije i posturalne vjezbe (36,38,39,40,41,42).

Zakljucno, u akutnoj krizobolji postoje jasni do-
kazi da medicinska gimnastika nije u€inkovitija od dru-
gih konzervativnih nacina lije¢enja u smislu smanjenja
boli i poboljsanja funkcijskog statusa. Postoje umjereni
dokazi glede u¢inkovitosti u subakutnoj krizobolji, dok
u kroni¢noj krizobolji postoje ¢vrsti dokazi da je medi-

Naéela farmakoloskog lijeé¢enja

cinska gimnastika u¢inkovita u smanjenju boli i pobolj-
Sanju funkcijskog statusa.

Terapijske vjezbe mogu se provoditi i u vodi. Me-
dicinska gimnastika u vodi pokazala je djelotvornost gle-
de smanjenja nesposobnosti i povecanja kvalitete Zivota u
kroni¢noj krizobolji. Ipak nema valjane potvrde relevan-
tne djelotvornosti balneoterapije kao samostalnog ljeko-
vitog sredstva i postoji potreba novih kvalitetnijih studija
(38). Dokazano je nekoliko pozitivnih u¢inaka hidrote-
rapije u krizobolji. To je smanjenje gravitacijskog stresa,
djelovanjem sila uzgona (gravitacijski stres se smanjuje
za 90 % kod vjezbi u vertikalnom polozaju kada je tijelo
uronjeno u vodu do vrata). Drugi ucinak je termicki uci-
nak vode na senzorne zavrsetke, hidrostatskog tlaka vode
i turbulencije ¢ime se postize smanjenja boli (29,43).

Postoje brojni dokazi nuznosti korekcije postu-
re u kroni¢noj krizobolji. Oni se temelje na optimalnoj
funkciji zglobova u pokretu, ¢ime se sprjecava preko-
mjerno naprezanje i oStecenje zglobnih i okolo zglob-
nih struktura a time pomaze smanjenju bola i brzem ci-
jeljenju tkiva (44,45).

Bol je dominantan simptom u krizobolji, a kroni¢na
krizobolja je Cesto kombinacija nociceptivne i neuropatske
komponente boli (46). Stoga kontrola boli predstavlja glav-
ni terapijski cilj $to predmnijeva multimodalan i individu-
alan pristup, s kombinacijom lijekova razli¢itih mehaniza-
ma djelovanja, poglavito u kroni¢noj krizobolji (46).

Postoji Sirok spektar terapijskih postupaka s ci-
ljem suzbijanja boli. Prvi preporuceni lijek u svim smjer-
nicama lijeCenja bolnih stanja i deformacija kraljeznice
je obi¢no paracetamol. Mehanizam njegovog djelova-
nja nije u potpunosti razjaSnjen uobic¢ajena dnevna doza
za odrasle je 500-1000 mg do ukupno 4 grama dnevno,
kroz 7-10 dana. Ima poznate nuspojave (jetra, bubreg)
i toksi¢an je u visokim dozama (>7g/dnevno). Cesto se
koristi uz nesteroidne antireumatike ili u kombinaciji sa
slabim opioidnim analgetikom.

Nesteroidni antireumatici (NSAR) su najcesce pro-
pisivana skupina lijekova. Postoje uvjerljivi dokazi o u¢in-
kovitosti NSAR blokadom ciklooksigenaze (COX-1/COX-
2) na akutnu i kroni¢nu krizobolju. Terapijski u¢inak posti-
ze se prvenstveno djelovanjem na COX-2, a nuspojave su
povezane uz djelovanje na COX-1. Treba ih primijeniti u
najmanjoj djelotvornoj dozi u najkrace vrijeme, zbog mo-
guéih raznolikih nuspojava (47,48,49). Nuzno je procijeniti
individualni rizik za gastrointestinalne, kardioloske, renal-
ne ili hematoloske nuspojave 1 propisati inhibitore proton-
ske pumpe (IPP) uz standardne - neselektivne NSAR.

Zbog svog analgetskog i protuupalnog u¢inka i br-
zog nastupa djelovanja Cesta je primjena NSAR u akut-
noj krizobolji (50), dok je primjena u kroni¢noj krizobo-
lji dvojbena i ovisi o tome da li dominira i neuropatska

114

komponenta boli. Nema specifi¢nog kriterija za odabir
pojedinog NSAR u bolesnika s krizoboljom (51).

Europske smjernice za lijeenje kroni¢ne nespeci-
ficne krizobolje preporucaju, kod izostanke terapijskog
odgovora na druge nacine lijecenja, a bolesnik ima umje-
renu do jaku bol, primjenu slabih opioida. Mogu se kom-
binirati uz NSAR ili paracetamol. Preporuca se kratko-
trajna primjena, a njihov u¢inak na kroni¢nu krizobolju
je kontraverzan. Nema dovoljno kvalitetnih studija da
primjena opioida moze znacajno poboljsati funkcionalni
status ili da je ucinkovitija od placeba (48,52).

Primjena opioida prema drugim analgeticima nema
prednosti na smanjenje intenziteta boli, a prema nekima
niti na funkcionalni status (52,53,54). Jaki opiodi se mogu
primijeniti kratkotrajno kod onih s jakom boli i izostanak
ucinka druge terapije. Nema jedinstvenog stava o primje-
ni jakih opioida u kroni¢noj krizobolji (52,55).

Opéenito mozemo reci da zbog nuspojava, po-
tencijalne zloupotrebe, tolerancije i nepoznavanja du-
gotrajnog ucinka na bol i neuronalne funkcije, opioid-
nu terapiju treba s oprezom primjenjivati nakon pomne
analize pozitivnih i negativnih uc¢inaka.

Primjena miSi¢nih relaksansa je kontraverzna. Je-
dan od razloga je nepoznavanje uloge napete“spasti¢n
e“muskulaturu u mehanickoj krizobolji. Vjeruje se da
skeletna muskulatura nije “spasti¢na”, i da taj spazam ne
uzrokuje bol. Drugi pak misle da ukoliko postoji misi¢ni
spazam on moze, kroz u¢inak misi¢ne zastite od pokre-
ta ubrzati cijeljenje. Usprkos toj kontraverzi, 35 % onih
koji potraze pomo¢ lije¢nika obiteljske medicine zbog
krizobolje, dobije preporuku uzimanja misi¢nog relak-
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sansa. Optimalna primjena je do 7 dana (56). U tu gru-
pu lijekova obi¢no ubrajamo: benzodiazepine, ne-ben-
zodiazepine, antispazmolitike i antispastike. Mehani-
zam djelovanja benzodijazepina je u povecanju GABA
inhibitorne aktivnosti, kratkotrajno smanjuju bol. Postoji
mogucnost nuspojava koje se oCituju u sedaciji, vrtogla-
vici 1 loSem raspolozenju. S obzirom da mogu dovesti
do potencijalne zlouporabe i navikavanja ne preporuca
se primjena u mehanickoj krizobolji (56).

Ne-benzodiazepinski antispazmotici imaju vise-
struke mehanizme djelovanja, a mogu se primijeniti krat-
kotrajno u akutnoj krizobolji (56), ali nisu za dugotrajnu
primjenu (56,57). Antispastici se rijetko kratkotrajno pri-
mjenjuju u akutnoj krizobolji, i nema dovoljno kvalitet-
nih studija koje opravdavaju njihovu primjenu (56).

Antidepresivi se preporucaju u kroni¢noj krizobo-
1ji, kada postoji depresija i smetnje sna. Vec¢ina studija
je inkonzistentna, neprecizna i nedovoljno kvalitetna za
¢vrste dokaze o ucinkovitosti (58,59). Najcesce se pre-
porucaju niske doze triciklickih antidepresiva. Njihova
ucinkovitost dokazana je u dijabetickoj neuropatiji, po-
stherpeti¢noj neuralgiji i fibromialgiji, a brojne studije
nalaze u¢inkovitost i u kroni¢noj boli (60). Ceste nus-
pojave zahtijevaju monitoriranje bolesnika i ogranice-
nu primjenu od 1-6 mjeseci (59,60,61).

Selektivni inhibitori ponovne pohrane serotonina
(SSRI) pokazali su se neu¢inkoviti u lijeCenju kronic¢-
ne krizobolje (62), iako jedna recentna RCT studija pri-
mjene duloxetina na kroni¢nu krizobolju pokazuje dobar
ucinak na bol i poboljsanje funkcije (63).

Metode fizikalne terapije

Antikonvulzivi, obi¢no gabapentin, pregabalin i
carbamazepin, su dio terapije neuropatske boli. Dio ek-
sperata vjeruje da u kroni¢noj krizobolji nakon akutne
nokse koja dovodi do nastanka bola, dolazi i do razvoja
procesa sli¢nog kao u neuropatskoj boli (kao $to je cen-
tralna senzitizacija u lednoj mozdini i disinhibicije inhi-
bitora neurotransmisije). Na tom ucinku pociva terapijski
odgovor antikonvulziva na neuropatsku bol i temelji se
primjena u kroni¢noj krizobolji. Nema ¢vrstih dokaza o
ucinkovitosti antikonvulziva kao monoterapije u kronic-
noj krizobolji, ali je dokazana u¢inkovitost kombinirane
terapije sa NSAR ili opioidima (3,46,64).

Topicka primjena lijeka, kao npr. 5% lidocainski
naljepci, pokazuje u¢inak i u krizobolji, obi¢no u kom-
binaciji s drugim postupcima lijeCenja. Postoji potre-
ba da se kvalitetnije evaluira njihov uc¢inak kao mono-
terapije na bol, funkciju i kvalitetu Zivota u onih s kri-
zoboljom (46).

Zaklju¢no, a prema Europskim smjernicama za li-
jeCenje kroni¢ne, nespecifi¢ne krizobolje treba kratko-
trajno primijeniti paracetamol, nesteroidne antireumati-
ke, slabe opioide, antidepresive (noradrenergi¢ni ili no-
radrenergi¢ni - serotoninergicni), misi¢ne relaksanse (u
akutnoj krizobolji) i triciklicke antidepresive (kroni¢na
krizobolja). Lije¢nik je taj koji ¢e individualno odrediti
najbolju terapijsku opciju za bolesnika na osnovu svih
relevantnih podataka i svog iskustva, kombinirati tera-
piju s razli¢itim mehanizmima djelovanja u racionalnom
pristupu lije¢enja kroni¢ne kriZobolje s nociceptivnom
i neuropatskom bolnom komponentom.

Kada zapoceti, kojom fizikalnom procedurom i
koliko dugo do danas nije jasno definirano. Opéenito,
vecina onih s akutnom krizoboljom je bez tegoba nakon
2-4 tjedna, bez obzira na metodu lijeCenja. Stoga se kon-
zervativno lijecenja prije svega odnosi na one kod kojih
ne dode do spontanog oporavka u uobicajenom vreme-
nu cijeljenja, kad se simptomi ne smanjuju ili se radi o
recidivu ili radikularnoj boli (65).

Od fizikalnih agensa, najcesce se primjenjuje lo-
kalna toplina ili hladno¢a (povrsinska i dubinska), me-
dicinska gimnastika te manualna terapija, potom elek-
troterapija, laser i elektromagnetoterapija. Ostali postup-
ci, kao manipulacija, masaza i akupunktura imaju krat-
kotrajan u¢inak na bol, obi¢no u akutnom stadiju, u pr-
va Cetiri tjedna bolesti (66,67). Postoje kontradiktorni
podaci o djelotvornosti i primjeni. Tako, akupunktura,
bez obzira da li je elektroakupunktura ili se radi o laznoj
(“sham”) akupunkturi, ima isti u¢inak (38,68).

Pasivni modaliteti kao ultrazvuk, transkutana
elektricna stimulacija, elektromagnetoterapija nema-
ju dugotrajan uc¢inak na bol i nisu pokazale statisticku
znacajnost. Pojedina klinicka istrazivanja pokazala su
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djelotvornost na smanjenje boli u kroni¢nopj krizobo-
1ji (69,70).

Druga sistematska istrazivanja ne podupiru tako-
ve rezultate, pogotovo u lumbosakralnom radikularnom
sindromu, gdje nema dovoljno ¢vrstih dokaza o dugo-
trajnoj uc¢inkovitosti primjene: glukokortikoidnih injek-
cija, trakcije, fizikalne terapije, manipulacije, akupun-
kture ili medikamentne terapije (71).

Glavni problem u procjeni u¢inkovitosti pojedinih
metoda fizikalne terapije je nedostatak dobro osmislje-
nih, prospektivnih, randomiziranih i kontroliranih studi-
ja. Potrebna su buduca istrazivanja radi evluacije speci-
fi¢nih komponenti uobicajenih fizikalno-terapijskih mo-
daliteta u individualnoj i kombiniranoj primjeni.

Ortoze za kraljeznicu su godinama u interesu li-
jecnika. Dvojbe oko primjene i indikacije za primjenu
ortoza u mehani¢koj, nespecifi¢noj krizobolji se razliku-
juu literaturi zbog nedostatka objektivnih i nezavisnih
radova. Tako jedni opravdavaju primjenu ortoza pogla-
vito primjenom novih tehnika i materijala, dok su drugi
u tom smislu kriti¢niji poglavito kod kroni¢ne krizobolje
gdje se smatra da nemaju ucinka (73). Osnovni biome-
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hanicki princip je trouporisno djelovanje ortoze, kontro-
la pokreta, poviSenje intraabdominalnog tlaka i snizenje
intradiskalnog tlaka, te korektivno djelovanje. Potrebno
je bolje odrediti njihovo djelovanje u krizobolji te odre-

Terapijski odgovor, biopsihosocijalni pristup

diti osnovne principe primjene temeljene na rezultatima
medicine temeljene na dokazima (47,74). Za bolna stanja
kraljeznice obi¢no se preporucaju potporno-rastetretne,
semirigidne lumbosakralne ortoze (75,76).

Postoje brojne razlike u terapijskom odgovoru. Uz
razlike u patoanatomskom supstratu, postoje i subpopula-
cijske razlikama te psihosocijalne razlike kao moguci ra-
zlog da na istu primijenjenu metodu u jednoj skupini ne-
ma ocekivanog terapijskog odgovora. Krizobolja je stanje
koje nastaje u interakciji psihogenih i somatskih ¢imbe-
nika (80). Biopsihosocijalni model moze bolje objasniti
povezanost izmedu ostecenja, boli i nesposobnosti, nego
npr. radioloski nalaz (19,77). Biopsihosocijalni pristup
lijecenja krizobolje pokazao se najucinkovitiji u suba-
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ULOGA REHABILITACIJE U LIJECENJU KRIZOBOLJE
THE ROLE OF REHABILITATION IN THE TREATMENT OF LOW BACK PAIN

Tonko Vlak

Sazetak

Ucestalost tegoba koje se manifestiraju tijekom kri-
zobolje, bez obzira na njihov neposredni uzrok, ¢ini krizo-
bolju vaznom medicinskom, ali i socijalno-ekonomskom
temom. Pri tome je rehabilitacija vazan ¢imbenik u pro-
cesu lijeCenja i izljeCenja takvih bolesnika, a evaluacija
ucinka medicinske rehabilitacije se prati brojnim speci-
ficnim upitnicima, medu kojima se Cesto koriste Oswe-

Klju¢ne rijeci

stry low back pain questionnaire, Roland-Morris Questi-
onnaire, WHOQOL. Svi naprijed spomenuti mehanizmi
praéenja kod krizobolje imaju i svojih nedostataka, ali se
dobro uklapaju i u bio-psiho-socijalni model lijecenja, za
Sto je krizobolja ogledni primjer, kod kojeg bol nije samo
problem za sebe vec¢ je uzrok stresa, onesposobljenosti
i smanjenja funkcionalne sposobnosti svakog bolesnika.

krizobolja, rehabilitacija, evaluacija, bio-psiho-socijalni model

Summary

The frequency of symptoms that manifest in low
back pain (LBP), whatever if its immediate cause, makes
pain back an important medical, and also an socio-economi-
cal theme. Rehabilitation is an important factor in the med-
ical and curing process of such patients. Evaluation of the
effect of medical rehabilitation is being monitored with a
number of specific questionnaires, in which one of the most

Keywords

used is the Oswestry LBP Questionnaire, Roland-Morris
Questionnaire and non-specific WHOQOL. All the already
mentioned mechanisms for LBP have its disadvantages but
they also fit in well in the bio-psycho-social model of treat-
ment, for which the LBPis a good example. LBP is not only
a problem for itself, but also the cause of stress, disability
and reduced functional ability of each patient

low back pain, rehabilitation, evaluation, bio-psycho-social model

Svjedoci smo da je krizobolja vrlo ¢esta tema, kako
u reumatoloskoj, tako i rehabilitacijskoj stru¢noj literaturi,
pa se tako o toj temi Cesto pisalo i u Reumatizmu.

Pregledom pojedinih brojeva naseg stru¢nog ¢a-
sopisa, uociti ¢emo da je malo onih koji se makar in-
direktno ne bave ovim fenomenom. Svaki novi ¢lanak
donosio je neka nova saznanje i neke nove poglede na
probleme koje krizobolja stvara svima onima koji takve
tegobe imaju. Sama ¢injenica da je ova tema toliko Cesto
zastupljena u nasoj stru¢noj literaturi (ali 1 stranoj, ako se
malo bolje pogleda), govori o vaznosti iste, ali i ostav-
lja malo prostora svakom novom autoru, koji na tu temu
mora naci neke nove spoznaje i znacajne Cinjenice.

Od hrvatskih autora, u nekim brojevima Reuma-
tizma, Cije su stranice ve¢ pozutjele (Krapac, Mimica,
Mandi¢, Jaji¢, Tu¢kar, Mastrovi¢, Simuni¢) (1), do onih
nesto novijeg datuma (Curkovié, Vlak, Grazio, Babi¢-
Nagli¢, Gnjidi¢...) (2,3,4), ¢itali smo o znacajnim epide-
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mioloskim pokazateljima ovog problema, o znacajnim
brojkama koje govore o ucestalosti i prate¢oj onespo-
sobljenosti (profesionalnoj i svakodnevnoj), pa su nam
brojni autori podastirali podatke o svemu §to su smatrali
vaznim, zavrSavajuéi, u pravilu, svoje elaboracije sa za-
klju¢kom o potrebi da se ovakvi bolesnici nuzno i ade-
kvatno rehabilitiraju (dakle, da se ponovno osposobe) i
vrate svojim svakodnevnim aktivnostima.

Neki od re¢enih autora su sve spoznaje dostupne o
ovim problemima, artikulirali i u kompleksne tekstove,
koje sunam onda (sami ili sa svojim suradnicima) ponu-
dili u obliku knjige-udzbenika (Jaji¢, Grazio) (5,6), zor-
no prikazujuci i bio-psiho-socijalni karakter ove bolesti
(stanja, fenomena...), jer je krizobolja pogodan primjer
takvog modela zdravlja (bolesti), koji podrazumijeva i
dovodi u vezu utjecaj, ne samo bioloskih ve¢ i1 psiho-
loskih te socijalnih ¢imbenika na pojavu i tijek bolesti,
odnosno na oCuvanje zdravlja. Pri tome, svi autori ela-
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boriraju u literaturi dostupne podatke, navodeci uvijek
i preporuke o nuznim rehabilitacijskim modelima, ko-
ji bi krizobolju trebali uvesti u §to brzu fazu remisije, a
onda edukacijom bolesnika, svim takvim bolesnicima
omoguciti i §to rjede ponovne neugodne epizode bole-
sti (stanja) (1-6).

Da nije tako samo u ovom nasem podneblju, te da
krizobolja predstavlja i znacajan globalni problem, sa
sli¢nim ili gotovo istim promisljanjima, brojnih autora
iz cijelog svijeta, svjedo¢e nam i podaci iz strane lite-
rature: na trazilici PubMed, koji svi ¢esto koristimo, u
prvih 6 mjeseci 2011. godine registrirano je vise od 800
naslova, samo u indeksiranim ¢asopisima, ¢iji autori kao
jednu od kljucnih rijeci nude pojam krizobolje.

Upravo zbog toga su i ¢lanci u ovom broju Reu-
matizma, koji prethode mom preglednom c¢lanku, koji
upravo Citate, vezani uz promisljanja o osnovnim obiljez-
jima bolnih kriza, nac¢inima i modelima lijecenja, kako
operacijskog (7), tako i konzervativnog (1,5,6).

Znacaj problema koji donosi krizobolja vezan je
prvenstveno uz razli¢ite razine onesposobljenosti koju
bolesnici trpe, od onih neugodnih senzacija u krizima
(karakteristi¢nih za kroni¢nu ne-malignu bol), pa do pu-
ne profesionalne i svakodnevne onesposobljenosti, koja
onda izravno ili neizravno dovodi u pitanje bolesnikove
mogucnosti egzistencijskog djelovanja.

Stoga ne ¢udi, da se, neovisno o patofizioloskim
razlozima nastanka kriZzobolje (8), u smjernicama i sva-
kodnevnoj praksi, danas preporucaju razli¢iti principi
lije¢enja, koji koriste sve moguce resurse u postizanju
glavnih ciljeva: smanjenje tegoba (boli, prije svega) i re-
dukcija onesposobljenosti bolesnika, postizanje remisije
i konacnog izljeCenja, uz neizostavnu i svugdje nagla-
Senu potrebu rehabilitacije (1,3,5,6).

Cilj rehabilitacije, tj rehabilitacijskih modela u
procesu lijecenja ovih bolesnika svodi se naj¢esée na
pokusaj punog osposobljavanja za aktivnosti svakod-
nevnog Zivljenja (ADZ), kod Gega se velika paznja po-
svecuje 1 mogucénostima samo-izljecenja (bolesnike se
uci specificnim, a lako zapamtivim vjezbama koje su
usmjerene i lijeCenju i prevenciji novih epizoda krizo-
bolje), koristenju funkcijskih pomagala (ortoze), isprav-
ljanju uocenih poremecaja biomehanickih odnosa struk-
turnih i potpornih elemenata kraljeznice (loSe drzanje)
te im se omogucava postizanje osnovnog cilja rehabili-
tacije (re=ponovno; habilitatio=osposobljavanje) - §to
brzeg ponovnog osposobljavanja i povratka uobicaje-
nim zivotnim aktivnostima (9).

Pri tome je vrlo vazna Cinjenica, da je krizobo-
lja, prema epidemioloskim podacima, ipak najéesca u
radno-aktivnoj skupini stanovnistva, tako da je posti-
zanje uspjeha rehabilitacije izjednaceno i s povratkom
privremeno izgubljene radne sposobnosti. Rehabilita-
cijski postupci, ma kakvi oni bili, u tim dobnim skupi-
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nama su lakSe izvodivi, takve osobe su znac¢ajno moti-
viranije za ucenje i ponavljanje svega Sto ih sukladno
terapijskim smjernicama u¢imo. Drugim rijeCima, one
su suradljivije, pa su i rezultati naseg rada brze uoclji-
vi i kvalitetniji.

Ipak, iako postoje nedvojbeno dobro u¢inci brojnih
rehabilitacijskih modela, malo se podataka dobije pri pre-
trazivanju u velikih baza, koji govore o onome na cemu
danas inzistiramo pri analiziranju i evaluiranju uspjesno-
sti koristenja pojedinih metoda lijecenja (EBM).

Ono $to predstavlja stvarni problem u objektiv-
noj procjeni ucinka fizikalne terapije i medicinske re-
habilitacije u procesu lijecenja bolesnika s krizoboljom,
jest mali broj kvalitetno provedenih klini¢kih ispitiva-
nja: nema randomiziranih i kontroliranih klinickih stu-
dija, koje bi nam bile stvarni pokazatelj ucinka svih ovih
oblika fizikalne terapije. Danas, kada nase preporuke za
lijecenje reumatskih bolesti temeljimo na medicini ute-
meljenoj na dokazima (EBM), malo je i meta-analiza i
opservacijskih studija, koje daju to¢ne 1 brojne podat-
ke o ovakvom nefarmakoloskom lije¢enju krizobolje, a
za razliku od brojnih studija vezanih uz farmakolosko
lije¢enje. Mozda se zbog toga Cesto i marginalizira pri-
mjena ovakvih nefarmakoloskih postupaka u lijecenju
ovih bolesnika. To se u prvom redu odnosi na fizikalnu
terapiju u uzem smislu, dok za kinezioterapijske mode-
le ipak postoje nekakvi podaci iz velikih baza (Cohren)
o ucinkovitosti lijecenja i koristi u prevenciji egzacer-
bacije krizobolje. Iskustvo nas uci da ovakvim nefar-
makoloskim metodama lijecenja poboljSavamo ucinke
konvencionalnih lijekova za lijeCenje reumatskih bole-
sti te znacajno odgadamo moguce operacijsko lijecenje
bolesnika s krizoboljom.

Drugi problem koji se javlja kod evaluacije uspjes-
nosti lijeCenja (a Sto onda onemogucava i objektivno pri-
kazivanje rezultata nefarmakoloskog lijecenja, koje je
osnova rehabilitacijskih postupaka) jest procjena i prace-
nje promjena u statusu bolesnika tijekom lijecenja.

Zbog toga su, kao i kod drugih reumatskih bole-
sti, osmisljeni specificni upitnici, koji nam omogucavaju
da u svakom segmentu rehabilitacijskog procesa, kori-
Stenjem broj¢anih pokazatelja, objektiviziramo stvarno
stanje 1 mogucnosti bolesnika (10).

Znacaj takvih upitnika, proizlazi i iz ¢injenice da
se oni tj. skorovi koje u pojedinim fazama razvoja bo-
lesti pokazuju, kod upalnih reumatskih bolesti koriste
kao diskriminacijski faktori za aplikaciju pojedinih obli-
ka (DAS, ACR, BASDAL...), pa sukladno tome i u bole-
snika s krizoboljom imaju prognosticki znacaj i moguc-
nost objektivizacije funkcijskog nalaza. Brojcani podaci
koji su vezani uz pojedinacne opisne ocjene mogucno-
sti i stanja bolesnika, onda su usporedive veli¢ine, zna-
¢ajne za pracenje razvoja bolesti, ali i procjenu ucinka
rehabilitacijskih modela.

(A



Buduc¢i da se najveci broj preporu¢enih evalua-
cijskih upitnika, koje ¢emo ovdje spominjati, sastoji od
jednostavnih i bolesnicima prilagodenih pitanja, na ko-
janjihovi odgovori objektivno oslikavaju i njihove (ne)
mogucnosti u obavljanju pojedinih aktivnosti, takvi upit-
nici nam mogu pomoc¢i i u prilagodbi rehabilitacijskih
modela usmjeravajuci nase aktivnosti prema onim rad-
njama (sposobnostima za njihovo izvrSavanje) koje bo-
lesnicima ostaju tesko izvodive. Na takav nacin je omo-
guéeno objektivno pracenje stanja bolesnika u svakoj
pojedinoj fazi njegovog lijecenja i rehabilitacije, kon-
trola o¢ekivanih rezultata i konacna procjena ishoda li-
jecCenja i rehabilitacije.

S druge strane, ma koliko bili korisni, €injenica je
da ni ovi upitnici nisu nasli mjesta u svakodnevnoj prak-
si te da ih se u rutinskom radu malo koristi.

U literaturi se navode brojni upitnici kojim se re-
¢ena pracenja provode, a ovdje ¢e biti spomenuti neki od
najjednostavnijih, pocevsi od WHO (World Health Or-
ganization) Quality of life ili WHOQOL (11,12). To je
bolest-nespecificni upitnik, koji ima svoju Siru, 1 u praksi
primjenjivaniju kracu formu, proizasao iz projekta WHO
1991. godine osmisljen da bi bio koriSten za pracenja u
multikulturalnim sredinama, tako da bi mogao objekti-
vizirati kvalitetu zivota, koja bi onda bila mjerljiva i me-
dusobno usporediva na razli¢itim meridijanima.

Ovaj instrument praéenja kvalitete zivota koristi
26 razli¢itih podrucja, kako fizickog i psihickog zdrav-
lja, socijalnih i okolisnih odnosa, koji utjec¢u na zdrav-
lje 1 sposobnosti (moguénosti) razlicitih bolesnika (pa i
onih s krizoboljom) uprosjecenim zbrojem ocjena iz 4
osnovne domene.

Oswestry low back pain questionnaire (13,14)
je nesto specifi¢niji instrument ocjenjivanja, koji se ko-
risti oko 25 godina i smatra se zlatnim standardom u
pracenju onesposobljenosti bolesnika s krizoboljom.
On govori o (ne)moguénostima dnevnih aktivnosti ve-
zanih uz postojecu krizobolju (bez obzira na etiologi-
ju), prateci onesposobljenost bolesnika kroz 10 razlici-
tih domena koje obuhvacaju: intenzitet boli i njegovu
promjenu, osobnu higijenu i brigu o sebi, podizanje te-
reta, hodanje, sjedenje, stajanje, spavanje, socijalni Zi-
vot i moguénost putovanja. Dobiveni skorovi nakon ko-
riStenja specifiéne formule u koju se ubacuju ocjene iz
upitnika, govore o razinama onesposobljenosti (od mi-
nimalne do potpune). Kao i vec¢ina sli¢nih upitnika, i
ovaj se znacajno vise koristi u procesima istrazivanja i
pripreme materijala za znanstvene radove, nego u sva-
kodnevnoj praksi.

Roland-Morris Questionnaire (RMQ) (15) za
bolesnike s krizoboljom jest upitnik koji prati utjecaj te
bolesti (stanja) na (ne)mogucnosti pojedinacnih dnev-
nih aktivnosti kroz 24 pitanja o (ne)mogucnostima po-
jedinih aktivnosti, kada bolesnik za specifi¢an dan po-
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punjava upitnik, odgovaraju¢i na ponudena pitanja. Broj
prihvacenih odgovora pri pojedinacnim popunjavanjima
moze biti razlicit, pri ¢emu ne manji od 4 i ne veci od
20, kako bi uvrstavanjem u odgovarajucu formulu do-
bili signifikantnu vrijednost iz koje se onda procjenjuje
razina onesposobljenosti. Prateci istog bolesnika kroz
odredeni period, dinamika promjene ¢e nam govoriti o
ucincima terapije i promjeni onesposobljenosti bolesni-
ka. Zanimljiv je podatak, da je od 2004. godine na we-
bu, u pdf. formatu dostupan receni upitnik, preveden i
na hrvatski jezik, iako nam saznanja govore o tome da
se vrlo rijetko koristi u svakodnevnoj praksi.

Svi naprijed spomenuti mehanizmi pracenja, kod
krizobolje imaju i svojih nedostataka, ali se dobro ukla-
pajuiuranije spomenuti bio-psiho-socijalni model lije-
¢enja, za §to je krizobolja ogledni primjer, kod kojeg bol
nije samo problem za sebe ve¢ je uzrok stresa, onespo-
sobljenosti i smanjenja funkcionalne sposobnosti.

Multidisciplinarnost problema ¢esto nam nalaze i
multidisciplinarni pristup lijeCenju, $to se onda ogledava
u kognitivnoj komponenti lijeCenja: razlicite interven-
cije temeljene su na u€enju i promjeni ponasanja, sve s
ciljem pronalazenja optimalne strategije noSenja s bo-
les¢u i boli, Sto u konac¢nici upotpunjuju korisne ucinke
razlic¢itih oblika fizikalne terapije (6,16,17).

Time se u lijecenju boli uklju€uje i trening relak-
sacije, i doziranje aktivnosti, i tehnike odvlacenja pozor-
nosti, i kognitivno restrukturiranje i rjeSavanje problema.
Kognitivno lijecenje nam pri tome identificira i mijenja
bolesnikovo shvacanje boli i onesposobljenosti.

Buduc¢i da se i kod kirurski lije¢enih bolesnika,
kao 1 kod onih lije¢enih konzervativno, ¢esto i u duzim
periodima, i uz ponavljanje epizoda krizobolje, ne eli-
minira u potpunosti bol, od velike je vaznosti te bole-
snika nauciti zivjeti s boli. To se postize forsirajuci kod
njih socijalne aktivnosti, potice im se osjec¢aj korisnosti
u drustvu, izbjegava povlacenja u izolaciju i usredoto-
Cavanje samo na sebe i svoju bolest. Eliminacija boli i
njeno mionoriziranje, upravo je proporcionalno pove-
¢anju funkcijskih sposobnosti bolesnika, kako za sva-
kodnevne, tako i za profesionalne aktivnosti, pa time i
osjecaju izlije¢enosti. Povecanje bolesnikovih mogué-
nosti, koje se ocituje kroz pojacanje aktivnosti (fizi¢-
ke vjezbe 1 druge aktivnosti) udruzeno s poboljSanjem
psiholoske i socijalne prilagodbe, dovodi do smanjenja
ovisnosti o lijekovima i o drugoj pomoc¢i opéenito. Naj-
bolji rezultati kognitivno-bihevioralne terapije u lijece-
nju o€ituju se u kombinaciji s medicinskom gimnasti-
kom, kao najvaznijim dijelom multimodalnog progra-
ma. Veéina programa mutlidisciplinarnog lije¢enja boli
ukljucuje fizicku aktivnost s postupnim pojacavanjem
intenziteta, ali i ravnotezom odmora. Edukacijom i pro-
vodenjem aktivnosti s postupnim pojacanjem intenzite-
ta moze se nauciti razlika izmedu boli i Stete, Sto poma-
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ze brzem povratku uobic¢ajenim dnevnim i profesional-
nim aktivnostima.

S tim u svezi je i tzv. ICF klasifikacija (Interna-
tional Classification of Functioning) (18) osmis$ljena od
WHO 2001. godine, a zasnovana na biopsihosocijalnom
modelu zdravlja i bolesti. Ova klasifikacija pripada sku-
pini medunarodnih klasifikacija koje je stvorila Svjet-
ska zdravstvena organizacija za procjenu razli¢itih as-
pekata zdravlja te uspostave zajednickog jezika za opis
zdravlja i sa zdravljem povezanih stanja kako bi se po-
boljsala komunikacija izmedu razli¢itih korisnika (bo-
lesnici, osobe s invaliditetom, zdravstveni radnici, za-
konodavci, zdravstveni planeri, znanstvenici i javnost).
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STO REUMATOLOG MORA ZNATI O KIRURGHI KRALJEZNICE?
WHAT A RHEUMATOLOGIST MUST KNOW ABOUT SPINE SURGERY?

Vladimir Kovaé

Sazetak

Operacijski zahvati na kraljeznici predmet su in-
teresa razlicitih specijalnosti. Razvoj novih instrumen-
tacija donio je veliki broj novih operacijskih metoda.
Minimalno invazivna kirurgija, endoskopija, nudi bit-

Kljuéne rijeci

no bolje operacijske rezultate, ali se publiciraju i prva
razo&aranja. Sto dakle operirati, kada, kako? U radu se
shematski daje prikaz patologije, operacijskih zahvata
i indikacija za operacijsko lijeCenje bolesti kraljeznice.

kraljeznica, bolesti kraljeznice, operacijsko lijecenje

Summary

Spine surgery is a matter of interest of sever-
al specialities. The development of new instrumenta-
tions brought a number of new operative techniques.
Minimally invasive surgery, endoscopy, offers supe-

Keywords

rior results, but first disapontiments appear as well.
What to operate, when and how? A schematic presen-
tation of pathology, operative procedures and indica-
tions are presented.

spine, operative treatment

Uvod

Kraljeznica je tema interesa razlicitih specijalno-
sti (fizijatri, reumatolozi, ortopedi i traumatolozi, neu-
rolozi, neurokirurzi, radiolozi, onkolozi). Ne ¢udi stoga
da je patologija kraljeznice multidisciplinarni problem
i da svaka od specijalnosti ima svoj tipi¢ni pristup u di-
jagnostici i lijeenju bolesti kraljeznice.

Reumatologija

U svom najveéem dijelu bavi se problemom nes-
pecefic¢ne krizobolje. Krizobolja se shvaca kao simptom
ane kao bolest, tim vise §to veliki dio degenerativnh bo-
lesti kraljeznice tezi samoizljecenju.

Pristup lijecenju koristi uglavnom ve¢ utvrdene
sheme lijecenja koje su u velikoj mjeri uspjesne ex iu-
vantibus, tako da nema potrebe za detaljnom dijagno-
stickom analizom.

Neurokirurgija

Primarni je interes u dekompresijskim zahvati-
ma, prvenstveno u diskoradikularnom konfliktu i dege-
nerativnim stenozama. U slucaju perzistiranja bolova i
nakon dekompresijskih zahvata, bolesnici se upucuju
na daljnje lijeCenje ortopedskoj struci. Ipak u EU tre-
nutno oko 40 % rekonstrukcijskih zahvata na kraljezni-
ci obavljaju neurokirurzi, te postoji znacajna teznja da
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se kirurgija kraljeznice vremenom pretvori u samostal-
nu specijalizaciju (1).

Ortopedija

Razocaranja rezultatima i dekompresijske i rekon-
strukcijske kirurgije u degenerativnoj bolesti kraljezni-
ce (fuzija: 50% dobrih rezultata, 38 % stanje isto, 12 %
pogorsanja ) (2,3) dovela su do teznji da se prije opera-
cijskog zahvata definiraju specifi¢ni “generatori boli”
te da operacijski zahvat ima za cilj eliminirati specific-
ni uzrok boli u svakom pojedinom slucaju (4,5). Takav
pristup nuzno dovodi do bliske suradnje s radiolozima,
kako bi se selektivnim dijagnostickim metodama defi-
nirao “generator boli”.

Industrija

Zbog izrazite profitabilnosti, industrija ima spe-
cifiéni interes u kirurgiji kraljeznice (CAOS - Compu-
ter Assisted Orthopaedic Surgery). Stoga minimalno in-
vazivne tehnike sa uklju¢enom visokodiferenciranom i
skupom tehnologijom, diferentni implantati, lijekovi,
imaju za posljedicu visoku zastupljenost u stru¢nim me-
dijima s problemati¢nim rezultatima (10x veca ulaga-
nja u spinalnu kirurgiju nisu dovela do bitnijih pomaka
u kvaliteti lijeCenja).
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Reumatolog i neurolog su najceséi lije¢nici prvog
kontakta s vertebroloskim bolesnikom. Nakon uobicajene
dijagnostike i provedenog konzervativnog lije¢enja, po-
stavlja se pitanje: Sto dalje s perzistirajuéim bolovima?

Mozemo razlikovati apsolutne indikacije za ope-
racijsko lijeCenje (neuroloski ispad) ili relativne indika-
cije (bol). Kod relativne indikacije o operaciji odlucuje
bolesnik sam, jer se ne operira rtg slika, nego subjek-
tivni problemi bolesnika. Duznost je stoga lije¢nika da
locira generator boli odgovoran za bolno stanje, te da se
indicira odgovarajuci operacijski zahvat.

Informacije o rezultatima krirurskog lijeéenja

Relevantnu patologiju kraljeznice moZemo podi-
jeliti: degenerativna bolest kraljeZnice (generatori bo-
li: bolesti diska, bolesti malih zglobova, patologija spi-
nalnog kanala, patologija pokrovnih ploca, instabilitet,
patologija prednje kolumne (trupovi kraljezaka), staticki
problemi); deformacije kraljeZznice (primarno lijecenje
deformacija (idiopatskih ili kao posljedice drugih bole-
sti), lijeCenje posljedica deformacije); ozljede kraljez-
nice; tumori kraljeZnice; upalni procesi na kraljez-
nici (nespecifi¢ne, specifi¢ne, reumatske); metabolicki
procesi na KraljeZnici (osteoporoza)

Strucna literatura nudi obilje kontroverznih infor-
macija o rezultatima lijeCenja. Vjerojatno je problem u
odabiru: bolesnika, dijagnosticke procedure, nacinu i
kvaliteti lijeCenja, procjeni rezultata. Tako randomizi-
rane studije Cesto analiziraju “jabuke i narance”, dok
studije sa strogim “exclusive and inclusive criteria” ne
zadovoljavaju kriterije slucajnog odabira.

Operacijski zahvati

Sve veciutjecaj rezultata iz “registara spinalnih ope-
racija” (Swedish lumbar spine registry, Spine Tango), ipak
upucuju na prosjecne rezultate primjene trenutne doktrine u
dijagnostici i lijeCenju na nivou odredene populacije (Nor-
dijske zemlje, Europa u cjelosti). Na temelju dostupnih po-
dataka moguce je stoga dati grube smjernice o uspjesnosti
operacijskog lijecenja patologije kraljeznice:

MIS - minimalno invazivni zahvati za indikacije
koje su na granici konzervativnog i operacijsko lijecenja
(radiofrekventna denervacija malih zglobova, koblacija
odnosno denervacija anulus fibrozusa, te termicko re-
duciranje manjih protruzija). Jednostavni dekompresij-
ski zahvati (rutinske discektomije, dekompresije spinal-
nog kanala). Jednostavni, shematizirani rekonstrukcijski
zahvati (straznje fuzije kod postdiscektomijskog sindro-
ma, suspektnog instabiliteta, spondilartroza i sl. SloZeni
shematizirani zahvati (artroplastika zglobova kraljezni-
ce, rekonstrukcije spinalnog kanala, fiksacije bez fuzije,

Literatura

en bloc resekcije tumora). Ciljani rekonstrukceijski za-
hvati (bazirani na minucioznoj dijagnostici, indicira se
operacijski zahvat na to¢no definiranom generatoru bo-
11). Kompleksni rekonstrukcijski zahvati (rekonstukcije
kompleksno ostecene kraljeznice (kombinacija deforma-
cije i kompresijskog sindroma, udruzena osteoporoza, re-
levantne sistemske bolesti kao §to su respiracijska insufi-
cijencija, koagulopatije, neuromuskularne bolesti).

Na temelju prepoznate patologije, reumatolog mo-
ra uputiti bolesnika tamo gdje postoje logisti¢ki i kadrov-
ski uvjeti da se ucini indicirani operacijski zahvat.
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TERMOGRAFIJA | INFRACRVENA ANALIZA SLIKA U REUMATSKIM BOLESTIMA
THERMOGRAPHY AND INFRARED IMAGE ANALYSIS IN RHEUMATIC DISEASES

Hana Skala Kavanagh

Infracrvena termografija je neinvazivna i relativno
jeftina metoda koja se koristi za stvaranje slike, mjere-
nje i analizu fizioloskih funkcija i patoloskih stanja po-
vezanih s tjelesnom temperaturom. Siroki spektar novih
tehnologija i uredaja u termografiji omogucuje njezinu
primjenu u dijagnostici i pracenju funkcionalnih stanja
razli¢itih organa i organskih sustav. Bolesnik nije izlo-
Zen zra¢enju niti drugim $tetnim utjecajima, pa se ova
metoda moze smatrati jednom od malobrojnih “green
imaging” tehnologija.

Dobro je poznato da nekim reumatskim bolestima
i stanjima dolazi do promjene temperature na povrsini
tijela. Tako je, povijesno gledano, bilo pokusaja upotrebe
termografije u dijagnosticke svrhe za razli¢ite reumato-
loske bolesti, u klinickoj praksi se termografija zadrzala
samo za potvrdu dijagnoze nekih vaskularnih poreme-
¢aja, prvenstveno Raynaudovog sindroma.

Suvremeni uredaji infracrvene termografije omo-
gucuju visoku rezoluciju i poveéanu temperaturnu
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osjetljivost, a najnovija dostignuc¢a na podrucju mul-
tidimenzionalne i multispektralne, napose dinamicke
termografije (4 D termografija) generiraju brojne po-
datkovne nizove u prostornoj i vremenskoj domeni, a
pri njihovoj analizi se koriste napredni racunalni pro-
grami. Primjena infracrvene termografije u dijagnosti-
ci i pracenju reumatoloskih bolesti i stanja se ¢ini pr-
vim logi¢nim izborom, §to bi moglo biti vazno napo-
se za reumatoidni artritis i spondiloartropatije za koje
je 1 dokazana vaznost rane (preradioloske) dijagnoze
i lijecenja, jer u konacnici to rezultira manjim stup-
njem onesposobljenja i sveukupnim boljim ishodima.
U bliskoj buduénosti o¢ekujemo dodatne iskorake u
podrucju dinamicke termografije. Moze se zakljuciti
da je infracrvena termografija u¢inkovita metoda ¢ije
¢e podrucje primjene, ukoliko se svi protokoli i stan-
dardi postuju, bivati sve vece u skladu s tehni¢kim po-
boljSanjima i napretkom.
Kljucéne rijeci: termografija, reumatologija
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FUNKCIONALNA PROCJENA KRIZOBOLJE
MODIFICIRANIM OSWESTRI UPITNIKOM

FUNCTIONAL EVALUATION OF LOW BACK PAIN
USING MODIFIED OSWESTRI QUESTIONNAIRE

Davorka Rosi¢ ¢ Rossana Cizmi¢ ¢ Nadica gkreb-Rakijaéic’ ¢ Zdenka Barisi¢ ¢ Zoja Gnijidi¢

Krizobolja je jedan od naj¢escih razloga za posjet
lije¢niku i jedan od vodecih uzroka nesposobosti za rad u
dobi mladoj od 45 godina. 80-90 % ljudi barem jednom
u zivotu ima epizodu krizobolje. Godi$nja incidencija
krizobolje, broj novooboljelih, je oko 5 %.

Cilj rada je prikazati rezultate pracenja i dife-
rencijalne dijagnoze krizobolje modificiranim Oswe-
stri upitnikom.

U rad su ukljucena 53 bolesnika, 28 Zena i 25
muskaraca, u dobi od 35 do 60 godina. Za procjenu
funkcioniranja, onesposobljenja, zdravlja, a i diferen-
cijalno dijagnosticki razmatran je intenzitet boli, osob-
na njega, dizanje tereta, hod, sjedenje, stajanje, spava-
nje, spolni i drustveni zivot i putovanja. Za bolesnike
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koji su po ucinjenoj procjeni ocijenjeni kao umjereno
onesposobljeni (koji nisu znacajnije ugrozeni i mogu
se lijeciti konzervativno) provedena je fizikalna terapi-
ja 20 puta (elektroanalgetske procedure i kineziterapi-
ja) i po zavrsenoj fizikalnoj terapiji, provedena je kon-
trolna procjena.

Nasi rezultati pokazuju da su izabrani ispitanici
primjereni za procjenu funkcionalnog statusa bolesni-
ka s krizoboljom.

Prikupljeni podaci pruzaju objektivan uvid u funk-
cionalni status bolesnika i prema njima mogu se defini-
rati i rehabilitacijski ciljevi.

Kljuéne rijeci: krizobolja, procjena, Oswestri
upitnik
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BOLNA KRIZA - PRIKAZ BOLESNIKA
LOW BACK PAIN - A CASE REPORT

Tatjana Kehler

Bolna kriza, “low back pain”, obiljezava bol u
slabinskom dijelu kraljeznice razli¢itih mehanizama po-
stanka (mehani¢ki, reumatoloski, neuroloski, psihoge-
ni, infektivni, endokrinoloski, metaboli¢ki i drugi). To
je jedan od najcescih razloga dolaska bolesnika u fizija-
trijsku i reumatolosku ambulantu. Mehanicki poremeca-
jinaj€eséi suuzroci bola u navedenom dijelu kraljezni-
ce. U 90% bolesnika s bolnim krizima uzrok poteskoca
su degenerativne promjene kraljeznice ili su one meha-
nicke prirode. Osim mehani¢kog uzroka boli u slabin-
skom dijelu kraljeznice, bol moze biti uvjetovana upal-
nim procesom, neoplazmom, metabolickim poremeca-
jem, psihosomatskim poremecajima i sl.

Bolesnik P.M., po zanimanju zidar, roden 1969.
godine, dosao je u reumatolosku ambulantu zbog bolo-
va u krizima i kukovima koji se prvi puta javljaju 2008.
godine. Lijecen medikamentno i fizikalnom terapijom i
bilo bi bolje. Koncem 2010. godine javljaju se ponovno
tegobe. Uc¢injenom obradom nadene su odredene, nes-
pecifi¢ne promjene na kraljeznici uz ubrzanu sedimen-
taciju (SE). Kod dolaska navodio je nes$to manju bol-
nost u slabinskom dijelu kraljeznice uz dalje prisutnu
jaku bol u kukovima. U statusu bolesnika hod jer bio
uredan, po prstima i petama takoder, ¢ucanj je izvodio.
Vratna i slabinska kraljeznica su bile reducirane lordo-
ze. Schober 4,5 cm. Opseg pokreta u kukovima bio je
primjeren, sve kretnje su bile lagano bolne. Lasegue je
bio negativan, fizioloski refleksi uredni.
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Laboratorijski nalazi: SE 115, E 2,95, Hb 94, L
10,0, trombociti 114, GUK 6,2, HbAlc 6,0, trigliceridi
0,48, kolesterol 3,6, urea 4,7, kreatinin 103, urati 518,
AST 34, ALT 29, GGT 19, LDH 255, CK 500, ALP 19,
AMS(s) 76, AMS(u) 40, K 4,1, Na 128, Ca 2,26, P 1,08,
Mg 0,77, Fe 21, UIBC 14, TIBC 35, Latex RF neg., an-
tiCCP neg., CRP 4,3, TSH 1,59, AST-O <100, IgA 0,4,
IgG 120,0, IgM 0.4 g/1, komplement C3 0,71, C4 <0,05
g/1; Ukupni proteini 159,50, albumini 33,34, alfal 2,07,
alfa2 4,15, beta 5,74, gama 114,20 g/ - u podrucju gama
globulina bila je prisutna monoklonska frakcija.

Prema klinickim i laboratorijskim nalazima po-
stavili smo sumnju na multipli mijelom (MM) koji je
potvrdila daljnja hematoloska obrada.

Multipli mijelom (plazmocitom) je maligno
oboljenje karakterizirano abnormalnom proliferaci-
jom plazma stanica u ko§tanoj srzi. Cesce se javlja u
dobi od 40 do 60 godina. Naj¢eséi simptom bolesti je
bol u kostima, posebice u kraljeznici. Bol je uzroko-
vana litickim promjenama, te se ¢esto vidaju i poslje-
di¢ne frakture.

Zeljeli smo ukazati da bi se svaki bolesnik ko-
ji navodi bol u krizima, koja se prvi put javlja, ili pak
mijenja karakter, trebao detaljnije obraditi. Uz detaljnu
anamnezu i fizikalni nalaz, neophodna je i nesto opsir-
nija laboratorijska obrada.

Kljucéne rijeci: krizobolja, multipli mijelom, pri-
kaz bolesnika
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PRIKAZ ULTRAZVUCNIH NALAZA U BOLESNIKA S BOLNIM RAMENOM
REVIEW OF ULTRASOUND FINDINGS IN PATIENTS WITH SHOULDER PAIN

Sonja Muraja ¢ Branko Markulinéié¢

Cilj rada je prikazati ucestalost pojedinih patoa-
natomskih entiteta u bolesnika s bolnim ramenom.

Ispitivanjem je obuhvaéeno 735 bolesnika sa sin-
dromom bolnog ramena (367 muskaraca i 368 Zena) po-
dijeljenih po dobi u intervale od 10 godina. Bolesnicima
je ucinjen dijagnosticki ultrazvuk aparatom Shimadzu
2200 linearnom sondom frekvencije 8,5-10 MHz. Ispi-
tivanje je provedeno tijekom 4 godine, a nalazi su ana-
lizirani prema dobi i spolu.

U skupini bolesnika od 21-30 godine u oba spo-
la naj¢es¢i nalaz bio je tendinitis duge glave m. biceps
brachii. Kod muskaraca u dobi 31-40 godina u 46 % is-
pitanika ustanovljen je osteoartritis akromioklavikular-
nog zgloba i tendinitis duge glave m. biceps brachii, au
27% kalcificirajuéi tendinitis m. supraspinatusa i kronic-
na tendopatija misic¢a rotatorne mansete. Kod Zena iste
dobi u 43 % ustanovljen je kalcificirajuéi tendinitis, po-
glavito, m. supraspinatusa i osteoartritis akromioklavi-
kularnog zgloba udruzen s tendinitisom duge glave m.
biceps brachii, dok se prikaz kroni¢ne tendopatije rota-
torne mansete nalazio u svega 14 % ispitanica. Osteo-
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artritis akromioklavikularnog zgloba prikazan je u 90 %
ispitanika oba spola starijih od 40 godina. Naj¢e$¢i na-
laz kod oba spola u dobi 40-50 godina je kalcificirajuci
tendinitis m. supraspinatusa. U dobi 51-60 kod muska-
raca nesto je ¢es¢i tendovaginitis duge glave m. biceps
brachii, dok je kod Zena iste dobi i dalje dominantan na-
laz kalcificirajuéeg tendinitisa m. supraspinatusa. Nalaz
subakromijalnog bursitisa je rijedak i zabiljezili smo ga
7% ispitanika starijih od 50 godina, dvostruko ¢esce u
zena. Osteoartritis humeroskapularnog zgloba ustanov-
ljen je u svega 5 % ispitanika starijih 50 godina. Ruptu-
re tetiva rotatorne mansete kod oba spola nalazili smo
u 6% ispitanika starijih od 50 godina.

Muskuloskeletni ultrazvuk je zbog mogucnosti
prikaza mekotkivnih struktura iznimno koristan u dija-
gnostici i planiranju lijecenja u bolesnika sa sindromom
bolnog ramena. Uzrok boli u ramenu u vecine bolesni-
ka su patoloske promjene akromioklavikularnog zglo-
ba i miSi¢a rotatorne mansete.

Kljuéne rije€i: bolno rame, dijagnosticki ultra-
zvuk, rotatorna mans$eta
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EKSPRESIJA GENA U JUVENILNIM SPONDILOARTROPATIJAMA:
MOGUCA VEZA S AUTOINFLAMATORNIM BOLESTIMA

GENE EXPRESSION IN JUVENILE SPONDYLOARTHRITIDES:
POSSIBLE CONNECTION WITH AUTOINFLAMMATORY DISEASES

Lovro Lamot'? ¢ Lana Tambié Bukovac? ¢ Fran Borovecki® ¢ Kristijan Vlahovi¢ek®
Sara Sumié?* ¢ Kristina Gotovac?® * Filip Bingula® ¢ Miroslav Harjaéek'?

Juvenilne spondiloartropatije (jSpA) i klaviku-
larna kortikalna hiperostoza (CCH - oblik kroni¢nog
rekurentnog multifokalnog osteomijelitisa) bolesti su
u kojima je prisutan poremecaj u regulaciji upalnog
odgovora.

Cilj rada rada je analiza i usporedba genskog izra-
zaja u bolesnika kojima je postavljena dijagnoza jSpA
ili CCH, te zdravih kontrola.

Nakon sto su prikupljeni uzorci periferne krvi od
11 novootkrivenih, nelije¢enih bolesnika s jSpA, pomo-
¢u genskih ¢ipova (Human Genome U133 PLUS 2.0 Ge-
neChip, Affymetrix, 54675 proba) analiziran je genski
izrazaj. Svi bolesnici bili su HLA “dvostruko-pozitiv-
ni”: 8§ B27/B7 (OR 14,82), 2 B27/DRBI1 (OR 7,39) i 1
B7/DRB1 (OR 2,61). Radi usporedbe ucinjena je anali-
za genskog izrazaja u 5 bolesnika s postavljenom dija-
gnozom CCH iu 4 zdrava bolesnika. Razlike u genskom
izrazaju potvrdene su lan¢anom reakcijom polimeraze u
realnom vremenu (RT-PCR) u svih bolesnika u kojih je
ucinjena analiza genskog izrazaja (N=20), te u jos 21
bolesnika s novopostavljenom dijagnozom jSpA, 4 bo-
lesnika as novopostavljenom dijagnozom CCH, kao i u
7 zdravih kontrola.
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Slozena usporedba genskog izrazaja bolesnika ko-
jima je postavljena dijagnoza jSpA sa zdravim kontro-
lama pokazala je da uz odabrane statisticke vrijednosti
(statistical cutoffs fold change 1,5; p<0,05, max>100)
postoji 744 gena koji pokazuju razliku u izrazaju. Kada
se usporedio genski izrazaj bolesnika kojima je postav-
ljena dijagnoza jSpA i bolesnika kojima je postavljena
dijagnoza CCH, pokazalo se da postoje preklapanja u
genskom izrazaju 282 gena.

Bolesnici kojima je postavljena dijagnoza jSpA
imaju pojacan izrazaj gena povezanih s upalnim i obram-
benim odgovorom, MAP kinazom i stani¢nim ciklusom,
modulacijom kromatina i transkripcijom, regulacijom
stani¢ne smrti i apoptoze, te najzanimljivije, gena usko
povezanih sa autoinflamatornim bolestima (NRLP3 i
TLR-4). Osim toga, analiza genskog izrazaja pokaza-
la je da postoje podudarnosti u bolesnika s postavlje-
nom dijagnozom jSpA i CCH u izrazaju gena poveza-
nih sa autoinflamatornim (TLR-4) i autoimunim bole-
stima (CD24).

Kljucne rijec€i: juvenilna spondiloartropatija,
jSpA, klavikularna kortikalna hiperostoza, analiza gen-
skog izrazaja, genski ¢ipovi
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SMANJENA OSTEOBLASTOGENEZA SINOVIJALNIH PRETHODNICKIH STANICA
- POKAZATELJ SUSTAVNOG UPALNOG PROCESA
U JUVENILNOM IDIOPATSKOM ARTRITISU

REDUCED OSTEOBLASTOGENESIS OF SYNOVIAL PRECURSOR CELLS
- INDICATOR OF SYSTEMIC INFLAMMATION
IN JUVENILE IDIOPATHIC ARTHRITIS

Elvira Lazi¢ Mosler' ¢+ Danka Gréevi¢? ¢ Ana Marusié®
Katarina Staréevi¢* ¢ Natasa Kovaéi¢' * Marija Jelusié-Drazié¢*

Juvenilni idiopatski artritis (JIA) jedan je od vo-
decih uzroka invalidnosti djece, a karakteriziran je raza-
ranjem zglobne hrskavice i subhondralne kosti te hiper-
plazijom sinovije. S obzirom da sinovija sadrzi prethod-
nicke stanice osteoblasta, hiperplasti¢ne promjene mogle
bi doprinijeti razaranju zgloba inhibicijom diferencijacije
osteoblasta. Kako se zna da osteoblasti imaju imunoregu-
lacijska svojstva, inhibicija njihove diferencijacije i funk-
cije mogla bi imati utjecaj na tijek zglobne upale.

Ciljevi ovog istrazivanja bili su: 1) procijeniti
osteoblastogenezu iz prethodnickih stanica porijeklom
iz sinovije, 2) procijeniti u¢inak sinovijalne tekucine bo-
lesnika s JIA na osteoblastogenezu prethodnickih stani-
ca porijeklom iz koStane srzi 1 3) procijeniti lokalni i su-
stavni izrazaj gena specificnih za osteoblaste u JIA.

U istrazivanje je bilo uklju¢eno 40 djece s dija-
gnozom JIA (20 s oligoartikularnim tipom (0JIA) 120 s
poliartikularnim tipom (pJIA) i 18 djece kontrolne sku-
pine. U svih bolesnika uzeta je venska krv u aktivnoj
fazi bolesti. U 20 bolesnika s oJIA i 7 s pJIA uzeta je i
sinovijalna tekucina. Osteoblastogeneza prethodnickih
stanica porijeklom iz sinovije i koStane srzi potaknuta
je askorbinskom kiselinom koncentracije 50 pg/ml i 5
mmol-arnim B-glicerofosfatom, a procijenjena je histo-
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kemijskim bojenjem kolonija pozitivnih na alkalnu fos-
fatazu. Izrazaj gena Runx1, Runx2, Runx3, osteoprote-
gerina (OPQG) i aktivatora receptora nuklearnog ¢imbe-
nika kB (RANKL) analiziran je metodom qPCR-a.

Osteoblastogeneza iz sinovijalnih prethodnic-
kih stanica bila je izrazenija u djece s 0JIA nego u dje-
ce s pJIA (784,814£216,79 vs. 257,21+68,13 jedinica,
p<0,001, t-test), te je negativno korelirala sa sedimen-
tacijom eritrocita (p=-0,4139, p=0,03). Sinovijalna te-
kuéina djece s oJIA i pJIA inhibirala je osteoblastoge-
nezu prethodnickih stanica porijeklom iz kostane srzi
(0,059+0,026 u oJIA; 0,068+0,019 u pJIA vs. 0,115 +
0,023 u netretiranim kontrolnim stani¢nim kulturama,
p<0,05, t-test). Izrazaj gena za Runx1 I RANKL bili su
visi u sinovijalnoj tekucini djece s pJIA nego djece s
oJIA (p<0,05, Mann-Whitney test).

Diferencijacija osteoblasta je lokalno inhibiranau
JIA, a osobito u djece s poliartikularnim oblikom bole-
sti. Inhibicija diferencijacije korelira s intenzitetom su-
stavne upale. Potencijal osteoblastne diferencijacije si-
novijalnih stanica mogao bi koristiti kao vazan progno-
sticki i terapijski ¢imbenik u JIA.

Kljuéne rijeci: juvenilni idiopatski artritis,
osteoblastogeneza
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IMUNOLOSKE I KLINICKE ZNACAJKE DJECE OBOLJELE OD NODOZNOG
POLIARTERITISA: RETROSPEKTIVNA STUDIJA U ZADNJIH 20 GODINA

IMUNOLOGICAL AND CLINICAL CHARACTERISTICS OF NODOUS
POLYARTHERITIS IN CHILDREN: 20-YEAR RETROSPECTIVE STUDY

Masa Viki¢-Topi¢' * lvan Mal¢i¢' ¢ Danica Batini¢' ¢+ Danko Milo$evi¢' ¢ Katarina Staréevié!
Mandica Vidovié¢' ¢ Kristina Potocki? ¢ Branko Malenica® ¢ Marija Jelus$i¢-Drazi¢'

Nodozni poliarteritis (PAN) rijedak je oblik va-
skulitisa koji uzrokuje upalu i nekrozu srednje velikih
krvnih zila te moze dovesti do potencijalno fatalnog
tkivnog osSteéenja.

Cilj rada je analizirati laboratorijske znacajke,
zahvacdanje organa, oblike terapije i ishod u oboljelih
od ove bolesti.

U nasSe istrazivanje ukljucena su sva djeca u dobi
od 1 do 18 godina kojima je u razdoblju od 1991.-2010.
godine u Klinici za pedijatriju KBC-a Zagreb dijagnosti-
ciran nodozni poliarteritis prema EULAR/PRES/PRIN-
TO kriterijima.

Nodozni poliarteritis (PAN) dijagnosticiran je 12
djece (6 djevojcica i 6 djecaka). Udio PAN-a medu osta-
lim vaskulitisima bio je 4,8 %. Prosje¢na dob pri prvoj
pojavi bolesti bila je (SD) 11,33+3,08 godina. Sistem-
ski PAN dijagnosticiran je u 7 djece (58 %), mikroskopski
poliangiitis u troje (25 %), kutani PAN u dvoje (17 %), a
niti jedno dijete nije imalo klasi¢ni PAN. Najces¢i simp-
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tomi bili su zahvacanje koze (90 %) te artritisi/artralgije
(60%). SZS bio je zahvaden u 33 % bolesnika. Sedimen-
tacija eritrocita i C-reaktivni protein bili su poviseni u sve
djece. ANCA su bila povisena u 3 bolesnika (25 %). An-
tistreptolizinski titar bio je poviSen u 4 bolesnika (33 %).
Nije utvrdena povezanost izmedu tezine koznih simpto-
ma i tezine zahvacanja drugih organa. Kortikosteroidi su
davani svim bolesnicima kao prva terapija. Imunosupre-
sivna terapija primijenjena je kao dodatna terapija u bo-
lesnika s teskim simptomima. Dvoje djece (17 %), obo-
je oboljelo od mikroskopskog poliarteritisa, umrlo je ti-
jekom pracenja od zatajenja bubrega.

U usporedbi s dostupnom literaturom nasli smo
razliku u raspodjeli djecjeg PAN-a te nekim klinickim
obiljeZjima (npr. &edée zahvacanje SZS-a), dok su osta-
li istrazivani parametri, poput laboratorijskih i terapi-
je, bili sli¢ni.

Kljucne rijeci: nodozni poliartritis, djeca, imu-
noloske i klini¢ne znacajke
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OSTEOMIJELITIS KALKANEUSA U DJECAKA
S APOFIZITISOM KALKANEUSA - PRIKAZ BOLESNIKA

CALCANEAL OSTEOMYELITIS IN 10-YEAR OLD BOY
WITH CALCANEAL APOPHYSITIS - A CASE REPORT

Branko Markulinéi¢ ¢ Sonja Murdja

Bolna peta kod djece u doba intenzivnog rasta
uzrokovana juvenilnom osteohondrozom apofize kal-
kaneusa relativno je Cesta pojava, dok se osteomijelitis
kalkaneusa nalazi iznimno rijetko. Najcesce je poslje-
dica ozljede, odnosno, lijeCenja rane u podrucju pete,
no moze nastati i hematogeno. U ovom radu prikazat
¢emo iznimno rijedak slucaj osteomijelitisa kalkaneu-
sa kod 10-godisnjeg djecaka sa apofizitisom kalkaneu-
sa (Mb. Sever). Djecak je upucéen na fizikalnu terapiju
po preporuci ortopeda jer je temeljem standardne radi-
oloske i ultrazvuc¢ne obrade postavljena dijagnoza apo-
fizitisa lijevog kalkaneusa. Zalio se na postupno progre-
dirajuce jake bolove u lijevoj peti koji su bili prisutni u
zadnjih 6 tjedana, a imao je i no¢ne bolove. Fizikalnim
pregledom nalazi se izrazita palpatorna bolnost lijeve
pete uz blaze reduciranu pokretljivost gornjeg i donjeg
noznog zgloba te nemogucénost oslonca na nogu. Labo-
ratorijskom obradom ustanove se blaze ubrzana SE i
povisen CRP te visestruko povisen titar ASO. Tri tjed-
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na nakon inicijalne obrade radioloskom i MR obradom
prikazu se opsezne promjene lijevog kalkaneusa karak-
teristicne za osteomijelitis. Nalaz scintigrafije kostiju
pokazao je izrazitu hipervaskularizaciju straznjeg dije-
la kalkaneusa. Lijecen je antibiotskom th. Klindamyci-
nom 6 tjedana tijekom ¢ega dolazi do potpune regresije
klini¢kih tegoba i normalizacije parametara upalne re-
akcije. Kontrolni MR stopala pokazuju postupno zacje-
ljivanje kostanih defekata. Godinu dana po zavrSenom
lijeenju djecak je bez subjektivnih tegoba uz uredan
funkcionalni nalaz.

Prikazom ovog slucaja Zeljeli smo ukazati na mo-
gucénost osteomijelitisa kod djece koja boluju od juvenil-
ne osteohondroze tipa Mb. Sever, narocito, zbog vazno-
sti ranog postavljanja dijagnoze koja je kod naseg bole-
snika rezultirala potpunim izlje¢enjem po primjenjenoj
antibiotskoj terapiji.

Kljuéne rijedi: bolna peta, apofizitis kalkaneu-
sa, osteomijelitis
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PRIKAZ BOLESNIKA S TESKIM OBLIKOM JUVENILNOG IDIOPATSKOG ARTRITISA
SEVERE FORM OF JUVENILE IDIOPATHIC ARTHRITIS - A CASE REPORT

Goran Sukara + Marija Bakula ¢ Ivan Padjen * Mislav Cerovec ¢+ Marko Baresi¢ ¢ Ljiliana Smiljani¢
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Juvenilni idiopatski artritis obuhvaca skupinu kro-
nic¢nih upalnih bolesti koje povezuje i obiljezava upala
jednog ili vise zglobova s trajanjem dulje od 6 tjedana
u djece mlade od 16 godina. Bolest se javlja u cijelome
svijetu u svih rasa. Najcesc¢a je kronicna reumatoloSka
bolest djecje dobi i jedna od najc¢escih kroni¢nih bole-
sti djece opcenito. U najveéem broju sluc¢ajeva pocinje
izmedu 1.1 3. godine Zivota, ¢eSc¢e u djevojcica. Etiolo-
gija 1 patogeneza bolesti nisu u potpunosti razjaSnjene
- smatra se da genetska sklonost igra klju¢nu ulogu u
pojavi bolesti. Aleli gena IL2ZRA\CD25 i gena VTCN1
povezani su sa sklonos$¢u za bolest dok su odredeni ale-
li HLA sustava povezani s pojedinim tipovima bolesti.
Kao moguci pokretaci bolesti navode se trauma, stres
te infekcije. U patogenezi kljuénu ulogu ima infiltracija
sinovijske membrane upalnim stanicama uz brojne po-
remecaje celularne, humoralne i nespecifi¢ne imunosti
Sto rezultira artikularnim, ekstraartikularnim i sustavnim
oc¢itovanjima JIA. ILAR-klasifikacija dijeli JIA na 7 ra-
zli¢itih tipova. Najvecu incidenciju ima oligoartikularni
(30%), potom poliartikularni (25 %) i oblik povezan sa
entezitisom (25 %) dok su ostali oblici rjedi. Dijagnoza
i klasifikacija se temelje na anamnezi, fizikalnim i labo-
ratorijskim nalazima i nalazima metoda slikovnog pri-
kaza. U farmakoterapiji se primjenjuju nesteroidni anti-
inflamatorni lijekovi, intraartikularni i sustavni glukor-
tikoidi, lijekovi koji modificiraju tijek bolesti i bioloski
lijekovi. Izrazito vaznu ulogu u terapiji igra fizikalna te-
rapija te drugi nefarmakoloski oblici lijecenja. Prognoza
djece s pravodobno postavljenom dijagnozom je dobra
u najvecem broju slu¢ajeva. Kod manjeg broja djece sa
sistemskim i poliartikularnim oblikom bolest ima vrlo
nepovoljan i na terapiju refrakteran tijek te dovodi do
teske nesposobnosti, a ¢esto 1 invalidnosti.

Prikazan je bolesnik u dobi dobi od 30 godina, ko-
ji od svoje 13. godine boluje od poliartikularnog obli-
ka JIA. Od pocetka bolest ima vrlo agresivan tijek sa
zahvaéanjem gotovo svih zglobova i razvojem ekstra-
artikularnih manifestacija bolesti (kroni¢ni uveitis koji
je uzrokovao amaurozu lijevo). Uz standardnu terapiju
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(NSAR, DMARD, visoke doze GK) bolesnik ima stalne
bolove, postaje nepokretan i vezan za invalidska kolica
te s vremenom razvija generaliziranu osteoporozu. Sest
godina od pocetka bolesti zapoceta je bioloska terapija
- uveden je TNF-alfa blokator (etanercept) na Sto dolazi
do smanjenja subjektivnih tegoba, pobolj$anja musku-
loskeletnog statusa i pada parametara upale. Oralni GK
su iskljuceni iz terapije. Nakon 5 godina terapije dola-
zi do razvoja rezistencije na etanercept i ponovne akti-
vacije bolesti. U terapiju je uveden drugi TNF-alfa blo-
kator (infliksimab) koji dovodi do kratkotrajnog prola-
znog poboljSanja u trajanju od svega 3 mjeseca. Zbog
toga je lijeCenje nastavljeno kombinacijom monoklon-
skog protutijela anti-CD20 (rituksimab) i ciklofosfami-
da. Tijekom terapije dolazizi do znacajnog porasta krv-
nog tlaka i razvoja izrazenih subjektivnih tegoba Sto je
shvaceno kao nuspojava rituksimaba te je iskljucen iz
terapije. Terapija je nastavljena oralnim GK uz povre-
mene pulseve §to je praceno razvojem ozbiljnih nuspo-
java (infekcije, hipertenzija, teSka osteoporoza). Zbog
trajno aktivne bolesti pokusana je primjena mikofeno-
lat-mofetila no bolesnik je i dalje nepokretan, vezan za
invalidska kolica i uz trajne bolove. Zbog trajno aktiv-
ne bolesti u terapiju je uveden abatacept (inhibitor ko-
stimulacije limfocita T) na $to dolazi do poboljSanja su-
bjektivnih tegoba i objektivnog poboljSanja fizikalnog
nalaza (postignut odgovor ACR 50). Bolesnik se, medu-
tim, ne uspijeva vertikalizirati, a s viemenom dolazi do
gubitka pocetnog povoljnog ucinka terapije te je abata-
cept nakon nesto vise od godinudna iskljucen iz terapi-
je. Konac¢no prije godinu dana u terapiju je uveden to-
cilizumab (blokator IL-6) na §to se stanje bolesnika vec
nakon 3 ciklusa dramati¢no popravilo. Posutpno dolazi
do znacajnog smanjenja subjektivnih tegoba, bolesnik
se nakon viSe godina uspijeva vertikalizirati i napraviti
nekoliko koraka uz normalizaciju laboratorijskih poka-
zatelja upale. Nakon 12 mjeseci terapije bolest je dove-
dena u remisiju bez znakova aktivnosti.

Kljuéne rijeci: juvenilni idiopatski artritis, bio-
loska terapija, blokator IL-6
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STILLOVA BOLEST ODRASLE DOBI - PRIKAZ BOLESNIKA
ADULT ONSET STILL'S DISEASE - A CASE REPORT

Iva iagar ¢ Purdica Babié-Nagli¢ ¢ Bozidar Curkovi¢
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Stillova bolest odrasle dobi (SBOD) je rijetka si-
stemska upalna bolest nepoznate etiologije, karakteri-
zirana intermitentnim vruéicama, makulopapuloznim
osipom, artralgijama ili artritisom, grloboljom, limfa-
denopatijom, hepatosplenomegalijom, leukocitozom
uz ubrzane reaktante akutne faze upale, jetrene enzime,
te izrazito viske vrijednosti feritina u serumu. Bolest
predstavlja dijagnosticki izazov, s obzirom na to da su
klinicke i laboratorijske karakteristike relativno nespe-
cificne, pa se dijagnoza SBOD postavlja na temelju di-
jagnostickih kriterija, uz prethodno iskljucenje drugih
zaraznih, malignih i reumatskh bolesti. Klinicki tijek
bolesti se moze podijeliti na tri glavna oblika: samoli-
mitirajuci, intermitentni ili kroni¢na zglobna bolest sa
loSom prognozom.

U radu je prikazan 42 godisnji bolesnik koji je
hospitaliziran u nasoj Klinici radi dijagnosticke obrade
artritisa oba RC zgloba, te artralgija malih zglobova Sa-
ka. Anamnesticki se doznaje o naglom pocetku zglob-
ne bolesti prac¢ene febrilitetom do 39,7 °C, tresavicom,
grlobljom, makulopapuloznim osipom zbog koje je u 2.
mjesecu 2008. godine hospitaliziran u Klinici za infek-
tivne bolesti dr. Fran Mihaljevi¢, gdje su dijagnostickom
obradom zabiljezene visoko ubrzani upalni parametri
(SE 100, CRP 39,2, povisene vrijednosti jetrenih enzi-
ma, te visoke vrijednosti feritina 4300, uz negativan RF
(reumatoidni faktor) i ANF (antinuklearna protutijela).
Vrijednosti glikoliziranog feritina nisu radene. Nakon
isklju¢enja infektivne i maligne etiologije tegoba u te-
rapiju su uvedeni kortikosteroidi u dozi 80 mg. Medrola
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s postupnom redukcijom na 8 mg s odlicnim u¢inkom
na zglobne tegobe. Bolesnik je od tada bio bez kontrole
reumatologa, s minimalnim zglobnim tegobama.

Tijekom hospitalizacije na nasoj Klinici zabilje-
zen je sinovitis oba RC zgloba, te pojedinih zglobova
MCP etaze, blago poviseni upalni parametri (SE 22),
grani¢no povisene vrijednosti reumatoidnog faktora
(RF 15), te vrijednosti feritina u granicama normale. Na
RTG-u Saka i stopala prisutna su suzenja i.a. prostora
MCP i PIP etaze, bez jasnog erozivnog procesa.

Iz anamnestickih podataka, te ucinjene dijagno-
sticke obrade uz naSeg bolesnika vidljivo je da su bili
zadovoljeni kriteriji za Stillovu bolesti odrasle dobi koja
se razvila u kroni¢nu zglobnu bolest klinickih karakteri-
stika 1 distribucije sinovitisa kao u reumatoidnom artriti-
su. Terapijski smo se odlucili na nastavak lijecenja glu-
kokortikoidima, uz diferentnu terapiju metotreksatom, s
obzirom da ovaj oblik kroni¢ne progresivne bolesti ima
loSu prognozu. Vru¢ica nepoznatog uzroka pracena reu-
matskim tegobama predstavlja ¢est dijagnosticki izazov,
a dijagnoza je isklju¢na. Znacajno povisene vrijednosti
feritina, posebno odnos glikoliziranog i ukupnog feriti-
na predstavljaju patognomonic¢ni pokazatelj Stillove bo-
lesti odrasle dobi, pa smatramo da bi ovu pretragu tre-
balu uvrstiti u osnovnu dijagnosticku obrada bolesnika
s vru¢icom nepoznatog porijekla pracenog reumatskim
tegobama, kako bi se skratilo vrijeme do uvodenja me-
dikamentozne terapije.

Kljuéne rijeci: Stillova bolest, vru¢ica nepozna-
tog uzroka, reumatoidni artritis
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ANKILOZANTNI SPONDILITIS | HEMANGIOM KRALJESKA - PRIKAZ BOLESNIKA
ANKYLOSING SPONDYLITIS AND VERTEBRAL HEMANGIOMA - A CASE REPORT

Marija Bakula ¢ Miroslav Mayer ¢ Mislav Cerovec ¢ Dubravka Bosnié ¢ Mirna Senti¢
Marko Baresi¢ ¢ Ljiliana Smiljanié¢ ¢ Goran Sukara ¢ Ivan Padjen ¢ Nada Cike$ ¢ Branimir Anié

Hemangiom je dobrocudni tumor koji se sastoji
od vaskularnih kanala kapilarnog, kavernoznog ili ven-
skog tipa. Hemangiom kraljeZnice moze se prezentirati
bolovima, lokaliziranim ili difuznim duz cijele kraljez-
nice, kompresijskim frakturama te razlicitim neurolos-
kim simptomima sve do paralize i inkontinencije. Otkri-
va se CT-om, a potvrda dijagnoze moze se dobiti MR-
om. Dok se kod hemangioma jetre za dijagnozu redo-
vito koristi scintigrafija obiljezenim eritrocitima, u di-
jagnostici hemangioma kraljeznice to nije uobicajeno.
To je zbog toga $to se kontrast (tehnecijem obiljezeni
eritrociti), nakuplja u krvlju ispunjenim prostorima, pa
¢e zbog toga aorta biti izrazito obiljezena $to ometa pri-
kaz kraljeznice zbog superpozicije.

Bolesniku u dobi od 57 godine s HLA-B27 pozi-
tivnim ankilozantnim spondilitisom pojavili su se prije
3 godine bolovi duz cijele kraljeznice, velikim zglobo-
vima udova te jutarnja zakocenost u trajanju od 2 sata.
Unato¢ primjeni sulfasalazina, prednizona (20 mg dne)
te punim dozama NSAR, perzistirao je burni aktivni
artritis uz bolove u doljnjem dijelu leda, a bolesnik je
zbog bolova jedva hodao. Tijekom obrade, ucinjena je
scintigrafija skeleta tehnecijem te je nadeno patolosko
nakupljanje u akromioklavikularnim zglobovima, de-
snom SI zglobu, u oba MTP zgloba I. prsta, teu 9. 1 10.
torakalnom kraljesku. Budu¢i da je bolesnik imao Ceste
febrilitete do 38°C, trajno ubrzanu SE i blagu anemiju,
ucinjen je MSCT toraksa, abdomena i zdjelice po pro-
tokolu za limfne ¢vorove. Po u¢injenom CT-u u¢injena
je rekonstrukcijska obrada lumbosakralnog segmenta
kraljeznice zbog trajnih i na terapiju refrakternih bolo-
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va u donjem dijelu leda. U trupu 2. lumbalnog kraljes-
ka uz desnu lateralnu konturu nadena je liti¢na lezija uz
uredno oblikovanu kost 1 bez kompromitacije spinal-
nog kanala koStanim fragmentima. Na scintigrafiji ske-
leta uc¢injenoj s Tc-99m metilen-disfosfonatom liti¢na
lezija nije bila markirana. Postavljena je sumnja na he-
mangiom, te je u¢injena scintigrafija lumbalnog dijela
kraljeznice autolognim eritrocitima obiljezenim Tc-99m
pertehnetatom (protokol za dijagnostiku hemangioma).
Na zbrojenim scintigramima perfuzijskog dijela studije,
ranim, odgodenim i statickim scintigramima kraljezni-
ce, nije bilo znakova patoloske prokrvljenosti. Na pre-
sjecima jednofotonske emisijske komjuterizirane tomo-
grafije bilo je vidljivo podrucje patoloskog nakupljanja
obiljezenih eritrocita u 2. lumbalnom kraljesku, u dis-
talnom dijelu lijeve polovine kraljeska. Ucinjen je vi-
Seslojni CT te tomosinteza kojima je potvrdeno posto-
janje hemangioma. Uz primjenu NSAR nije se uspje-
la postici remisija bolesti, a pojavile su se znacajne ga-
stricke nuspojave - erozivni gastritis s epizodom mele-
ne. S obzirom na izrazito aktivnu bolest i refrakternost
na terapiju postavljena je indikacija za primjenu bloka-
tora TNF-a te je uveden etanercept. Uz novu terapiju,
bolesnik se promptno oporavio - nestala je jutarnja za-
kocenost, vidno se popravilo opée stanje, a iz terapije
je iskljucen SLZ. U kontrolnim presjecima SPECT vi-
djelo se podrucje patoloske prokrvljenosti u desnoj po-
lovini trupa L2 kraljeska §to govori u prilog stacionar-
nom nalazu u odnosu na prethodni.

Kljuéne rijeci: ankilozantni spondilitis, heman-
giom kraljeska, scintigrafija
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DIFERENCIJALNA DIJAGNOZA SERONEGATIVNIH SPONDILARTRITISA
- PRIKAZ BOLESNIKA

THE DIFFERENTIAL DIAGNOSIS OF SERONEGATIVE SPONDILARTHRYTIS
- A CASE REPORT

Alma Hajdarovi¢ ¢ Suada Muli¢-Baéi¢ ¢ Drago Anti¢ ¢ Mario Krizi¢ ¢ Edin Zuki¢

Brucela je rijedak uzro¢nik spondilitisa i reaktiv-
nog artritisa. Artritis u sklopu bruceloze moze biti rezul-
tat rasijavanja mikroorganizma u sinovijalne membra-
ne zglobova. Klinicke karakteristike bruceloznog artri-
tisa su sli¢ne kao i1 kod drugih formi infektivnih artri-
tisa. Bolest je obi¢no monoartikularna, zahvacéa velike
periferne zglobove te ki¢mu.

Prikazujemo 29-godisnjeg muskarca hospitalizi-
ranog u Kliniku za interne bolesti Tuzla zbog iznenad-
no nastalih bolova u donjem dijelu ki¢me unazad se-
dam dana, koji su se postepeno pogorsavali, intenziv-
niji u no¢nim satima, a nekoliko dana pred hospitaliza-
ciju bol se javlja i u oba koljena te u zglobovima Saka,
bez znakova otoka u zglobovima. PoviSenu temperatu-
ru nije imao. Sedmicu dana pred prijem lijeCen ambu-
lantno antibioticima pod dijagnozom orhitisa. Klinickim
pregledom nade se redukcija u antefleksiji do 20 cm od
podloge i blaga skolioza lumbalne ki¢me uz Mennellov
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znak pozitivan desno. U laboratorijskim nalazima pozi-
tivni parametri inflamacije (SE, CRP) uz negativan RF
1 anti-CCP. Markeri hepatitisa negativni. U¢ini se HLA
tipizacija i na HLA-DRBI1 lokusima determinirane su
DRB1011DRBI 11 alelne grupe. Nalazom MRI sakro-
ilijakalnih zglobova utvrdi se postojanje unilateralnog
sakroileitisa. Dodatnom dijagnostickom obradom uci-
ni se ELISA na Brucellae koja pokaze pozitivan nalaz
(IgM 97,8) te je u konsultaciji sa infektologom zapoce-
to lijeCenje bruceloznog artritisa (rifampicin i doxycyc-
lin u trajanju od 6 sedmica).

Medu brojnim mikroorganizmima koji inducira-
junastanak seronegativnog reaktivnog artritisa mogu se
nacdi i uzro€nici bruceloze. Kod sumnje na reaktivni ar-
tritis, a sa nejasnim uzrokom, trebalo bi standardno ura-
diti ELISA test na Brucellae.

Kljuéne rijeci: spondilartritisi, bruceloza, reak-
tivni artritisi, prikaz bolesnika
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OCJENA AKTIVNOSTI ANKILOZANTNOG SPONDILITISA
PRIMJENOM BASDAI | ASDAS INSTRUMENTA

SCORING OF DISEASE ACTIVITY USING BASDAI AND ASDAS METHOD
IN ANKYLOSING SPONDYLITIS

Dubravka Bobek' ¢ Iva Zagar? * Kristina Kovaé? ¢ Porin Peri¢2
Bozidar Curkovi¢? ¢ Purdica Babié-Nagli¢?

Za procjenu aktivnosti ankilozantnog spondiliti-
sa (AS) najcesce se koristi Bath Ankylosing Spondylitis
Disease Activity Index (BASDAI) kojim se kroz 6 pita-
nja evaluira 5 osnovnih simptoma bolesti (umor, bol u
kraljeznici, bol i oteklina zglobova, osjetljivost enteza,
intenzitet i trajanje jutarnje zakocenosti). Ankylosing
Spondylitis Disease Activity Score (ASDAS) je prvi
validirani indeks za procjenu aktivnosti AS koji uz bo-
lesnikovu ocjenu simptoma bolesti (bolova u kraljezni-
ci, trajanja jutarnje zakocenosti, aktivnosti bolesti, bo-
lova i otekline perifernih zglobova) ukljucuje reaktante
akutne faze (SE ili CRP).

Cilj rada rada je usporediti BASDAI i ASDAS
indekse na skupini bolesnika s AS, procijeniti njihovu
sukladnost i procijeniti utjecaj SE, umora i boli u kra-
ljeznici na dobivene vrijednosti.

Istrazivanje je provedeno po tipu presjecne studije
u 36 bolesnika s AS kojima je aktivnost bolesti odredena
BASDAI i ASDAS (SE) indeksom isti dan. Statisticka
analiza podataka ucinjena je Student t-testom te tablica-
ma frekvencije za neparametrijske podatke.

138

Kao $to je 1 o¢ekivano potvrdena je korelacija iz-
medu BASDAI 1 ASDAS indeksa. Prosje¢na vrijednost
BASDAI/ASDAS svih bolesnika iznosila je 4,2/2,8. Od
36 bolesnika s AS prema BASDAI indeksu 42 % je ima-
lo blago aktivnu bolest (BASDAI <4) dok je prema AS-
DAS indeksu 44 % bolesnika imalo jako aktivnu bolest
(ASDAS 2,1-3,5). Visa aktivnost bolesti prema ASDAS
indeksu posljedica je ubrzane SE koja se procjenjuje sa-
mo u ASDAS indeksu. Bolesnici s visim BASDAI in-
deksom imaju statisticki znacajno vise izrazen umor i
bol u kraljeznici bez statisticki znacajne razlike u SE
(p=0,120). Ispitanici s viSim ASDAS indeksom imaju
takoder znacajno izrazeniji umor i bol u kraljeznici, ali
za razliku od BASDAI-a i SE (p=0,001).

ASDAS je noviji klini¢ki indikator aktivnosti
AS koji je komparabilan s BASDAI instrumentom.
upitnikom jer diskriminira vise bolesnika s aktivnom
bolescu.

Kljuéne rijeci: ankilozantni spondilitis, BAS-
DAI, ASDAS
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DEPRESIJA U REUMATOIDNOM ARTRITISU | ANKILOZANTNOM SPONDILITISU
DEPRESSION IN RHEUMATOID ARTHRITIS AND ANKYLOSING SPONDYLITIS

Iva Zagar ¢ Durdica Babi¢-Nagli¢ ¢ Bozidar Curkovié * Kristina Kovaé Durmi$

U upalnim reumatskim bolestima depresija je jedan
od najces¢ih komorbiditeta s prevalencijom od 13% do
20% bazirano na psihijatrijskim procjenama. U reumatskim
bolestima depresija je do sada najvise ispitivana u reumato-
idnom artritisu (RA), dok postoje samo malobrojni podaci
o drugim upalnim reumatskim bolestima kao $to su ankilo-
zantni spondilitis (AS), psorijati¢ni artritis (Psa) itd.

Do sada su istrazivani brojni ¢imbenicii koji mo-
gu utjecati na razvoj depresivne simptomatologije, a do-
kazana je direktna poveznica izmedu upalnih procesa i
depresije na nacin da je dokazan porast depresije nakon
primjene pro-upalnih citokina u Zivotinja.

Ankilozantni spondiltis je kroni¢na multisistem-
ska upalna reumatska bolest koja je takoder povezana s
visokim stupnjem depresivne simptomatologije. U odre-
denim aspektima, RA i AS imaju zajednicke karakteristi-
ke, obje su kroni¢ne bolesti s relapsima, te egzacerbacija
simptoma mozZe biti uzrokovana stresnim dogadajem i
imati negativan u¢inak na bolesnikov fizicki status.

U ovome ispitivanju nas cilj bio je usporediti stu-
panj depresije u bolesnika s RA i AS, te ispitivati mo-
gucu povezanost aktivnosti bolesti u obje bolesti s de-
presivnom simptomatologijom.

U bolesnika s RA zabiljeZena je aktivnost bole-
sti (DAS 28), umor (FACIT), funkcionalna sposobnost
(HAQ) i bol (VAS skala). U bolesnika s AS zabiljezili
smo aktivnost bolesti (BASDAI), bol u kraljeznici (iz
BASDAI) i umor (BASDAI)

Beckova skala depresije koriStena je za evalua-
ciju depresiju u bolesnika s RA 1 AS. Zabiljezena je sva
medikamentozna terapija ukljucivo glukokortikoide, bo-
lest modificirajuce lijekove DMARD, imunospresive i
biolosku terapiju.

U RA skupini bilo je 28 bolesnika s prosjecnom
zivotnom dobi od 57,65 godina i s prosje¢nim trajanjem
bolesti od 238,6 mjeseci (19,8 godina). 25,4 % ih je li-
jeceno bioloskom terapijom, a 74,6 % DMARD-ovima.
14 ih je lije¢eno MTX-om, 9 SSZ-om, 1 LFL-om, te 21
glukokortikodima. Prosjecna vrijednost boli izrazena
VAS skalom bila je 44,8, umora (FACIT) 21,42, aktiv-
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nosti bolesti (DAS 28) 4,68, HAQ 1,33. Srednja vrijed-
nost Beckove skale depresije iznosila je 13.

U skupini bolesnika s AS bila su ukupno 63 bo-
lesnika, od toga 31 muskarac i 32 Zene. Prosjecna dob
ispitanika bila je 47,65 godina s prosjecnim trajanjem
bolesti od 147,47 mjeseca (12,25 godina).

Prosje¢na vrijednost boli izrazena VAS skalom iz
BASDAI bila je 44,67, prosje¢na vrijednost umora (VAS
iz BASDALI) bila je 43,64, prosjec¢na vrijednost ukupnog
BASDALI bila je 4,12, a Beckove skale depresije 10,1

Iako su bolesnici s RA bili stariji od skupine bo-
lesnika s AS, nije zabiljeZena statisticki znacajna razli-
ka u zivotnoj dobi, niti u trajanju bolesti.

U skupini bolesnika s RA srednja vrijednost aktiv-
nosti bolesti izrazena DAS 28 iznosila je 4,68, a srednja
vrijednost HAQ je 1,33, FACIT 21,42. Srednja vrijed-
nost Beckove skale depresije iznosi 13. Postoji pozitiv-
na i statisticki znacajna korelacija izmedu boli izazene
VAS skalom, umora izrazenog FACIT, te aktivnosti bo-
lesti evaluirane DAS 28, te rezultata na Beckovoj skali
depresije (p=0,013, p=0,036, p=0,048).

U skupini bolesnika s AS aktivnost bolesti vredno-
vana BASDAI1ASDAS indeksima pokazala je statisticki
znacajnu korelaciju s Beckovom skalom depresije, dakle
§to je veca aktivnost bolesti, veci je i stupanj depresije.
Statisticki je znacajna korelacija izmedu umor i boli § VAS
iz BASDAI indeksa s Beckovom skalom depresije.

Usporedba bolesnika s RA i AS nje pokazala stati-
sticki znacaju razliku u stupnju depresije izrazene Becko-
vom skalom. Usporedna analizom bolesnika s 2 najc¢esce
upalne reumatske bolesti (RA 1 AS) u nasoj skupini poka-
zala je da izmedu ove dvije bolesti ne postoji zna¢ajna ra-
zlika u stupnju depresije. Stupanj depresije kao i ocekiva-
no pozitivno korelira s boli, aktivnos¢u bolesti te umorom.
Uloga reumatologa je prepoznavanje klinicki znacajne de-
presivne simptomatologije, te pravovremeno utjecanje na
¢imbenika koji doprinose njezinome razvoju, i upuéiva-
nje na daljnje lijeCenje specijalisti psihijatru.

Kljuéne rije€i: reumatoidni artritis, ankilozantni
spondilitis, aktivnost bolesti, depresija
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DIJASTOLICKA DISFUNKCIJA U BOLESNIKA S REUMATOIDNIM ARTRITISOM:
POVEZANOST S AKTIVNOSCU BOLESTI
| PROTUTHELIMA NA CIKLICKE CITRULIRANE PEPTIDE

DIASTOLIC DYSFUNCTION IN PATIENTS WITH RHEUMATOID ARTHRITIS:
RELATION TO DISEASE ACTIVITY
AND ANTI-CYCLIC CITRULLINATED PEPTIDE ANTIBODIES

Daniela Marasovié¢ Krstulovi¢' ¢ Dusanka Martinovi¢ Kaliterna'
Damir Fabijanié? ¢ Jadranka Morovié-Vergles®

Dosadasnja istrazivanja upucuju na vecu pojav-
nost dijastolicke disfunkcije u bolesnika s reumatoidnim
artritisom (RA). Cilj naSeg istrazivanja bio je istraziti:
a) utjecaj specificnih seroloskih biljega na dijastolicku
disfunkciju; b) utjecaj aktivnosti bolesti na dijastolicku
disfunkciju; c) utjecaj tjelesnih proporcija na dijastoli¢-
ku disfunkciju u RA.

Osamdeset RA bolesnika bez znakova kardiova-
skularne bolesti i 80 zdravih kontrolnih ispitanika uklju-
¢eno je u ovo istrazivanje. Nakon klini¢ke i laboratorij-
ske evaluacije svim ispitanicima ucinjen je kompletan
ehokardiografski pregled ukljucujuéi kolor-dopler.
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Produzenje vremena izovolumne relaksacije (IVRT),
kao prvi znak dijastolicke disfunkcije, utvrden je u 36,25 %
bolesnika s RA te u 15 % kontrolnih ispitanika (p=0,002).
Uocena je povezanost produljenja [VRT-a s anti-CCP titrom
(r=0,382; p=0,001), DAS28-CRP (r=0,204; p=0,039) te
s omjerom struk-bokovi (r=0,266; p=0,018). Omjer ranog
i kasnog vala transmitralnog utoka (E/A omjer) korelirao
je s indeksom tjelesne mase (BMI) i dobi.

Anti-CCP, DAS28-CRP i debljina centralnog ti-
pa prediktori su zahvacenosti srca u RA.

Kljuéne rijeci: reumatoidni artritis, dijastolicka
disfunkcija, dopler-ehokardiografija

Reumatizam 2011. ¢ 58(2)



SAZETAK ABSTRACT

'Klinika za reumatske bolesti i rehabilitaciju
Referentni centar MZSS RH za reumatoidni artritis
Klini¢ki bolni¢ki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 ¢+ 10000 Zagreb
2Klini¢ki zavod za dijagnosti¢ku i intervencijsku radiologiju
Klini¢ki bolni¢ki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 ¢+ 10000 Zagreb

PROMJENE RAMENOGA ZGLOBA U RANOM REUMATOIDNOM ARTRITISU
PRIKAZANE PRIMJENOM DIJAGNOSTICKOG ULTRAZVUKA
| MAGNETSKE REZONANCIJE

ULTRASOUND AND MAGNETIC RESONANCE IMAGING
IN EARLY RHEUMATOID ARTHRITIS:
CHANGES OF SHOULDER JOINT

Porin Peri¢' * Maja Prutki? ¢ Bozidar Curkovi¢' ¢ Purdica Babi¢-Nagli¢!'
Marijana Pervan? ¢ Nadica Laktasi¢-Zerjavi¢' ¢ lva Zagar' ¢ Kristina Kovaé¢ Durmis!

Cilj rada je utvrditi ulogu dijagnostickoga ultra-
zvuka (UZV), Power Doppler (PD) pretrage ramena i
magnetske rezonancije (MR) u otkrivanju upalnih pro-
mjena ramenoga zgloba u bolesnika s ranim reumato-
idnim artritisom.

Trideset bolesnika s potvrdenom dijagnozom re-
umatoidnog artritisa prospektivno je podvrgnuto klinic-
kom pregledu, radioloskoj obradi, UZV, PD i MR rame-
noga zgloba. Praceni su slijede¢i parametri: mjere op-
sega pokreta u ramenom zglobu, indeks funkcionalne
sposobnosti ramena (Constantov indeks), sedimentacija
eritrocita i C-reaktivni protein. Konvencionalna radio-
grafija uinjena je na standardni nacin u jednom smjeru.
UZV je ucinjen koriStenjem linearne sonde od 7,5 MHz
na aparatu Hitachi - EUB 315. PD je u¢injen na Logiq
700 aparatu primjenom visokorezolutnih sondi od 7-11
MHz (General Electric). MR snage 3 T uéinjena je pri-
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mjenom transverzalnih, sagitalnih i kosih koronalnih se-
kvenci primjenom u T1- i T2-tehnikama.

Sinovitis ramenoga zgloba otkriven je u vise od
polovice bolesnika (24 bolesnika - 80 %) putem UZV-a i
PD-ateu 17 bolesnika (56 %) putem MR ramena. Ruptu-
re rotatorne mansete zabiljezene su u 5 bolesnika (16 %)
u UZV grupi i 6 bolesnika (20%) u MR grupi.

UZV i MR korisna su dopuna u evaluaciji bolesni-
ka s ranim promjenama ramenoga zgloba u RA. Ograni-
¢ena dostupnost MR aparata dodatno pojac¢ava vaznost
UZV 1 PD pretrage ramena budu¢i daju gotovo jedna-
ke rezultate poput MR u evaluaciji patologije rameno-
ga zgloba poput: tendinitisa, ruptura rotatorne mansete,
sinovitisa i subakromijalnog burzitisa. PD moze otkriti
subklinicki sinovitis ramenoga zgloba u ranoj fazi RA.

Kljuéne rijeci: dijagnosticki ultrazvuk, reuma-
toidni artritis, MR, Power Doppler

141



SAZETAK ABSTRACT

Klinika za bolesti srca i reumatizam ¢ Klini¢ki centar Univerziteta u Sarajevu
Bolni¢ka 25 ¢ 71000 Sarajevo ¢ Bosna i Hercegovina

RAPID3 INDEX TEST SIGNIFIKANTNO KORELIRA
S AKTIVNOSCU REUMATOIDNOG ARTRITISA

RAPID3 INDEX TEST SIGNIFICANTLY CORELATES
WITH RHEUMATHOID ARTHRITIS ACTIVITY

Sekib Sokolovi¢

RAPID3 indeks je test koji omoguéava brzu procje-
nu aktivnosti i remisije reumatoidnog artritisa (RA). Ovaj
test sastoji se od 3 seta mjera: fizi¢cka funkcija, VAS ska-
le za bol i VAS globalnog zdravlja. Naziv rapid ukazuje
na rapidnu objektivizaciju za nekoliko sekundi aktivnosti
bolesti. Maksimalan broj poena u testu iznosi 30, od 0-10
u svakom od 3 data indeksa. Vrijednost >12 oznacava vi-
soku aktivnost, umjerana je od 6,1-12, niska aktivnost od
3,1-6, dok skor za remisiju je 3 ili manje.

Svrha ovog rada je ukazati na RAPID3 Indeks i
komparirati sa ve¢ postoje¢im parametrima aktivnosti
bolesti u bolesnika sa reumatoidnim artritisom. Pros-
pektivna klinicka komparativna studija dizajnirana je u

Tablica. Rezultati testa
Table. Test results

Parametar Vrijednost
RAPID3 index 16,1 (10,0-26,3)
68 SBZ 44/68
66 SOZ 26/66
SE 42,20
CRP 16,50
DAS28 7,24
Anti-CCP 764,30
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ovom radu. Ukupno je analizirano 53 RA bolesnika RA-
PID3 tesom te je izvrSena i komparacija sa slede¢im pa-
rametrima aktivnosti oboljenja: DAS28, sedimentacija
eritrocita, C-reaktivni protein, anti-CCP, skor bolnih i
otecenih zglobova. Bilo je 42 Zene i 11 muskih bolesni-
ka sa RA, prosjecne dobi 51 godinu starosti, u opsegu
od 26-67. Prosjecno trajanje RA bilo je 11 godina sa 3,5
godina u prosjeku na kortikosteroidnoj terapiji gdje je
srednja doza prednisolona iznosila >10 mg. Kardiova-
skularni riziko profil je takode uraden kod svakog ispi-
tanika kao dodatna analiza u studiji. Najvise je bilo za-
stupljeno pusenje i to kod 18 bolesnika sa RA (26,8 %),
potom dislipidemia u 12 slucajeva (17,9 %), gojaznost
kod 9 individua (13,3 %) dok je arterijska hipertenzija
bila prisutna samo kod 6 (8,5 %) ispitanika.

Podaci dobiveni u ovom radu ukazuju da RAPID3
indeks znacajno korelira sa svim parametrima aktivnost
bolesti RA. Prednost ovog testa u odnosu na ostale te-
stove je u jednostavnosti 1 veoma kratkom vremenu u
dobivanju znacajnih podataka. Ovaj indeks trebao bi se
ukljuciti u svakodnevnoj praksi u procjeni aktivnosti bo-
lesti reumatoidnog artritisa.

Kljuéne rijeci: reumatoidni artritis, aktivnost bo-
lesti, RAPID3 test
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OCJENA LJEKARA O AKTIVNOSTI REUMATOIDNOG ARTRITISA
- NA OSNOVU CEGA SE DAJE?

PHYSICIANS’ GLOBAL ASSESSMENT OF DISEASE ACTIVITY
OF RHEUMATHOID ARTHRITIS - WHAT IS IT BASED ON?

Nedima Kapidzi¢-Basi¢ ¢ Sahza Kikanovi¢

Ocjena ljekara o aktivnosti bolesti je vazna za
strategiju lijeCenja bolesnika sa reumatoidnim artriti-
som (RA).

Cilj rada je ispitati koji parametri uti¢u na lije¢ni-
ka da da ocjenu o aktivnosti bolesti u bolesnika sa RA.

Ispitanici i metode. Ispitivanje je vrSeno na 80 bo-
lesnika sa RA koji su lijeceni i rehabilitovani na Klini-
ci za fizikalnu medicinu i rehabilitaciju u Tuzli u traja-
nju od 4 nedelje, prije i nakon rehabilitacije. Ispitivani
su parametri koji ulaze u sastav DAS 28 (skora aktiv-
nosti bolesti) na prijemu i otpustu: broj bolnih zglobova
(BBZ) i broj otecenih zglobova (BOZ), ocjena ljekara
i bolesnika prema Vizuelnoj analognoj skali (VAS), se-
dimentacija eritrocita (SE) i C reaktivni protein (CRP).
Bol je ocjenjivana prema VAS, funkcionalna sposobnost
sa Upitnikom zdravstvene procjene (HAQ).

Statisticka obrada je napravljena u program-
skom paketu SPSS 15.0 (Chicago, IL, USA). Koriste-
na je neparametrijska Spearmanova korelacija za utvr-
divanje postojanja signifikantnih veza izmedu ispitiva-
nih varijabli.
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Rezultati. Svi ispitivani parametri su signifikantno
smanjeni, osim §to su SE i CRP smanjeni, ali ne signifi-
kantno. Ocjena ljekara o aktivnosti bolesti na prijemu je
znacajno korelirala (p<0,01) sa jutarnjom ukoc¢enoscu,
BBZ,B0OZ,HAQ isa ocjenom bolesnika, dok je korela-
cijasa SE i CRP bila na nivou znacajnosti od p<0,05. Na
otpustu signifikantno je smanjen DAS 28, BBZ, BOZ,
HAQ. Nije vise bilo korelacije sa BOZ, SE i CRP.

Ocjena ljekara o aktivnosti bolesti je davana prema
klinickim parametrima, najvise na osnovu ocjene boli i
broja bolnih zglobova, a manje prema laboratorijskim pa-
rametrima. Na ocjenu je jako uticalo misljenje bolesnika i
poklapalo se sa ocjenom ljekara. Laboratorijski pokazate-
lji su imali uticaja na ocjenu ljekara na pocetku tretmana,
ali na kraju nisu, jer je ona signifikantno poboljsana, iako
SE i CRP nisu zna¢ajno smanjeni. Bolesnici su se osje-
cali dobro, jer su imali znacajno manji bol, bolju pokret-
ljivost i funkcionalnu sposobnost, tako da su drugi para-
metri manje uticali na ocjenu tezine bolesti.

Kljuc¢ne rijeci: reumatoidni artritis, DAS 28,
ocjena ljekara o aktivnosti bolesti
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BOL U REUMATOIDNOM ARTRITISU
PAIN IN RHEUMATOID ARTHRITIS

Vesna Budis$in' * Daria Vuger-Kova¢i¢? ¢ Denis Kovaci¢' * Niksa Cetini¢? ¢ Zouheir Bitar?

Reumatoidni artritis (RA) je kroni¢na, progresiv-
na, sistemska, upalna bolest karakterizirana sinovitisom,
bolovima u zglobovima, jutarnjom zakocenoscu i ostece-
njem funkcije $to vodi opcoj i radnoj nesposobnosti.

Bol je vazan zdravstveni problem, proglasen je
petim vitalnim znakom, zajedno s pulsom, tlakom, di-
sanjem i temperaturom i ugrozava tjelesni i psihicki in-
tegrititet bolesnika. Bol je subjektivan dozivljaj koji se
¢esto dozivljava i kao patnja.

Sve vise istrazivanja pokazuje da se bol ne moze
promatrati samo s biomedicinskog aspekta ve¢ da se kroz
bol mogu prezentirati razni psiholoski, socijalni i fizicki
problemi, stoga se ovim ¢imbenicima pridaje odgovara-
juca pozornost u bolesnikovoj prilagodbi na zivot s bo-
li. Stalna kroni¢na bol utjece na fizicke i psihosocijalne
funkcije koji znacajno narusavaju kvalitetu zivota.

Bol je neugodni emocionalni i osjetilni doziv-
ljaj, povezan sa stvarnim ili mogucim o$te¢enjem tki-
va, prema definiciji medunarodnog udruzenja za istra-
zivanje boli (International Association for the Study of
Pain - IASP). Bol je vode¢i simptom i kod reumatskih
bolesti. Bol je jedan od naj¢es¢ih simptoma koji navo-
de oboljeli od RA. Cilj rada je ispitati intenzitet boli i
funkcionalni status u bolesnika oboljelih od RA na po-
¢etku i nakon provedene fizikalne terapije te ucestalost
i vrstu bolnih dozivljaja.

Istrazivanje je provedeno na 56 bolesnika sa dija-
gnosticiranim reumatoidnim artritisom koji su obavljali
fizikalnu terapiju u Specijalnoj bolnici za medicinsku re-
habilitaciju u Varazdinskim Toplicama u trajanju od 21
dan. Fizikalna terapija se sastojala od kineziterapije, hi-
drogimnastike, elektroprocedura, masaza, peloida i radne
terapije. Medikamentoznu terapiju nismo mjenjali.

U ispitivanju je sudjelovalo (N=56 ispitanika)
oba spola sa dijagnozom RA, u dobi od 27-71 godine.
Bilo je 35 zenskih ispitanika (62 %) prosje¢ne starosti
53,3342,45 godina, te 21 muski ispitanik (38 %) prosjec-
ne starosti 59,0942,11 godina. Prosjecna starost proma-
trane skupine bile je 55,12+3,41 godine.

Ispitanici su odgovarali na pitanja u strukturira-
nom upitniku konstruiranom u svrhu istrazivanja, koji
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se odnosi na socio-demografska obiljeZja te bolest. Pro-
cjena intenziteta boli te procjena vrste dozivljene boli
provodena je na pocetku i na kraju 21-dnevne fizikalne
terapije. Ispitanici su ocjenjivali intenzitet boli prema
vizualnoj skali boli VAS (mm 1-10), a vrstu dozivlje-
ne boli procijenjivali su na modificiranoj verziji McGi-
11 upitnika. Od ispitanika je traZena procjena razine in-
tenziteta boli te vrste dozivljene boli prije i nakon pro-
vedene terapije. Funkcionalni status je ispitivan HAQ
upitnikom (Health Assessment Questionare). Rezultati
su prikazani grafi¢ki te su obradeni statistickim postup-
cima prema programu za osobno racunalo SPSS.

Prosjec¢no trajanje bolesti bilo je 12+1,42 godina.
Funkcionalna sposobnost prije pocetka terapije bila je
HAQ=1,99. Funkcionalni status je nakon provedene te-
rapije bio 1,78. Nije utvrdena statisticki znacajna razlika
u funkcionalnom statusu (p=0,733) iako suu apsolutnim
vrijednostima pomaci prema boljoj funkcionalnosti.

Rezultati ispitivanja ukazuju da je 96,79 % is-
pitanika navodilo bolne dozivljaje, a procjena boli na
VAS skali iznosila je prosjecno 6,67+2,54. Nakon pro-
vedene fizikalne terapije tijekom 21 dan procjenjena
bol iznosila je prosjec¢no 4,87+68,32 na VAS skali od 1
do 10 max. Razlika u intenzitetu dozivljene boli pri pr-
vom pregledu i nakon zavrSetka dvadesetjednodnevne
fizikalne terapije bila je statisticki znacajna (p=0,021)
u smjeru smanjenja boli nakon provedene terapije. Nije
utvrdena statisticki znacajna razlika u dozivljaju inten-
ziteta boli obzirom na spol.

Najcesce lokacije boli su: zglobovi Saka i ru¢ni
zglobovi (86 % ispitanika); koljena (60 %); zglobovi na
stopalima i nozni zglobovi (52 %); ramena (39 %); vratna
kraljeznica (33 %); laktovi (20 %); kukovi (7 %).

Na modificiranoj verzji McGill upitnika za pro-
cjenu vrste boli najéesée su dani odgovori: iscrpljujuéa
(86 %); zamarajuca (95 %); prodorna (65 %); nervirajuca
(83 %); mukotrpna (76 %). Dobiveni podaci ukazuju da je
dozivljena bol kompleksna, da sadrzi i fizicke i psihicke
karakteristike (umara, iscrpljuje, nervira, mukotrpna je).

Kod promatrane skupine ispitanika koji boluju od
reumatoidnog artritisa prosjecno 12 godina potvrdena je
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korisnost fizioterapijskih postupaka u smislu smanjenja
dozivljene boli. Utvrdena razlika u intenzitetu boli na
VAS skali na prvom pregledu i nakon provedene fizi-
kalne terapije tijekom 21 dan bila je statisticki znacajna
(p=0,021) u smanjenju boli nakon provedene terapije.

Nadena je statisti¢ki znacajna povezanost izme-
du intenziteta dozivljene boli te funkcionalnog statusa
(p=0,024). Nije nadena statisticki znacajna razlika u
funkcionalnom statusu (HAQ) prije i nakon provedene
terapije. Najcesée lokacije boli kod promatrane skupi-
ne su zglobovi Saka i ru¢ni zglobovi, koljena, te ostali
zglobovi, a osim fizicke komponente ispitanici su proci-
jenili da u dozivljaju boli ima i psiholoskih komponen-
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ta te je ona najcesce dozivljena kao iscrpljujuca, uma-
rajuca i ona koja nervira.

Bol je uvijek subjektivna i neugodna, predstav-
ljena kao emocionalni dogadaj. Borba s osje¢ajem boli
crpi mnogo energije te posredno utje¢e na sve aspekte
zivota bolesnika s reumatoidnim artritisom, a $to je po-
kazano i ovim radom. S obzirom na stalnost bolnih do-
zivljaja potrebna je prilagodba bolesnika na drugaciji
zivotni stil §to podrazumijeva i adekvatne nacine nosSe-
nja sa boli. Stoga pristup boli u bolesnika s RA zahtje-
va interdisciplinaran pristup.

Kljuéne rijeci: reumatoidni artritis, bol, funkci-
onalni status, fizikalna terapija
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DOZIVLJAJ UMORA U REUMATOIDNOM ARTRITISU
FATIGUE IN RHEUMATOID ARTHRITIS

Denis Kova¢i¢' ¢ Daria Vuger-Kovaéié? ¢ Vesna Budisin'
Zouheir Bitar? ¢ Biserka Sliepéevi¢? ¢+ Niksa Cetini¢'

Reumatoidni artritis (RA) je progresivna, kroni¢-
na bolest koja dovodi do ireverzibilnog oStecenja zglo-
bova, njihove destrukcije i deformacije Sto za posljedi-
cu ima pojavu invaliditeta.

Umor je Cesti simptom koji navode oboljeli od
RA, a o kome se relativno malo govori. On moze zna-
¢ajno utjecati na svakodnevno funkcioniranje (smanje-
nje aktivnosti, onesposobljenost) u svim podrucjima bo-
lesnikova zivota.

Umor je tesko definirati, smatra se da je rije¢ o vi-
Se ¢imbenika. Umor kod reumatodinog artritisa ima ra-
zligite komponente koji su njegovi prediktori. Cini se da
su u dozivljaj umora ukljuceni i fizi¢ki i psihicki ¢imbe-
nici, od kojih se neki odnose na stres, emocionalni sta-
tus, razinu boli, smetnje spavanja, funkcionalni status.
Kod oboljelih od RA umor ¢esto u potpunosti ne nesta-
ne niti nakon odmora.

Cilj rada je ispitati razinu umora kod oboljelih od
reumatoidnog artritisa (RA) te povezanost sa emocio-
nalnim statusom, dozivljajem boli i funkcionalnim sta-
njem kod oboljelih.

Istrazivanje je provedeno na 56 bolesnika koji
boluju od reumatoidnog artritisa koji su obavljali reha-
bilitaciju u Specijalnoj bolnici za medicinsku rehabili-
taciju u Varazdinskim Toplicama u trajanju od 21 dan.
U ispitivanju je sudjelovalo 56 ispitanika oboljelih od
RA, 35 Zenskih (62 %) prosjecne starosti 53,33+2.45
godina, te 21 muski ispitanik (38 %) prosjecne starosti
59,09+2,11 godina. Prosjecna starost promatrane sku-
pine bila je 55,12+3.,41 godine.

Ispitanici su odgovarali na pitanja u strukturira-
nom upitniku konstruiranom u svrhu istrazivanja, a ko-
ji se odnosio na socio-demografska obiljezja te najce-
$¢e poteskoce vezane uz bolest. Funkcionalni status je
ispitivan HAQ upitnikom (Health Assessment Questi-
onary), razina umora modificiranom VAS skalom od 1-
10 max. Psiholoski status ispitivan je Crown-Crispovim
indexom (CCII). Razina boli mjerena je prema vizual-
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noj skali boli VAS (mm 1-10). Dobiveni rezultati obra-
deni su statisti¢kim postupcima.

Prosjecna starost ispitanika bila je 55,1243,41 go-
dina, a prosjec¢no trajanje bolesti 12,01+1,42 godina.

Ispitanici su kao najjizrazenije poteskocée iska-
zivali osje¢aj umora, jutarnju zakocenost, smetnje fine
motorike, bol, smetnje spavanja.

Osjecaj prisutne boli iskazalo je 96,79 % ispita-
nika, a prosjecna razina boli mjerena VAS skalom (mm
1-10) iznosila je 6,67+2,54.

Vecina ispitanika imala je smanjenu razinu funk-
cionalne sposobnosti (HAQ=1,99).

Rezultati ispitivanja pokazuju da 97,22 % ispita-
nika navodi osjec¢aj umora. Prosje¢na razina umora pri-
je provodenja fizikalne terapije iznosila je prema modi-
ficiranoj VAS skali umora 6,75+2,12. Nakon provedene
21-dnevne fizikalne terapije razina subjektivno dozivlje-
nog umora se neznatno smanjila te je iznosila 5,99+43 2.
Razlika nije statisti¢ki znacajna (p=0,651).

Analizom varjance utvrdeno je da je veca razina
umora povezana sa ve¢im intenzitetom dozivljene boli,
smetnjama spavanja, depresivnim simptomima te losi-
jim funkcionalnim statusom.

Umor obuhvaca sve aspekte bolesnikova zivota,
a Cesto predstavlja dodatno psihicko opterecenje.

Ispitanici naj¢esée navode osjecaj umora kao “te-
ret” ili “uteg” koji stalno nose. Umor je Cest razlog zbog
kojeg bolesnici odustaju od svakodnevnih aktivnosti ili
skracuju vrijeme provedeno u njima. Obzirom da umor
ne mora biti vidljiv izvana bolesnici ostaju usamljeni i
neshvaceni od strane svoje okoline §to moze biti dodat-
ni opterecujuci Cimbenik. Vazno je stoga da bolesnici
nauce strategije nosenja sa umorom.

Ovim radom Zeljelo se naglasiti vaznost procje-
ne umora kod RA. Umor zahvaca sve aspekte bolesni-
kova zivota utje¢uci na njegovu kvalitetu.

Kljuéne rijeci: reumatoidni artritis, umor, funk-
cionlna sposobnost, fizikalna terapija
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DEPRESIJA | REUMATOIDNI ARTRITIS
DEPRESSION AND RHEUMATOID ARTHRITIS

Iva Zagar ¢ Durdica Babi¢-Nagli¢ ¢ Bozidar Curkovié * Kristina Kovaé Durmi$

Depresivno raspolozenje i anksioznost su Ceste
komplikacije reumatoidnog artritisa (RA)

Prevalencija depresije krece se izmedu 13142 %
a Cesto je pracena s anksioznoscu. Etiologija depresije
u RA povezuje se s boli, nesposobnoscu, trajanjem bo-
lesti, te nekim demografskim karakteristima kao $to su
dob, spol i radni status. Aktivnost bolesti je vazan ¢im-
benik u depresiji s obzirom na sli¢ne patofizioloske me-
hanizme ukljucene u psihicki stres i upalu.

Cilj rada je u bolesnika s RA odrediti povezanost
depresije s demografskim karakteristikama bolesnika,
trajanjem bolesti, aktivnosc¢u bolesti i umorom.

Evaluirano je 28 bolesnika s RA, od toga 23 Ze-
ne i 5 muskaraca prosje¢ne zivotne dobi od 48 godina
i trajanjem bolesti od 10 godina i 8 mjeseci. Za evalua-
ciju depresije koristena je Beckova skala, skala Liker-
tovog tipa koju ispunjavaju sami bolesnici, a sadrzi 21
pitanje. Zbir iznad 13 smatra se kao prijelomna vrijed-
nosta (“cut off””) za depresiju. Umor je evaluiran s upit-
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nikom FACIT (Functional Assesment of Chronic Illnes
Therapy). Srednja vrijednost aktivnosti bolesti izrazena
DAS-om 28 iznosila je 4.7, a srednja vrijednost HAQ-a
1.3, 1 FACIT-a 21.4. Srednja vrijednost Beckove skale
depresije iznosila je 13 (15 bolesnika imalo je vrijedno-
sti skale iznad 13). Postoji pozitivna i statisticki znacajna
korelacija izmedu boli izazene VAS skalom (p=0.013),
umora izrazenog FACIT-om (p=0,036) i aktivnosti bo-
lesti evaluirane DAS-om 28 ( p=0.048) sa stupnjem de-
presije na Beckovoj skali.

Depresija i strepnja ocekivane su u bolesnika s tes-
kom kroni¢nom bole$¢u. U klini¢koj obradi bolesnika
vazno je prepoznati kada prerastaju u bolest i zahtijeva-
ju konzultaciju psihijatra. Smatramo da je primjena Bec-
kove skale depresije potrebna u svih bolesnika s uzna-
predovalom i teSkom bolesti jer su bol, umor i aktivnost
bolesti povezani s depresivnom simptomatologijom.

Kljuéne rijedi: reumatoidni artritis, aktivnost bo-
lesti, depresija
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KVALITETA ZIVOTA U REUMATOIDNOM ARTRITISU
LIFE QUALITY IN RHEUMATOID ARTHRITIS

Daria Vuger-Kovaéi¢' ® Vesna Budisin? ¢ Denis Kova¢i¢? ¢ Zouheir Bitar' ¢+ Gorka Vuleti¢-Mavrinac®

Reumatoidni artritis (RA) je kroni¢na, progresiv-
na bolest koja dovodi do ireverzibilnih oSte¢enja zglo-
bova i invaliditeta Sto utjece na dozivljaj kvalitete Zi-
vota oboljelih.

Kvaliteta zivota podrazumijeva (prema WHO)
shvacanje ljudi da su njihove potrebe zadovoljene te im
nije osporena prilika da dozive srecu i afirmaciju s obzi-
rom na fizi¢ki 1 zdravstveni status ili na druStvene, od-
nosno gospodarske prilike. Kvaliteta Zivota je subjektiv-
ni dozivljaj vlastitog Zivota, a odnosi se na psiholosko,
drustveno i fizicko blagostanje ¢ovjeka i njegovu spo-
sobnost izvr§avanja uobicajenih zivotnih zadataka.

Utjecaj bolesti na kvalitetu Zivota je viSeznacan.
Prema teoriji homeostaze smatra se da postoji mehani-
zam za odrzavanje dozivljaja kvalitete zivota na odrede-
noj razini, te da znacajni dogadaji i/ili teSka stanja poput
bolesti mogu privremeno narusiti tu homeostazu ali se
u vecini sluc¢ajeva kroz odredeno vrijeme samoprocjena
kvalitete Zivota vrac¢a na predhodnu razinu. Pretpostav-
lja se da je odrzavanje kvalitete Zivota stabilno usprkos
vanjskim varijacijama te da se kre¢e u podrucju visih
vrijednosti (60-80 % skalnog maksimuma).
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Cilj rada je ispitati razinu subjektivne kvalitete
zivota u oboljelih od RA te vaznost pojedinih domena
kvalitete zivota.

Ispitivanje je provedeno na 80 bolesnika s dija-
gnozom RA koji su bili na rehabilitaciji u Specijalnoj
bolnici za medicinsku rehabilitaciju u Varazdinskim To-
plicama u trajanju od 21 dan. U ispitivanju je sudjelo-
valo 80 ispitanika oba spola oboljelih od RA u dobi od
25-73 godine. Bilo je 48 bolesnica (64 %) prosjec¢ne do-
bi 52,24+1,45 godina, te 32 ispitanika (36 %) prosjecne
dobi 57,21£1,52 godina.

Ispitanici su odgovarali na pitanja o subjektivnoj
procjeni kvalitete Zivota te vaznosti kvalitete Zivota po
pojedinim domenama. U tu svrhu koristen je upitnik Co-
mQoL (Composite quality of life scale) koji se sastoji od
sedam skala likertovog tipa kojima se mjeri zadovoljstvo
kvalitetom zivota i sedam skala za procjenu vaznosti po
domenama kvalitete Zivota. Domene koje se mjere su
materijalno blagostanje, zdravlje, postignuce, intimnost,
sigurnost, zajednica i emocionalno blagostanje.

Kljuéne rijeci: reumatoidni arthritis, kvalite-
ta zivota
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REUMATOIDNI ARTRITIS | PRIMARNA BILIJARNA CIROZA
- LUECENJE BLOKATORIMA TNF-a - PRIKAZ BOLESNICE

RHEUMATOID ARTHRITIS AND PRIMARY BILLIARY CIRRHOSIS
- TREATMENT WITH TNF-a BLOCKERS - A CASE REPORT

Miroslav Mayer ¢ Marija Bakula ¢ Dubravka Bosni¢ ¢ lvan Padjen ¢ Mislav Cerovec
Marko Baresi¢ ¢ Ljiliana Smiljanié¢ ¢ Goran Sukara ¢ Mirna Senti¢ ¢ Nada Cike$ ¢ Branimir Anié

Reumatoidni artritis (RA) je kroni¢na sistemska
upalna bolest koja prvenstveno zahvaca zglobove. Pri-
marna bilijarna ciroza (PBC) je sporo progresivna auto-
imuna bolest jetre karakterizirana kolestazom, koja vo-
di u fibrozu i ponekad cirozu jetre. PBC moze biti udru-
Zena s drugim autoimunim bolestima poput primarnog
Sjogrenovog sindroma ili sistemske skleroze. Poznata
je koegzistencija RA i PBC s ucestaloséu od 1,8 % do
5,6%. U terapiji RA koriste se blokatori TNF-a, dok je
za sada jedina sluzbena terapija za PBC, po smjerni-
cama Americkog drustva za proucavanje jetrenih bo-
lesti ursodeoksikolna kiselina. O u¢inku metotreksata
u kombinaciji s ursodeoksikolnom kiselinom u terapiji
PBC postoje oprecna misljenja. Postoji jedan navod o
povoljnom u¢inku TNF-a blokatora na PBC u bolesni-
ka koji boluje od RA.

Prikazana je bolesnica u dobi od 58 godina, koja
boluje od RA od svoje 49. godine. Iako su se prvi simp-
tomi pojavili prije 9 godina (JZ 5 min, otekline i bolnost
malih zglobova Saka i stopala, te koljena), dijagnoza je
postavljena godinu dana kasnije. Nekoliko je godina bo-
lesnica lije¢ena nizom NSAR, a nakon 4 godine u tera-
piju je uveden sulfasalazin. Tijekom lijecenja je cijelo
vrijeme prisutna blaga jetrena lezija. Uz primjenu SLZ
jetrena se lezija znacajno pogorsala (GGT >200 U/L,
a ALP >300 U/L). Pokusaj uvodenja metotreksata bio
je neuspjesan, zbog trajno povisenih jetrenih enzima i
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perzistentnog burnog artritisa. Sljede¢ih godinu dana
bolesnica je trajno primala glukokortikoide (10-20 mg
dnevno), uz niske doze MTX i NSAR. Usprkos terapi-
ji artritis je 1 dalje bio aktivan. Zbog izrazite aktivnosti
RA inejasne kolestatske jetrene lezije koja se pogorsa-
vala s primjenom DMARD bolesnica je hospitalizira-
na u Zavodu. Tom se prilikom potvrdila dijagnoza RA.
U laboratorijskim pretragama, antimitohondrijska pro-
tutijela bila su pozitivna, a u¢injenom MSCT biligrafi-
jom nisu nadene zariSne promjena niti patologija zuc-
nih vodova. Biopsijom jetre potvrdila se sumnja na pri-
druzenu primarnu bilijarnu cirozu (PBC). Usprkos po-
viSenoj dozi glukokortikoida, uvodenju ursodeoksikol-
ne kiseline i povisenim dozama MTX (15 mg/tjedno),
nije doslo do adekvatne remisije RA. S obzirom na to
da zbog pridruzene PBC, boelsnica nije mogla toleri-
rati kombiniranu primjenu DMARD postavljena je in-
dikacija za primjenu TNF-a blokatora - adalimumaba.
Nakon zapocete terapije adalimumambom bolesnica je
usla u odli¢nu remisiju bolesti uz oporavak funkcional-
nog statusa (postignut odgovor ACR 90), znacajno je
smanjen broj bolnih zglobova, normalizirani su upalni
parametri. Stovise, uz to postignuta je i biokemijska re-
misija PBC (uredna sintetska funkcija i proteinogram,
uredan UZV jetre).

Kljuéne rije€i: reumatoidni artritis, primarna bi-
lijarna ciroza, blokatori TNF-a
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COMPARISON IN TREATMENT OF RHEUMATOID ARTHRITIS WITH
METHOTREXATE ALONE AND METHOTREXATE COMBINED WITH ETANERCEPT

USPOREDBA LIJECENJA REUMATOIDNOG ARTRITISA METOTREKSATOM
| METOTREKSATOM S ETANERCEPTOM

Sylejman Rexhepi' ¢ Mjellma Rexhepi' ¢ Blerta Rexhepi? ¢ Vjollca Sahatciu-Meka® ¢ Vigan Mahmutaj?

Aim of this study is to evaluate the efficacy and
safety of combined therapy of Etanercept (ETN) and
methotrexate (MTX), and methotrexate alone, in pati-
ents with rheumatoid arthritis (RA).

Patients with RA were treated in combination wi-
th etanercept (with doses of 25 mg subcutaneously twice
weekly), and oral MTX (doses of 15 mg weekly), and
alone methotrexate in period of two years, in Rheuma-
tology Department of Internal Clinic in Prishtina. Cli-
nical response was assessed using American College of
Rheumatology (ACR) criteria and the Disease Activity
Score (DAS28) in 25 patients with RA.

Of total numbers of 25 patients (3 of them were
males and 22 were females) with mean age of 54,92 ye-
ars, 10 or 40% of patients were treated with combined
therapy (ETN plus MTX) and 15 or 60 % of patients with
monotherapy (MTX). The addition of etanercept in tre-
atment resulted with improvement of acute phase reac-
tants as erythrosedimentation rate 41,1 vs 10,3 first hour
and C-reactive protein 40,8 vs 6. In the group treated with
MTX alone the acute phase reactants has not significant
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changes. Before treatment the severity of the disease was
high, where in group with combined therapy (ETN plus
MTX) DAS28 was 5,32, and in the group with monot-
herapy of MTX DAS28 was 5,69. After 2 years of trea-
tment we had significant changes in the results of DAS28,
where in group treated with ETN plus MTX DAS28 was
2,12, and there were no radiographic changes while in the
group of patients treated with MTX DAS28 was 3,14 and
from 15 patients 3 of them had radiographic changes from
stage II to III of RA. The group with combined therapy
(ETN plus MTX) showed significantly less radiographic
progression, less value of acute reactants.

According to our results we can conclude that
etanercept in combination with methotrexate reduced
disease activity, slowed radiographic progression and
improved clinical manifestations more effectively than
methotrexate alone within period of 2 years. During the
treatment no serious adverse events were noticed with
combination treatment of etanercept and methotrexate.

Key words: rheumatoid arthritis, treatment, met-
hotrexate, etanercept
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PREKID | PONOVNO UVODENIJE ISTE BIOLOSKE TERAPIJE
- PRIKAZ BOLESNIKA

CESSATION AND REINTRODUCTION OF THE SAME BIOLOGIC THERAPY
- A CASE REPORT

Rajko Pavlovi¢ ¢ Darija Granec

Bolesnica T.M., rodena 1954. godine, majka dvo-
je djece, po zanimanju prodavacica. Dijagnoza reuma-
toidnog artritisa je postavljena u sije¢nju 2008. godine,
dva mjeseca nakon pojave simptoma. U klini¢koj slici
poliartritis ru¢nih, MCP i zglobova koljena. Bioloska te-
rapija je zapoceta 3. kolovoza 2010. - tocilizumab kao
prvi bioloski lijek. Po prekidu bioloske terapije u taja-
nju od 2 mjeseca, zbog pozitivnog Qantiferonskog te-
sta nakon prva 3 mjeseca terapije, te nakon Herpesa zo-
stera, dolazi do pogorSanja bolesti i parametara njezina
pracenja. Nakon ponovnog ukljucenja u terapiju istoga
lijeka dolazi do brzog poboljsanja bolesti, uz daljnje za-
dovoljavajuce rezultate.

Bolesnik. C.J., roden 1967. godine otac troje djece,
po zanimanju stolar. Dijagnoza ankilozantnog spondiliti-
sa (HLA-B27 negativan) postavljena 2005. godine, pret-

hodno bolovi trajali 2 godine. Uveden je u lijeCenje ente-
racept kao prvi bioloski lijek. Bolesnik je dobivao biolos-
ku terapiju 19 mjeseci s dobrim u¢inkom. Nakon prekida
bioloske terapije u trajanju od 3 mjeseca, zbog nejavlja-
nja na kontrolu, dolazi do pogorsanja bolesti i parametara
njezina pracenja. Ponovnim ukljucivanja etanercepta do-
lazi do ponovnog poboljsanja bolestui (zadovoljavajuceg
odgovora na terapiju), to se prati sve do danas.

Prikaz dvaju navedenih bolesnika pokazuje da pre-
kid u¢inkovite biloske terapije, tocilizumaba i enteracepta
u trajanju 2-3 mjeseca, zbog komplikacija odnosno para-
medicinskih razloga, dovodi do bitnog pogorSanja bolesti
i parametara pracenja bolesti. Ponovno ukljucivanje istog
lijeka ne smanjuje manjuje njegovu ucinkovitost.

Kljuéne rijec€i: reumatoidni artritis, ankilozantni
spondilitis, bioloska terapija

Tablica 1. Parametri praéenja bioloske terapije (tocilizumab) - bolesnica T.M. (pocetak i prekid terapije podebljano)
Table 1. Biological therapy monitoring parameters (tocilizumab) - patient T.M. (start and discontinuation of therapy in bold)

ACR

| Se 76 10
I CRP 69 <5
Il ACR bolni 68 8 23
11 ACR oteeni 66 14 17
RAQ 1,63 1,88
DAS 28 6,34 5,04

03.08.10. 31.08.10. 26.10.10. 23.12.10. 17.02.11. 15.04.11.

<6
17
12
1,75
5,67

13.05.11. 08.07.11.

56 8 88 5 6
41 <5 84 <5 <5
18 16 23 15 14
17 10 13 10 10
2,13 1,25 1,38 1,38 1,25
6,26 4,83 6,15 4,78 4,66

Tablica 2. Parametri praéenja bioloske terapije (etanercept) - bolesnik C.J. (pocetak i prekid terapije podebljano)
Table 2. Biological therapy monitoring parameters (etanercept) - patient C.J. (start and discontinuation of therapy in bold)

Datum 01.07.08. 02.12.08. 22.01.10. 03.08.10. 24.12.10. 21.06.11.
BASFI ukupno 95,70 31,10 36,50 89,10 29,60 15,20
BASDAI ukupno 9,96 3,30 3,35 8,14 3,48 2,50
Indeks sagitalne gibljivosti cervikalno 3,5 6,0 8,0 5,5 6,0 6,5
Indeks sagitalne gibljivosti lumbalno 0,0 0,5 1,5 0,0 0,0 0,5
Indeks disanja 1 2 2 0 1 1
SE 38 12 19 63 18 17
CRP 67 10 11 59,9 13 14
Intenzitet boli aksijalno + perif. VAS 10,00 2,80 3,05 7,00 3,00 2,20
58(2) ¢ Reumatizam 2011. 151
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AKUTNI FLEGMONOZNI APENDICITIS KAO KOMPLIKACIJA LIJECENJA
BOLESNIKA S REUMATOIDNIM ARTRITISOM - PRIKAZ BOLESNIKA

ACUTE PHLEGMONOUS APPENDICITIS - A TREATMENT COMPLICATION
IN A RHEUMATOID ARTHRITIS PATIENT - A CASE REPORT

Kristina Kovac Durmis ¢ Porin Peri¢ ¢ Durdlca Babié- Nagllc
Bozidar Curkovi¢ ¢ Nadica Laktasgi¢- Zerjawc * lva Zagar

Reumatoidni artritis (RA) je kroni¢na bolest ko-
ja zahvaca vise organskih sustava i zahtijeva lijeCenje
razli¢itim skupinama lijekova s mogucim nezeljenim
reakcijama.

Prikazujemo tridesetdvogodisnjeg bolesnika s RA
u kojeg se tijekom lijecenja bioloskim lijekom razvio
akutni abdomen. Zbog nedostatnog ucinka sintetskih
diferentnih lijekova u studenom 2009. zapoceto je lije-
¢enje adalimumabom ¢ime je postignuto zadovoljava-
juce poboljsanje. Bolesnik je istovremeno uzimao me-
totreksat 10 mg tjedno te metilprednizolon 8 mg i di-
klofenak 100 mg dnevno. Nakon Sest mjeseci terapije
adalimumabom hitno je kirurski lijecen zbog akutnog
flegmonoznog apendicitisa. U ranom postoperativnom
periodu ponovno se razvija akutni abdomen s “blokom
sigmoidnog kolona“ te je resecirana sigma uz formira-
nje sigmostome. Cetiri tjedna kasnije nastaje mehanicki
ileus uzrokovan mnogobrojnim priraslicama tankog cri-
jevate je u¢injena adhezioliza. Adalimumab je prekinut
neposredno nakon prve kirurske intervencije.

Gastrointestinalne tegobe ¢este su u bolesnika s
RA, ali su rijetko tako ozbiljne da zahtijevaju neodgodivo
kirursko lije¢enje. Podaci o vaskulitisu mezenterijalnih
krvnih zila kao komplikaciji osnovne bolesti i uzrocniku
ozbiljnih gastrointestinalnih (GI) manifestacija svode se
uglavnom na prikaze bolesnika. S druge strane postoji
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mnostvo dokaza o nepovoljnom uc¢inku nesteroidnih an-
tireumatika (NSAR) i glukokortikoida (GK) na probavni
sustav. U literaturi je opisano nekoliko sluc¢ajeva razvoja
ozbiljnih GI komplikacija za vrijeme lijecenja bioloskim
lijekovima - pojava intestinalne perforacije kod primje-
ne etanercepta te multiplih ulceracija tankog i debelog
crijeva tijekom primjene tocilizumaba. Noviji rad Cur-
tisa i suradnika opovrgava povezanost uzimanja biolos-
kih lijekova i GI perforacije. Revicki i suradnici opisuju
akutni apendicitis kao ozbiljnu infekciju tijekom lijece-
nja adalimumabom bolesnika s ankilozantnim spondili-
tisom. Mnogo je podataka u prilog rizika razvoja ozbilj-
nih infekcija tijekom lijecenja blokatorima ¢imbenika
nekroze tumora o. Najveci broj ovakvih komplikacija
nastaje unutar prvih Sest mjeseci primjene lijeka. Poda-
ci o stopi incidencije ozbiljnih infekcija variraju od 0,7
do 18 na 100 bolesnikovih godina.

U naseg bolesnika doslo je do razvoja ozbiljne in-
fekcije u podrucju probavnog trakta koja je zahtijevala
hospitalizaciju i kirur§ku intervenciju. Nuspojava je vje-
rojatno povezana s primjenom bioloskog lijeka, iako je
tesko iskljuciti i moguéi utjecaj tezine osnovne bolesti
te istodobne primjene NSAR i GK.

Kljuc¢ne rijeéi: reumatoidni artritis, akutni fle-
gmonozni apendicitis, infekcija, bioloski lijekovi, glu-
kokortikoidi, nesteroidni antireumatici
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PROVODIMO LI NACELO LIJECENJA RA PREMA ZADANOM CILJU U RUTINSKOM RADU?
DO WE IMPLEMENT THE PRINCIPLE OF TREATING RA TO TARGET IN PRACTICE?

Purdica Babi¢-Nagli¢' * Melanie-lvana Culo? * Bozidar Curkovié¢' ¢ Marija Glasnovi¢?
Simeon Grazio* ¢ Kristina Kova¢ Durmi$' ¢ Nadica Laktasi¢-Zerjavié¢' ¢ Dusanka Martinovi¢ Kaliterna®
Jadranka Morovié¢-Vergles? ¢ Srdan Novak® ¢ Porin Peri¢' ¢ Dijana Perkovié¢® ¢ Iva Zagar'

LijeCenje reumatoidnog artritisa (RA) prema za-
danom cilju (treating RA to target, T2T) je strategija li-
jecenja u kojoj su remisija ili niska aktivnost bolesti ne-
upitni ciljevi lijeCenja. Hrvatske preporuke za lijecenje
RA i primjenu bioloskih lijekova na neki nacin, podu-
daraju se s T2T nacelom.

Cilj rada je analizirati rutinsku primjenu prepo-
ruka HRD za lijecenje RA bioloskom terapijom i uspo-
rediti ih s T2T konceptom lijecenja RA.

Prikupljeni su podaci 113 bolesnika s RA iz Osi-
jeka, Rijeke, Splita i Zagreba lijecenih bioloskim lijeko-
vima. Registrirani su op¢i podaci, trajanje RA, aktivnost
bolesti prema DAS28 u 0, 3 mj, 6 mj i 12 mj, terapijska
shema (sintetski i bioloski diferentni lijekovi), promjena
diferentne terapije i nuspojave u svim razdobljima.

Rezultati. U analizu je ukljuceno 78 Zena i 35
muskaraca s trajanjem RA 9 godina (1-31) i prosjecne
zivotne dobi 52 godina (19-75 godina), Reumatoidni
faktor (RF) pozitivan je u 72, a antitijelo na cikli¢ki ci-
trulinski peptid (CCP) u 65 bolesnika, pozitivan test na
TBC (PPD i/ili Quantiferonski test) zabiljezen je u 19,
a profilaksu provelo 11 bolesnika. TNF blokatorima za-
poceto je lijeCenje u 108 i tocilizumabom u 5 bolesni-
ka. Metotreksat (MTX) propisan je kod 83, leflunomid
(LEF) kod 49 (LEF i MTX u kombinaciji kod 32) i glu-
kokortikoidi (GK) kod 95 bolesnika. Prosjecne vrijedno-
sti ispitivanih parametara u 0, 3, 6 1 12 mjesecu iznosi-
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le su: DAS28 6,4, 4,0, 3,81 3,6; tjedna doza MTX 16,4,
12,8, 11,1, 10,1 mg; dnevna doza GK 11,0, 6,6, 4,9, 3,9
mg. Remisija (DAS28 < 2,6) postignuta je u 24 bole-
snika. Tijekom godinu dana GK su ukinuti kod 8, LEF
kod 21, MTX kod 3 i kombinacija MTX s LEF kod 15
bolesnika (Cesée je prekidan LEF). Promjena bioloskog
lijeka zabiljezena je 25 puta (najcesce zbog nedovoljne
djelotvornosti). Bioloska terapija prekinuta je zbog oz-
biljnih nuspojava u 6 bolesnika (limfadenitis vrata, no-
dozna infiltracija pluca, pozitivan Quantiferonski test u
12 mjesecu terapije, sumnja na demijelinizaciju, serozni
EBV meningitis, jetrena lezija), u 8 bolesnika zbog ne-
djelotvornosti i za 19 bolesnika nema podataka.

Preporuke HRD za primjenu bioloskih lijekova kod
RA potivane su na pocetku i tijekom lijecenja u vecine bo-
lesnika, a to znaci pad DAS28 za 1,2 ili ukupni DAS28
<3,2. Postignuée remisije, DAS28 < 2,6 nije uvjet za na-
stavak primjene bioloskog lijeka pa nije “administrativni”
faktor kreiranja terapijske strategije. Cini se da se u praksi
doza sintetskih diferentnih lijekova prerano smanjuje. Pre-
ma T2T nacelu energic¢nu terapiju treba odrzavati i prilago-
davati sve dok bolesnik ne bude u klini¢koj remisiji §to je
vrlo zahtjevan i intrigantan zadatak u rutinskom radu. Jo$
uvijek nema jedinstvenog stava koliko dugo lijeciti bole-
snike po shemi kojom je postignuta remisija.

Kljuéne rijeéi: reumatoidni artritis, cilj lijece-
nja, rutinski rad, T2T
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KVANTITATIVNA ANALIZA DERMATOGLIFA DIGITOPALMARNOG KOMPLEKSA
U DVADESETORICE BOLESNIKA S MUTILIRAJUCIM PSORIJATICNIM ARTRTISOM

QUANTITATIVE ANALYSIS OF DIGITOPALMAR DERMATOGLYPHICS
IN TWENTY MALE PATIENTS WITH PSORIATIC ARTHRITIS MUTILANS

Miljenko Cvjeti¢anin' ¢ Zrinka Jqji¢?

U istrazivanju je kvantitativnom analizom digi-
topalmarnih dermatoglifa ispitano 25 varijabli u broju
grebenova na prstima i dlanovima 20 bolesnika sa mu-
tiliraju¢im psorijaticnim artritisom: broj grebenova na
svih deset prstiju Saka, zatim sveukupni njihov broj na
pet i deset prstiju, i izmedu triradijusa a-b, b-c, c-d i a-d
na oba dlana, te njihov sveukupni broj na jednom i oba
dlana, i atd kutovi na oba dlana i njihov ukupni broj u
stupnjevima.

Dobiveni podaci su usporedeni s kontrolnom sku-
pinom od 200 pari otisaka odraslih i fenotipski zdravih
muskaraca Zagrebacke regije. Statisticki znacajne ra-
zlike prema kontroli, nadene su u 13 varijabli. U smi-
slu poveéanog broja grebenova u 4 varijable: na prvom
i drugom prstu lijeve ruke, njihovu ukupnu broju na jed-
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noj ruci i obje ruke zajedno, zatim u smislu smanjenja
grebenova u 5 varijabli: izmedu triradijusa c-d i a-d li-
jevog dlana i a-d na oba dlana zajedno, te u smanjenom
atd kutu lijevog dlana i oba dlana zajedno, prema t-testu.
Prema Mann-Whitney testu jo$ u 4 varijable, tri u smi-
slu poveéanja broja grebenova: na prvom i petom prstu
desne ruke, te petom lijeve ruke i smanjenja broja gre-
benova izmedu triradijusa a-d na oba dlana zajedno. 1z
dobivenog se dade zakljuciti kako je poligenski sustav
urazvoju dermatoglifa na prstima i dlanovima identi¢an
s nekim lokusima za razvoj mutilirajuéeg psorijatiénog
artritisa u muskaraca.

Kljucne rijeci: dermatoglifi, mutilirajuci psori-
jatiéni artritis, muski spol, kvantitativna dermatoglif-
ska analiza
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KVANTITATIVNA ANALIZA DERMATOGLIFA DIGITOPALMARNOG KOMPLEKSA
U DVADESET BOLESNICA S PSORIJATICNIM OLIGOARTRITISOM

QUANTITATIVE ANALYSIS OF DIGITOPALMAR DERMATOGLYPHICS
IN TWENTY FEMALE PATIENTS WITH PSORIATIC OLIGOARTHRITIS

Miljenko Cvjeti¢anin' ¢ Zrinka Jqji¢?

U radu se kvantitativnom analizom digitopalmar-
nih dermatoglifa istrazio broj grebenova u dvadeset Ze-
na sa sa psorijaticnim oligoartritisom. Analizirano je 25
varijabli, broj grebenova na svih deset rstiju Saka, za-
tim, sveukupno na pet i deset prstiju, te izmedu trira-
dijusa a-b, b-c, c-d i a-d na jednom i oba dlana, te atd
kutovi na oba dlana i njihov ukupni zbroj na oba dlana
u stupnjevima. Dobiveni podaci su usporedeni sa kon-
trolnom skupinom od 200 pari otisaka fenotipski zdra-
vih zZena Zagrebacke regije. Statisti¢ki znacajne razlike
prema kontroli prema Mann-Whitney testu pronadene
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suu 11 varijabli u smislu smanjenja broja grebenova:
na drugom, treem, cetvrtom i petom prstu desne ruke i
njihovom zbroju na svih pet prstiju zajedno, te drugom,
treem, Cetvrtom i petom prstu lijeve ruke i njihovom
zbroju na svih pet prstiju zajedno, te ukupnom zbroju
svih deset prstiju zajedno. Zakljuéno se moze reci kako
je poligenski sustav u razvoju digitopalmarnih derma-
toglifa identi¢an s nekim lokusima za razvoj psorijatic-
nog oligoartritisa u Zena.

Kljuéne rijeci: dermatoglifi, psorijati¢ni oligoar-
tritis, zenski spol, kvantitativna dermatoglifska analiza
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KVANTITATIVNA ANALIZA DERMATOGLIFA DIGITOPALMARNOG KOMPLEKSA
U DVADESETORICE BOLESNIKA S PSORIJATICNIM OLIGOARTRITISOM

QUANTITATIVE ANALYSIS OF DIGITOPALMAR DERMATOGLYPHICS
IN TWENTY MALE PATIENTS WITH PSORIATIC OLIGOARTHRITIS

Miljenko Cvjeti¢anin' ¢ Zrinka Jqji¢?

U cilju otkrivanja genetickih ¢cimbenika u etiologiji
psorijaticnog artritisa, istrazen je kvantitativnom derma-
toglifskom analizom broj koznih grebenova u dvadeset
muskaraca s psorijaticnim oligoartritisom, i to u 25 va-
rijabli:broj grebenova na svih deset prstiju $aka, zatim,
sveukupno na pet i deset prstiju, te izmedu triradijusa
a-b, b-c, c-d i a-d na jednom i oba dlana i na njihovom
ukupnom zbroju na oba, te atd kutovi na svakom dlanu i
oba zajedno u stupnjevima. Dobiveni podaci usporedeni
su sa kontrolnom skupinom od 200 pari otisaka fenotip-
ski zdravih muskaraca Zagrebacke regije. Prema t-testu,
statistiCki znacajne razlike pronadene su u 15 varijabli.
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U smislu smanjenja koznih grebenova u 12 varijabli: na
prvom, drugom, tre¢em, Cetvrtom i petom prstu desne
ruke, te u ukupnom zbroju na svih pet prstiju zajedno.
Zatim, na drugom, tre¢em, ¢etvrtom i petom prstu lije-
ve ruke, u ukupnom zbroju na svih pet prstiju zajedno,
te na svih deset prstiju zajedno. Smanjen atd kut naden
je na jednom i drugom dlanu te oba zajedno u stupnjevi-
ma. [z toga se dade zakljuciti kako je poligenski sustav u
razvoju dermatoglifa identican s nekim lokusima za ra-
zvoj psorijaticnog oligoartritisa u muskaraca.

Kljuéne rijeci: dermatoglifi, psorijati¢ni oligoar-
tritis, muski spol, kvantitativna dermatoglifska analiza
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AVASKULARNA (ASEPTICNA) NEKROZA GLAVE BEDRENE KOSTI
U DVIJE BOLESNICE SA SISTEMNIM ERITEMSKIM LUPUSOM

AVASCULAR (ASEPTIC) NECROSIS OF THE FEMORAL HEAD
IN TWO FEMALE PATIENTS WITH SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS

Roberta Visevi¢ ¢ Jasminka Milas-Ahi¢ ¢ Vis$nja Prus

Avaskularna nekroza (AN) proksimalnog dijela be-
drene kosti dovodi do znacajne invalidnosti (nesposobno-
sti) bolesnika i u velikom postotku zahtjeva kirursko li-
jecenje. Prevalencija AN kuka u bolesnika sa sistemnim
lupusom varira od 2,8 % do 11 % kod odraslih pa sve do
40% kod djece. Uzrok AN kuka u bolesnika sa sistemnim
eritemskim lupusom (SLE) je nepoznat. Povezuje se s pri-
mjenom visokih doza kortikosteroida kroz duzi vremen-
ski period, medutim nije jasno da li visoke dnevne doze ili
ukupna doza kortikosteroida povecava rizik za razvoj AN
kuka. Cinjenica je da se ova komplikacija kod nekih bole-
snika javlja nakon deset godina od prestanka KS terapije
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§to govori u prilog tome da postoje jo§ neki, za sada ne-
poznati, Cimbenici rizika. U radu smo prikazali dvije bole-
snice s aktivnim SLE lije¢enim kortikosteroidnom terapi-
jom, koje su rano (unutar nekoliko godina od postavljanja
dijagnoze) razvile AN kuka, s osvrtom na klinicku sliku,
aktivnost bolesti i terapiju. Kortikosteroidna terapija ¢esto
moze maskirati poCetne simptome AN kuka, a tipi¢ne ra-
dioloske promjene na pocetku bolesti cesto nisu prisutne.
Kod mladih bolesnika s artralgijama jednog ili oba kuka
treba uzeti u obzir mogucénost razvoja AN kuka.
Kljuéne rijeci: avaskularna (asepti¢na) nekroza
glave bedrene kosti, AN, sistemni eritemski lupus
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UCESTALOST TUMORA U BOLESNIKA SA SUSTAVNIM ERITEMSKIM LUPUSOM
TUMOR FREQUENCY IN SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS PATIENTS

Marin Davidovi¢ ¢ Ivan Padjen ¢ Mislav Cerovec ¢ Marko Baresié¢
Marija Bakula ¢ Ljiliana Smiljani¢ ¢ Goran Sukara ¢ Miroslav Mayer
Dubravka Bosni¢ ¢ Mirna Senti¢ ¢ Nada Cike§ ¢ Branimir Anié

Sistemski eritemski lupus (SLE) je kroni¢na auto-
imunosna bolest. Smrtnost je danas uglavnom posljedi-
ca kasnih komplikacija, poput tumora. Brojne publikaci-
je popkusale su ukazati na poveéanu ucestalost tumora
u populaciji bolesnika sa SLE-om. Cilj naSeg istraziva-
nja je bio inicijalno odredivanje opcih epidemioloskih
podataka i odredivanje prevalencije tumora u bolesni-
ka oboljelih od SLE te analizirati raspodjelu tumora po
spolu i sijelu tumora. Bolesnici i metode: U istraziva-
nje su ukljuceni zivi bolesnici kojima je u proteklih 30
godina rada Zavoda, dijagnosticiran SLE ili sindrom u
kojem je SLE dio klinicke slike prema revidiranim ACR
kriterijima iz 2007. Oblikovane su dvije skupine bole-
snika - u prvu su ukljuceni svi bolesnici sa SLE je (uku-
pno 1321 bolesnik), a u drugu je probrano 709 bolesni-
ka iz prve skupine koji su ispunjavali >4 kriterija. Re-
zultati: U obje skupine je omjer Zena i musSkaraca bio
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9:1. U prvoj skupini bolesnika sa SLE u 15% je dija-
gnosticiran tumor, dok je u skupini s >4 kriterija 18 %
bolesnika imalo tumor. U prvoj skupini bolesnika bilo
je 60% benignih i 21 % malignih tumora, dok su ostali
bili nepoznatog karaktera. U drugoj skupini (>4 kriteri-
ja) bilo je 51,6 % benignih tumora, a malignih i tumora
nepoznatog karaktera bilo je po 21,7%. U obje skupi-
ne bolesnika vise od polovine svih tumora ¢ine genital-
ni tumori, zatim su po ucestalosti slijedili tumori dojke,
kozni tumori, gastrointestinalni i tumori krvotvornog
sustava. Zakljucak: Iako su rezultati donekle ocekiva-
ni, teSko je generalizirati zakljucke o ucestalost tumo-
ra u populaciji bolesnika sa SLE. Da bi se dobila pra-
va slika o ucestalosti tumora u populaciji bolesnika sa
SLE potrebno je izbje¢i metodoloska ogranicenja koja
je ova pilot studija imala.
Kljuéne rijeci: SLE, tumori
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EPIDEMIOLOSKA OBVILJEiJA SISTEMSKE SKLEROZE
U ISTOCNOJ HRVATSKOJ

EPIDEMIOLOGICAL CHARACTERISTICS OF PROGRESSIVE SYSTEMIC SCLEROSIS
IN EASTERN PART OF CROATIA

Visnja Prus ¢ Jasminka Milas-Ahi¢ ¢ Roberta Visevi¢ ¢ Drazen Bedekovi¢

Sistemska skleroza (SSc) je kroni¢na sustavna bo-
lest vezivnog tkiva nepoznatog uzroka, heterogene kli-
nicke slike, karakterizirana fibroznim zahvac¢anjem ko-
ze, krvnih Zila i unutarnjih organa. Pojavljuje se rijetko,
¢esée u Zena i1 populaciji dobi od 30 do 50 godina.

Cilj rada je retrospektivnom opservacijskom stu-
dijom odrediti deskriptivno epidemioloske znacajke
SSc u isto¢noj Slavoniji tijekom razdoblja od 2003. do
2011. godine i usporediti ih s podatcima iz drugih cen-
tara i literature.

U istrazivanju su koriStene povijesti bolesti iz pi-
smohrana Klinickog odjela za klinicku imunologiju i
alergologiju Interne klinike KBC Osijek kao najpouzda-
niji izvor podataka. Prvim probirom izdvojeni su bole-
snici s dijagnozom sistemske skleroze lijeceni u navede-
nom razdoblju. Drugim probirom izdvojena je i detaljno
obradena skupina bolesnika koja je zadovoljila ACR kri-
terije za difuznu sistemsku sklerozu (SSc). Analizirani su
1 bolesnici s mijeSanom bolesti vezivnog tkiva (MCTD)
u kojih je sistemska skleroza dio slike preklapanja, kao i
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oni s nediferenciranom bolesti vezivnog tkiva (UCTD) s
elementima sistemske skleroze, kao i bolesnici s CREST
sindromom. Koristit ¢e se rezultati popisa stanovnistva iz
2001. godine Drzavnog zavoda za statistiku RH.

Analizirano je oko 10000 povijesti bolesti. Ko-
nacnim probirom izdvojena je skupina od 54 bolesnika,
48 zena 1 6 muskaraca, prosjecne dobi 54 godine (ras-
pon 28-76 godina, SD 11,7). Bolest je prosjecno trajala
6,92 godine. S dijagnozom SSc lijeCeno je 26 bolesnika
(23 zene i 3 muskarca), s MCTD 12 Zena i 2 muskarca,
9 bolesnika s dijagnozom UCTD (8 Zena i 1 muskarac),
te 5 bolesnica sa CREST sindromom.

Rezultati ove studije bit ¢e usporedeni s podatci-
ma iz drugih centara i literature. Posluzit ¢e kao temelj
za dodatna epidemioloska i klinicka istrazivanja sa ci-
ljem procjene incidencije, prevalencije, procjene ¢imbe-
nika rizika za pojavnost i tezinu klinicke slike sistemske
skleroze za jednu od regija Republike Hrvatske.

Kljuéne rijec¢i: sistemska skleroza, MCTD, UC-
TD, CREST, epidemiologija, isto¢na Hrvatska
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AKUTNA BUBREZNA INSUFICIJENCIJA U BOLESNICE SA SKLERODERMIJOM
ACUTE RENAL INSUFFICIENCY IN SCLERODERMIA - A CASE REPORT

Silva Puksi¢ ¢ Miroslav Tisljar ¢ Kresimir Galesi¢ ¢ Borka Bozi¢ ¢ Jadranka Morovié¢-Vergles

Bolesnica Z.K. rodena 1952. godine hospitali-
zirana je u Zupanijsku bolnicu zbog akutne bubrezne
insuficijencije. Pet dana prije prijema primijetila je da
oskudnije mokri, imala je bolove u lumbalnim lozama
te mucninu prac¢enu ucestalim povracanjem.

U anamnezi se ustanovi dugogodisnja arterijska hi-
pertenzija te endarterektomija lijeve unutrasnje karotidne
arterije prije 9 godina. Bolesnica je od lijekova uzimala
blokator angiotenzinsih receptora (losartan 50 mg), ace-
tilsalicilnu kiselinu u dozi od 100 mg te povremeno (do
2x tjedno) kombinaciju tramadola i paracetamola zbog
bolova u kraljeznici. Prethodno pojavi simptoma negirala
je uzimanje novih lijekova kao niti drugih farmaceutksih
ili biljnih pripravaka. Kod prijema vrijednosti kreatinina
su iznosile 1170 umol/l, urea 38,2 mmmol/l. Sediment
urina je bio uredan, a ultrazvu¢nim prikazom bubrezi su
bili uredne veliine, bez dilatacije kanalnog sustava. Za-
poceto je lijeCenje hemodijalizom, a zbog daljnje obrade
nejasne akutne bubrezne insuficijencije premjestena je na
Odjel za nefrologiju Klinicke bolnice Dubrava.

Kod prijema bolesnica je hipertenzivna 170/110
mmHg no bez klini¢kih i laboratorijskih znakova mali-
gne hipertenzije. U klini¢kom statusu se utvrdi zadeblja-
nje koze lica s brojnim teleangiektazijama, mikrostomija
uz peristomalne ragade, zadebljanje distalnog dijela pod-
laktica i sklerodaktilija te nakupine kalcifikata na eksten-
zornim stranama podlaktica. Bolesnica navedene promje-
ne, uz pozitivan Raynaudov sindrom, primijecuje unazad
nekoliko godina zbog ¢ega do sada nije obradivana.

U laboratorijskim nalazima za izdvojiti je ubrza-
na sedimentacija eritrocita 48 mm/h, L 5,9 (bez eozino-
filije) E 3,5 hgb 107 MCV 94,4 TROMB 152, kolesterol
10,58, LDL 4,12, CRP 34, IgA 2,38 IgG 5,52 IgM 1,13.
U sedimentu urina nadeno je 4-5L12-4 E, 24-satna pro-
teinurija je iznosila 0,32 grama, omjer slobodnih lakih
lanaca kappa/lambda je bio uredan. Vrijednosti kompe-
nenti komplementa C3 i C4 su bile unutar referentnih;
RF, krioglobulni i ANCA protutijela su bili negativni.

ANA protutijela su bila pozitivna (omjer 6,05) dok
je ENA-6 profil (ukljucivsi anti-Scl-70 bio negativan), a
anti-centromerna protutijela kao i anti-RNA-polimerazu
3 ne mozemo odrediti u nasem laboratoriju.
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S obzirom da u bolesnice nismo utvrdili jasne kli-
nicke kriterije sklerodermijske bubrezne krize u€injena
je biopsija bubrega. Patohistoloski nalaz bioptata ukazi-
vao je na akutni tubulointersticijski nefrktis s difuznim
upalnim infiltratom u intersticiju uz mjestimice dosta eo-
zinofila dok su glomeruli bili uredni. Stijenke bubreznih
arterija su bile zadebljane i mjestimice se utvrdila teska
hijalinoza arteriola kao promjene u sklopu dugogodis-
nje arterijske hipertenzije.

Odmah po prijemu u bolesnice je zapoceto lijecenje
AT-blokatorom (losartan u dozi od 50 mg) koji je kasnije
zamijenjen ACE-inhibitorom (ramipril 10 mg) uz ebran-
til 3x 30 mg i diuretik Henleove petlje, a nastavljene su
i hemodijalize. Nakon uvida u nalaz biopsije bubrega li-
jeCena je metilprednizolon u dozi od 125 mg i.v. 3 dana,
potom 80 mg i.v. 3 dana, 40 mg i.v. 3 dana i u nastavku
Medrol 32 mg peroralno. Na primijenjene mjere lijece-
nja postigne se postupan oporavak bubrezne funkcije uz
zadovoljavaju¢u diurezu. Vrijednosti krvnog tlaka su uz
ACE inhibitor zadovoljavajuée regulirane.

Dodatnom obradom nije utvrdena pluéna hiper-
tenzija kao niti intersticijska pluéna bolest dok se na
DPPG utvrde stenoticko-okluzivne promjene arterija
prstiju desne Sake zbog Cega je u terapiju uveden i kal-
cijski blokator (perindopril). Na ultrazvuku srca utvrden
je perikadijalni izljev do 2 cm u promjeru ali bez reper-
kusije na sréanu hemodinamiku.

Po otpustu iz bolnice vrijednosti kreatitina je izno-
sila 221 umol/l, vise nije bilo potrebe za hemodijalizom.
Terapija kod otpusta Medrol 32 mg, Edemid Y tbl, Tri-
tace 10 mg, Crestor 10 mg, Plentdil 5 mg, Controloc 40
mg, Alopurinol 100 mg.

Na kontrolnom pregledu nakon 3 tjedna subjektiv-
no se dobro osjeca, vrijednosti arterijskog tlaka su prosjec-
no 120/80 mmHg, kontrolni kreatinin 200 umol/l. Prepo-
rucena je postupna redukcija doze glukokortikoida.

Dva mjeseca nakon otpusta iz bolnice bolesnica se
ponovo hospitalizira zbog desnostrane bazalne pneumoni-
je. Klinicki tijek se komplicira razvojem ARDS-a. [z brisa
nosa izoliran je a HIN1 tako da se radilo o influenza pne-
umoniji. Usprkos primijenjenim intenzivnim mjerama li-
jecenja u Intenzivnoj jedinici nastupio je smrtni ishod.
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Najcesci uzrok zatajenja bubrezne funkcije u skle-
ordermiji je sklerodermijska bubrezna kriza koja se ¢e-
$¢e javljau bolesnika sa sistemskim oblikom bolesti dok
je u limitiranom obliku bolest iznimno rijetka (1-2%).
Osnovna karakteristika bolesti je naglo nastala maligna
hipertenzija. Patohistoloski radi se o proliferativnoj va-
skulopatiji koja nastaje zbog patoloske aktivacije RA-
AS-a. SBK se moze provocirati svim ¢imbenicima ko-
ji smanuju protok krvi kroz bubrege (nefrotoksicni lije-
kovi, dehidracija, sr¢ana dekompenzacija, aritmije) kao
i primjenom glukokortikodia pogotovo u ranoj fazi si-
stemske sklerodermije u dozi ve¢oj od 15 mg/dan.

Medu rjede uzroke ubrajamo ANCA pozitivne va-
skulitis kao i bolesti bubrega kod sindroma preklapanja
sklerodermije s drugi autoimunim bolestima te d-penici-
liaminom provociran membranski glomerulonefritis.

Do sada u literaturi nije opisan tubulointersticij-
ski nefritis udruzen sa sklerodermijom. U naSe bolesni-
ce se najvjerojatnije radilo o reakciji preosjetljivosti na
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lijek (moguc¢e NSAR) dok je manje vjerojatno da je bo-
lest manifestacija same sklerodermije.

Nase iskustvo potvrduje i naglasava vaznost pa-
zlijve evaluacije bolesnika sa sklerodermijom koji ra-
zviju akutno bubrezno zatajenje. lako je SBK najcesci
uzrok, ipak treba pomisljati i na druge rjede uzroke po-
glavito ako se radi o bolesnicima s limitiranim oblikom
bolesti u kojih je ova komplikacija bolesti mnogo rjeda
te ukoliko nemamo jasnih klinickih kriterija maligne hi-
pertenzije. Razmatranje druge moguce etiologije ne smi-
je naravno odgoditi promtno uvodenje ACE inhibitora
koji su osnovna terapijska mjera u SBK.

Primjena glukokortikoida moZze provocirati SBK
no u sluc¢ajevima u kojima je njihova primjena nuZzna,
kao u naSe bolesnice, istovremena primjena AT bloka-
tora i ACE inhibitora uz pazljivu kontrolu krvnog tlaka
se pokazala kao sigurna opcija.

Kljuéne rijeci: sklerodermija, akutna bubrezna
insuficijencija, tubulointersticijski nefritis
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JE LI HELICOBACTER PYLORI INFEKCIJA CIMBENIK RIZIKA
ZA TEZINU KLINICKE SLIKE U SUSTAVNOJ SKLEROZI?

IS HELICOBACTER PYLORI INFECTION A RISK FACTOR
FOR DISEASE SEVERITY IN SYSTEMIC SCLEROSIS?

Mislav Radi¢' ¢ Dusanka Martinovié¢ Kaliterna' ¢ Damir Bonacin?
Jadranka Morovié-Vergles® ¢ Josipa Radi¢* « Damir Fabijanié® ¢ Vedran Kovaéi¢?

Helicobacter pylori (H. pylori) infekcija je jedan
od mogucih okidaca sustavne skleroze (SSc). Trenutni
podaci o mogucoj ulozi H. pylori infekcije su nedostat-
ni. Cilj: svrha ovog istrazivanja je procijeniti u¢inak H.
pylori infekcije u bolesnika sa SSc. Metode: Cetrdeset i
dva Ssc bolesnika bez dispepti¢nih tegoba je bilo uklju-
¢eno u ovo istrazivanje - 26 je bilo H. pylori pozitivno
dok ih je 16 bilo H. pylori negativno temeljem inva-
zivnog testa. Ezofagogastroduodenoskopija je u¢injena
standardnom tehnikom. H. pylori infekcija je odrediva-
na histoloskom obradom bioptata sluznice, koji se uzi-
mao iz antruma zeluca (4 cm od pilorusa; dva uzorka)
1 korpusa Zeluca (dva uzorka). Tezinu klinic¢ke slike uz
koristenje klini¢kih i laboratorijskih parametara odredi-
vali smo temeljem tzv. Medsgerovog zbroja. Razina ak-
tivnosti osnovne bolesti odredivana je prema EUSTAR-
ovim (engl. European Scleroderma Trial and Reserch)
kriterijima, minimalnog trajanja SSc od 12 do 60 mje-
seci. Rezultati: ucestalost infekcije H. pylori u popu-
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laciji bolesnika sa Ssc je 62 %. Tezina koznih promje-
na, gastrointestinalnih i zglobnih promjena je razlicita
izmedu H. pylori pozitivnih i negativnih SSc bolesni-
ka (p<0,001 za kozne promjene, p=0,002 i p=0,03 za
gastrointestinalne odnosno zglobne promjene). Brzina
sedimentacije eritrocita je veéa u skupine H. pylori po-
zitivnih SSc bolesnika (p=0,002). Tezina klinicke sli-
ke prema Medsgerovom zbroja bila je visa u H. pylori
pozitivnih u odnosu na H. pylori negativne SSc bole-
snike (p<0,001).

Rezultati naseg istrazivanja upucéuju na to da H.
pylori infekcija korelira sa tezinom koznih, gastrointe-
stinalnih i zglobnih promjena u Ssc bolesnika. H. pylo-
ri pozitivni Ssc bolesnici su imali tezu klinicku sliku u
odnosu na H. pylori negativne. Stoga H. pylori infekci-
ja moze igrati odredenu ulogu u patogenezi Ssc i tako-
der moze dati neke prognosticke informacije.

Kljucne rijeci: sustavna skleroza, Helicobacter
pylori, aktivnost bolesti, tezina bolesti
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OSOBITOSTI KOSTANOG METABOLIZMA
U BOLESNIKA S MIJESANOM KOLAGENOZOM

BONE METABOLISM
IN MIXED CONNECTIVE TISSUE DISEASE

Jasminka Milas-Ahi¢' ¢ Vi$nja Prus' ¢ Roberta Visevi¢' ¢ lvana Mari¢' ¢ Drazen Bedekovié?

Bolesnici s mijesanom bolesti vezivnog tkiva
(MCTD) obi¢no su na dugogodisnjoj kortikosteroidnoj
sklonost razvoju osteoporoze. Nadalje, dodatni izazov
predstavlja odabir odgovarajuceg lijeCenja osteoporoze
kod ovih bolesnika, narocito onih sa smetnjama gutanja
ipromjenama u podruc¢ju gornjeg dijela gastrointestinal-
nog trakta koje su dio klinicke slike sistemske skleroze.
Cilj naseg rada bio je istraziti osobitosti kostanog me-
tabolizma u bolesnika s mijeSanom kolagenozom u ko-
jih dominira klini¢ka slika sistemske skleroze. [zmjeri-
li smo kostanu mineralnu gostoc¢u (BMD), te markere
kostane pregradnje u bolesnika s mijeSanom kolageno-
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zom, dominantno prema sistemskoj sklerozi. Rezultati
su pokazali smanjenu mineralnu gustoc¢u kosti (BMD)
u 1/3 bolesnika, te poviSene markere kostane razgrad-
nje Sto potvrduje povecanu sklonost razvoju osteoporo-
ze u nasih bolesnika na dugogodisnjoj krotikosteroidnoj
terapiji. Takvi bolesnici zbog specificne klinicke slike 1
pridruzenih tegoba Cesto ne mogu uzimati bisfosfonate
peroralno, te je potrebno razmotriti i druge nacine pri-
mjene lijekovima kao $to su teriparatide (Forteo) te novi
lijek denosumab (humano monoklonsko protutijelo za
RANKL) koji se mogu primjeniti parenteralno.

Kljucne rijeci: kostana mineralna gusto¢a, BMD,
MCTD
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Zavod za klinicku imunologiju i reumatologiju ¢ Klinika za unutarnje bolesti
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PET/CT U EVALUACHI VRUCICE NEPOZNATOG UZROKA
- BOLESNICA S VASKULITISOM VELIKIH KRVYNIH ZILA

PET/CT IN EVALUATION OF FEVER OF UNKNOWN CAUSE
- FEMALE PATIENT WITH GIANT VESSELS VASCULITIS

Ivan Padjen ¢ Dubravka Bosni¢ ¢ Mislav Cerovec ¢ Marko Baresi¢ ¢ Marija Bakula
Ljiljana Smiljani¢ ¢ Goran Sukara ¢ Miroslav Mayer ¢ Mirna Senti¢ ¢ Nada Cike$ ¢ Branimir Anié

Pozitronska emisijska tomografija (PET) s fluoro-
deoksiglukozom (FDG) integrirana s CT-om ima sve ve-
¢uulogu u evaluaciji vru¢ice nepoznatog uzroka (FUO).
FDG se pojacano nakuplja u malignim i upalnim stani-
cama, omogucavajuci detekciju velikog broja patoloskih
entiteta u sklopu diferencijalne dijagnoze FUO.

Prikazana je bolesnica u dobi od 72 godine koja
je upucena reumatologu zbog ¢etveromjeseéne anamne-
ze opce slabosti, vrucice do 38,3°C uz zimice i tresavi-
ce te gubitka na tezini od 7 kg uslijed inapetencije. Nije
bilo jasnog vodeceg simptoma infektivne bolesti. Bole-
snica nije bolovala od tezih kroni¢nih bolesti, uz iznim-
ku viSegodiSnje esencijalne arterijske hipertenzije. Uri-
nokulture u¢injene nedugo nakon pocetka tegoba bile su
pozitivne na E. coli te je provedena odgovarajuéa anti-
biotska terapija (negativan kontrolni nalaz). Bolesnica je
negirala slabost miSi¢a te suhocu o¢iju i usta. Takoder je
negirala tegobe klaudikacijske naravi koje bi se mogle
dovesti u vezu s gigantocelularnim arteritisom (GCA).
Zbog sumnje na okultnu neoplazmu bolesnica je tijekom
cetvrtog mjeseca bolesti hospitalizirana na onkoloskom
odjelu. U statusu je dominirao subfebrilitet uz prekordi-
jalni sistolicki Sum najbolje ¢ujan nad apeksom. Krvni
je tlak bio povisen 160/90 mmHg i jednak na obje ruke.
Ostali status bio je uredan. Provedena je Siroka obrada,
ukljucujuci Siroku paletu laboratorijskih testova i razli-
Cite slikovne tehnike (radioloske i scintigrafske). Labo-
ratorijski nalazi pokazali su mikrocitnu anemiju, izrazi-
to ubrzanu sedimentaciju eritrocita, povisen CRP i feri-
tin. Razina ukupnih serumskih proteina bila je normal-
na, medutim vrijednosti elektroforeze serumskih protei-
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na upucivale su na reakciju akutne faze. Seroloski testovi
za definirane upalne reumatske bolesti bili su uredni. Po-
kazatelji funkcije Stitnjace bili su u granicama normale.
Ehokardiografski je verificiran minimalni perikardijalni.
Scintigrafija skeleta pokazala je nespecifiéno nakupljanje
radiofarmaka u podrucju desnog kuka i desnog koljena.
Opisanom obradom nije utvrden moguci uzrok postojeéih
tegoba. Konzultiran je reumatolog te je indicirano isklju-
Cenje specificnog procesa i okultne maligne neoplazme.
Ucinjen PPD test bio je pozitivan, s induracijom od 1,5
cm u promjeru, a pozitivan je bio i kvantiferonski test. U
svrhu iskljucenja okultne neoplazme malignoma uc¢injen
je integrirani PET/CT, kojim je neo¢ekivano verificirano
difuzno pojacano nakupljanje FDG u podrucju velikih ar-
terija, ukljucujuéi uzlaznu, silaznu i abdominalnu aortu te
obje karotidne i potkljucne arterije (SUVmax 3,7). Osim
toga uoceno je difuzno blaze nakupljanje FDG u slezeni
te u kraljeznici, osobito u regijama Th12 i S2, bez defini-
ranog morfoloskog supstrata ili znacajki sekundarizama.
Biopsijom lijeve temporalne arterije verificiran je GCA.
U reumatoloskoj ambulanti provedeno je lijeCenje me-
tilprednizolonom i azatioprinom, uz suportivnu terapiju.
Na primjenu terapije doslo je do brzog povlacenja tego-
ba i poboljsanja laboratorijskih nalaza.

Vaskulitis velikih krvnih Zila ¢ini oko 17% svih
pojava FUO u bolesnika starijih od 50 godina, a GCA je
njegov najcesci oblik. PET/CT omogucuje njegovu dija-
gnozu, preciznu anatomsku lokalizaciju, a prema litera-
turnim podacima i prac¢enje aktivnosti bolesti.

Kljucne rijeci: vruc¢ica nepoznatog uzroka
(FUO), PET/CT, vaskulitis velikih krvnih zila
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WEGENEROVA GRANULOMATOZA LOKALIZIRANA
U GORNJEM RESPIRATORNOM TRAKTU - PRIKAZ BOLESNICE

WEGENER’S GRANULOMATOSIS
OF THE UPPER RESPIRATORY TRACT - A CASE REPORT

Marko Bares$i¢ ¢ Dubravka Bosni¢ ¢ Mislav Cerovec ¢ Mirna Sentié
Miroslav Mayer ¢ Lijiliana Smiljani¢ * Goran Sukara ¢ Marija Bakula
Ivan Padjen ¢ Nada Cike$ ¢ Branimir Ani¢

Wegenerova granulomatoza (WG) je nekrotizira-
juéi vaskulitis karakteriziran zahvacanjem srednje veli-
ke krvne Zile. Najc¢esce zahvacéeni dijelovi tijela su gor-
nji i donji respiratorni trakt i bubrezi. Zahvacanje pa-
ranazalnih sinusa nekotiziraju¢im granulomima pogo-
duje destrukciji okolnih struktura s posljedi¢nim defor-
macijama lica. Zahvaéanje donjeg respiratornog trakta
najcesc¢e ukljucuje pojavu radioloski karakteristi¢nih
nodularnih infiltrata razlicite veli¢ine. Bolest se moze
ocitovati zahvacanjem intersticija i pojavom izljevam,
a ponekad zaostaju kaviteti kao posljedica granulom-
ske upale. Medu najtezim posljedicama WG je oStece-
nje dusnika i subgloti¢na stenoza. Bubrezna slika bolesti
ukljucuje pojavu glomerulonefritisa najcesc¢e fokalnog
segmentalnog uz laboratorijske znakove renalne insu-
ficijencije. Bolest prate razli¢iti nespecifi¢ni simptomi
poput opce slabosti i malaksalosti, visoke temperature,
tjelesnog propadanja, pojacanog znojenja, polimijalgi-
ja/poliartralgija. Za vaskulitis je karakteristi¢na prisut-
nost antineutrofilnih citoplazmatskih protutijela (c-AN-
CA, protutijela na proteinazu-3). c-ANCA nisu patogno-
moni¢na za WG, no njihova prisutnost ima visoku pozi-
tivnu prediktivnu vrijednost. Lijek izbora za WG je ci-
klofosfamid, najc¢escée se lijeci primjenom kombinirane
imunosupresivne terapije.

Prikazujemo slucaj bolesnice u dobi od 72 godine
koja se nekoliko godina obradivala zbog postupne defor-
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macije lica te ucestalih upala sinusa pracenih periodima
febriliteta. Postupno je primijeéivala nastanak udubljenja
obraza, pojavu sedlastog nosa te promjene koze u smi-
slu upale i crvenila iznad zahvaéenih regija lica. Citavo
vrijeme u laboratorijskim nalazima prati se ubrzana SE
i povisen CRP. Visekratno je lijecena razlicitim vrsta-
ma antibiotika uz minimalno poboljsanje. Klinicka slika
defromacije lica je postupno progredirala. S obzirom na
prvenstveno koznu patologiju u pocetku je lijecena pod
dijagnozom Sweetovog sindroma - febrilne neutrofilne
dermatoze koja je histoloski potvrdena u bipoptatu koze
lica. Zbog perzistencije promjena usprkos terapiji uci-
njena je reevaluacija. Scintigrafski nalaz upucivao je na
patolosko nakupljanje tehnecija izolirano u podrucju li-
ca, a ponovljeni PHD nalaz govorio je u prilog granulo-
matozne nekazeozne upale. Uz pozitivan nalaz c-ANCA
zakljuc€eno je da se radi o WG lokaliziranoj u gornjem
diSnom traktu (bez promjena na plu¢ima i bubrezima).
Bolesnica je lije¢ena antibioticima (sekundarna infekci-
ja) te kombinacijom glukokortikoida i ciklofosfamida.
Uz primijenjenu terapiju dolazi do normalizacije upal-
nih parametara, normalizacije temperature te postupne
sanacije koznih promjena na licu. Bolesnica je nastavi-
la ambulantne kontrole, te je na stabilnim dozama glu-
kokortikoida i ciklofosfamida.

Kljuéne rijeci: Wegenerova granulomatoza, de-
strukcija tkiva, glukokortikoidi, ciklofosfamid.
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DIJAGNOSTICKI | TERAPIJSKI 1IZAZOVI U BOLESNICE S DEMIJELINIZACIJOM
MOZGA | CITOMEGALOVIRUSNOM INFEKCIJOM - PRIKAZ BOLESNICE

DIAGNOSTIC AND THERAPEUTIC CHALLENGES IN PATIENT WITH CEREBRAL
DEMYELINATION AND CYTOMEGALOVIRUS INFECTION - A CASE REPORT

Nikolina Ljubic¢i¢ Markovi¢' ¢ Biserka Kovaé? ¢ Biljana Bunjevac Horvatié?

Bolesnica u dobi od 45 godina zaprimljena je na
Odjel za neurologiju u ozujku 2011. godine zbog pro-
lazne slabosti o$trine vida. 2009. godine obradivana je
zbog prolaznih vertiginoznih smetnji, magnetskom re-
zonancom (MR) mozga verificirane su zone demijeli-
nizacije otvorene etiologije; tada nije bila sklona prepo-
ruc¢enoj lumbalnoj punkciji. Unazad godinu dana osjeca
se umornije, uz povremene bolove u lijevoj peti i vrat-
noj kraljeznici.

Neposredno po prijemu i tijekom cijele hospitali-
zacije bolesnica je klinicki neupadljiva, urednog neuro-
loskog i oftalmoloskog statusa, uz entezitis lijeve pete.

Ucinjenom dijagnostickom obradom nadeni su
umjereno poviseni upalni biljezi (SE 43, CRP 23), rela-
tivna limfocitoza, laboratorijski znakovi prolaznog jetre-
nog i misi¢nog ostecenja, povisen B2 mikroglobulin uz
prvotno monoklonalnu, a u kontrolnim nalazima oligo-
klonalnu gamapatiju, grani¢no povisen omjer lakih la-
naca u serumu i uredan omjer u urinu. Verificirana je i
povisena angiotenzin konvertaza (ACE) u serumu (68-
133), pozitivan CCP (41-21), u prvom nalazu pozitivna,
a potom negativna kardiolipinska antitijela.

Pra¢enjem dinamike titra u parnom serumu doka-
zana je akutna citomegalovirusna infekcija, no bez po-
tvrde afekcije sredidnjeg ZivEanog sustava (SZS) istim
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virusom. Analizom likvora nadena je blaga pleocitoza
(limfocitoza), uz intratekalnu sintezu imunoglobulina G
(IgG) 1 pozitivne oligoklonalne vrpce.

Nalaz vidnog polja i vidnih evociranih potencijala
je uredan, a nalaz MR-a mozga je stacionaran i za sada
neuvjerljiv za potvrdu primarne neuroloske bolesti.

Ucinjenom dodatnom hematoloskom obradom
(citoloska punkcija koStane srzi uz imunofenotipizaciju)
nema sigurnih pokazatelja maligne limfoproliferativne
bolesti. Tumacenje patoloskih imunoloskih nalaza, kao
i njihova korelacija sa promjenama SZS-a, oteZano je
zbog vjerojatne oligoklonalne (poliklonalne) aktivacije
B limfocita samim citomegalovirusom, a takoder nema
niti dovoljno elemenata za dijagnozu sarkoidoze.

Kontrolnim laboratorijskim pracenjem doslo je
normalizacije upalnih biljega i osnovnih biokemijskih
nalaza. Obzirom na dobar klini¢ki status bolesnice, jo$
uvijek nejasnu etiologiju demijelinizacijskih promjena
i prisutnu akutnu virusnu infekciju, za sada se nismo
odlu¢ili za diferentnu (imunosupresivnu) terapiju. Uz
primjenjenu fizikalnu terapiju i protuupalne doze ne-
steroidnih antireumatika, doslo je do znacajne regresi-
je entezitisa.

Kljucne rijeci: demijelinizacija mozga, citome-
galovirusna infekcija, prikaz bolesnika
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IDIOPATSKI EOZINOFILNI PLEURALNI IZLJEV - PRIKAZ BOLESNIKA
IDIOPATIC EOSINOPHYLIC PLEURAL EFFUSION - A CASE REPORT

Josko Mitrovi¢ ¢ Jadranka Morovi¢-Vergles

Eozinofilni pleuralni izljev (EPI) ubrajamo u
skupinu eksudativnih izljeva, a oznacava ga prisustvo
od najmanje10 % eozinofilnih granulocita u pleuralnoj
tekucdini.

Patogeneza EPI nije u potpunosti razjasnjena.
Dosadasnja istrazivanja upucuju da se radi o nespeci-
fi¢noj upali s umnozenim eozinofilima u vezivnom tki-
vu, povecanom koncentracijom upalnih citokina (pose-
bice interleukin 3 (IL-3) i interleukin 5 (IL-5)) i pove-
¢anom ekspresijom adhezijskih molekula (VCAM-1).
Najcesc¢i uzroci EPI su infekcije, postkiruska i post tra-
umatskih stanja, maligne bolesti, hipersenzitivnost, si-
stemske autoimune bolesti, sr¢ana dekompenzacija, ci-
roza jetre, pluéna embolija i azbestoza. Od sistemskih
autoimunih bolesti, eozinofilni pleuralni izljev opisan je
u bolesnika sa sistemskim eritemskim lupusom, reuma-
toidnim artritisom, sistemskom sklerozom i polimiozi-
tisom te u bolesnika sa sistemskim vaskulitisima. EPI
moze biti prisutan prije pojave drugih simptoma i zna-
kova autoimune bolesti. Prema dosadasnjim istraziva-
njima u 14 do 25 % bolesnika uzroci EPI ostaju nepo-
znati i tada EPI nazivamo idiopatskim.
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Lijecenje EPI zasniva se na lijeCenju primarne
bolesti, a u idiopatskom obliku dobar odgovor postize
se primjenom glukokortikoida.

U radu smo prikazali dvadesetsedmogodisnjeg bo-
lesnika koji je primljen u bolnicu zbog subfebrilnosti, pro-
grediraju¢e zaduhe, suhog kaslja i bolova u prsistu. U la-
boratorijskim nalazima utvrdeni su poviseni reaktanti akut-
ne faze upale (CRP, sedimetacija eritrocita), leukocitoza s
umjereno povisenim neutrofilnim granulocitima i eozino-
filima. Na radioloskoj snimci srca i plu¢a utvrden je lijevo-
strani pleuralni izljev do visine VI rebra, a UZV pregledom
perikardijalni izljev. Pleuralnoi izljev je imao karakteristi-
ke eksudata, a citoloskim pregledom utvrden je eozinofini
tip izljeva. Dijagnosti¢kom obradom iskljucene su zarazne
bolesti (ukljucujuci i TBC), limfoproliferativne i maligne
bolesti te sistemske bolesti vezivnog tkiva. Dijagnosticiran
je idiopatski eozinofilni pleuralni izljev. Na primjenjene
glukokortikoide (metilprednizolon u dozi od 1 mg/kg TT)
postignuto je izlijecenje, a tijekom daljnjeg pracenja kroz
Cetiri godine bolesnik nije imao recidiva bolesti.

Kljuéne rije¢i: idiopatski eozinofilni pleuralni iz-
ljev, eozinofilija, autoimune bolesti, glukokortikoidi
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HEMOFAGOCITNA LIMFOHISTIOCITOZA (HEMOFAGOCITNI SINDROM)
- PRIKAZ BOLESNIKA

HEMOFAGOCITIC LYMPHOHYSTIOCITOSIS (HEMOFAGOCITIC SYNDROME)
- A CASE REPORT

Goran Sukara * Dubravka Bosni¢ * Ljiliana Smiljani¢ ¢ Marija Bakula ¢ lvan Padjen
Mislav Cerovec ¢ Marko Baresi¢ ¢ Miroslav Mayer ¢ Mirna Senti¢ ¢+ Nada Cikes ¢ Branimir Anié

Prikazan je bolesnik u dobi od 29 godina koje-
mu je 2 godine ranije postavljena dijagnoza EBV in-
duciranog hemofagocitnog sindroma (HLH). Rijec je o
bolesniku sa zanimljivom povijesti bolesti - ve¢ u dje-
tinjstvu imao herpes zoster nakon preboljelih vodenih
kozica. U 21. godini imao slabost i parestezije donjih
udova. Opseznom obradom potvrdena je demijelinizi-
rajuéa bolest SZS koja je povezana s dokazanom kro-
ni¢nom infekcijom EB virusom. Lijecen je glukokorti-
koidima (GK) na Sto dolazi do remisije bolest. Od ta-
da u vise navrata dolazi do relapsa neuroloskih tegoba
koje se na terapiju visokim dozama GK povlace. U 27
godini Zivota ponovno se razvijaji neuroloski simptomi
uz klinicke i laboratorijske znakove miozitisa te produ-
ljen febrilitet, hepatosplenomegaliju, hipofibrinogene-
miju, hipertrigliceridemiju i povisen feritin. Postavljena
je sumnja na HLH induciran kroni¢nom EBV infekci-
jom (EBV-DNA u likvoru i krvi). Provedena je terapi-
ja visokim dozama GK uz ganciklovir na $to dolazi do
poboljsanja klinickog stanja bolesnika. Nekoliko mje-
seci kasnije uz smanjenje doze GK dolazi do ponovnog
relapsa bolesti s klinickim i laboratorijskim znakovima
meningoencefalitisa, miozitisa, mioperikarditisa, hepa-
titisa, citopenije. Postavljena je dijagnoza HLH i u te-
rapiju je uz visoke doze GK uveden ciklosporin (CsA)
na $to ponovno dolazi do regresija tegoba. Uskoro suu
terapiju uvedeni i intravenski imunoglobulini (IVIG).
Od tada je bolesnik u viSe navrata hospitaliziran zbog
sepse. Razvila se i teska osteoporoza s kompresivnim
frakturama Th12-L4 i frakturom sternuma. Smanjenje
doze GK ubrzo je dovelo do teskog recidiva bolesti s
razvojem visokog febriliteta, tetrapareze, pancitopeni-
je te drugih klinickih i laboratorijskih obiljezja HLH
uz razvoj epistakse i apscesa u desnoj aksili. LijeCen
je antibioticima, visokim dozama IVIG i transfuzija-
ma eritrocita. Na uvodenje visokih doza GK klini¢ki
se oporavlja, postaje afebrilan i dolazi do stabilizacije
hematoloskih parametara. Intenzivnom fizikalnom te-
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rapijom bolesnik se uspijeva vertikalizirati. S obzirom
na ozbiljne Zivotno ugrozavajuée nuspojave imunosu-
presivne terapije ali i redovitog recidiva osnovne bo-
lesti na smanjenje iste u bolesnika je tijekom posljed-
nje hospitalizacije razmotrena moguénost transplanta-
cije kostane srzi.

Hemofagocitna limfohistiocitoza (HLH) je vr-
lo rijedak, Cesto neprepoznat, Zivotno ugrozavajuci hi-
perinflamatorni sindrom. HLH je posljedica urodenog
ili steCenog defekta NK-stanica i citotoksi¢nih limfoci-
ta T. Razlikujemo primarnu (hereditarnu) i sekundar-
nu (ste¢enu) HLH. Primarni HLH je autosomno-rece-
sivna ili x-vezana bolest. Dijeli se na obiteljski HLH i
HLH u sklopu razlic¢itih prirodenih sindroma imunode-
ficijencije. U pravilu se oCituje u 1. godini zivota. Ra-
zliciti infektivni agensi najcesci su inicijatori steCenog
HLH (sindrom aktivacije makrofaga - MAS) - osobito
Cesto herpes virusi (najées¢e EBV i CMV), a liSmani-
je su najceséi ne-virusni uzrocnici. Etiologija stecene
HLH nije razjasnjena. Pretpostavlja se da su u nastaku
imunoloskog defekta vazni ¢imbenici virulencije poje-
dinih mikroorganizama, hipercitokinemija i genetska
sklonost. Imunoloski sustav u HLH ne moze adekvatno
odgovoriti na neke infektivne ili druge antigene. Imu-
noloski odgovor je jako stimuliran ali neefikasan. Uz
snaznu aktivaciju/akumulaciju limfocita T i histiocita
izrazena je visoka razina citokina - INF-y, TNF-a, IL-
6, IL-8, IL-10, IL-12 i IL-18. Infiltracija tkiva aktivira-
nim limfocitima i histiocitima, uz hemofagozitozu i hi-
percitokinemiju uzrokuje tipi¢an hiperinflamatorni fe-
notip sindroma. ObiljeZavaju ga poviSena temperatura,
hepatosplenomegalija, citopenije, hipertrigliceridemija
1 hipofibrinogenemija, hiperferitinemija, poviSena razi-
na s IL-2R (sCD25), odsutna/smanjena aktivnost NK
stanica i hemofagocitoza. Da bi se postavila dijagnoza
HLH potrebno je 5/8 kriterija. Rjede se pojavljuju neu-
roloski simptomi, promjene na kozi te limfadenopatija.
HLH se iz viSe razloga ne prepoznaje ili se dijagnoza
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postavlja kasno. Glavni problem je u tome $to HLH ini-
cijalno nalikuje na obi¢nu infekciju te se puno vremena
utrosi na dokazivanje infekcije i produljenu antibiotsku
terapiju. Kada se infekcija kao uzrok produljenog febri-
litetra iskljuci, ¢esto se diferencijalno dijagnosticki ne
razmislja o HLH ve¢ o drugim sli¢nim stanjima kao Sto
su akutna leukemija, mijelodisplasti¢ni sindromi, meta-
bolicke bolesti ili histiocitoza Langerhansovih stanica
u djece. Stoga je vazno u bolesnika s produzenom po-
viSenom temperaturom koja ne reagira na antibiotsku
terapiju (hepatosplenomegaliju i citopenije) razmotriti
dijagnozu HLH. Nazalost, sama hemofagocitoza u po-
Cetku Cesto izostaje §to je jedan od razloga zasto se dija-
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gnoza zanemaruje. Prognoza osoba s nelijecenom HLH
je nepovoljna i brzo zavr§ava smréu u svih hereditarnih
i u vecine stecenih slucajeva bolesti. Stoga je vazno na
vrijeme postaviti dijagnozu HLH i pravodobno zapoceti
terapiju. U terapiji se prema razli¢itim protokolima pri-
mjenjuju GK, CsA, etoposid, IVIG i antitimocitni glo-
bulin. Ovakva terapija moze znacajno produziti zivot
bolesnika s primarnom HLH dok u osoba sa sekundar-
nom HLH moze dovesti i do izljecenja. U bolesnika s
primarnim HLH jedina mogucnost izljecenja jest tran-
splantacija krvotvornih mati¢nih stanica.

Kljucéne rijeci: hemofagocitna limfohistiocitoza
(hemofagocitni sindrom), prikaz bolesnika
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OSTEITIS MANDIBULE U SKLOPU SINDROMA SAPHO - PRIKAZ BOLESNIKA
OSTEITIS MANDIBULAE IN SAPHO SYNDROME - A CASE REPORT

Dubravka Bosni¢' ¢ Ivan Padjen' ¢ Mislav Cerovec' ¢ Josip Bioci¢? ¢ lvica Luksié?
Kristina Potocki® ¢ Marko Baresi¢' ¢ Marija Bakula' # Ljiljana Smiljani¢' ® Goran Sukara'’
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Sindrom SAPHO (sinovitis, akne, pustuloza, hi-
perostoza, osteitis) vrlo je rijedak oblik seronegativne
spondiloartropatije. Osteitis je naj¢es¢a kostana lezija, a
od koznih lezija naj¢esce su akne i palmoplantarna pu-
stuloza. Sindrom se pojavljuje u bilo kojoj zivotnoj do-
bi, a naj¢esée u djece i mladih odraslih.

Prikazan je bolesnik u dobi od 16 godina s dvo-
godisSnjom anamnezom konglobatnih akni na ledima
koji je upucen reumatologu zbog bolne otekline u po-
druc¢ju desnog ugla mandibule i desnog preaurikularnog
podrucja u trajanju od 3 mjeseca. Bolesnik je tijekom 2
godine dermatoloski lije¢en nizom antibiotika. U krat-
kom razdoblju lijecen je izotretinoinom, no njegova je
primjena obustavljena zbog artralgija koje se od tada po-
vremeno pojavljuju, no bez oticanja zglobova. Stoma-
toloski je ucinjena alveotomija donjeg desnog umnjaka
ali nije pronadena gnojna kolekcija. Potom je provede-
na terapija metronidazolom, klindamicinom i ibuprofe-
nom uz prolazne znakove klinicke regresije. Pri prvom
reumatoloskom pregledu isticala se jasna asimetrija li-
ca s induriranom oteklinom desne mandibularne regije
uz angulus i umjerena obostrana submandibularna lim-
fadenopatija. Na kozi leda bio je prisutan veci broj kon-
globatnih akni. Ostali status bio je neupadljiv. Zabilje-
zeni su poviseni upalni parametri - SE, CRP i serum-
ski fibrinogen. Ostali nalazi Siroke laboratorijske obra-
de bili su uglavnom uredni. Uocena je blaza leukocito-
za 1 proteinurija koji su pripisani opc¢oj upalnoj reakci-
ji. Radiogram mandibule i desnog temporomandibular-
nog zgloba pokazao je oteklinu mekih Cesti i razrjede-
nu kostanu strukturu u podruéju ugla desne mandibule
uz pitanje kroni¢nog upalnog procesa sa sekundarnom
endostozom. Scintigrafija kosti pokazala je intenzivno
patolosko nakupljanje radiofarmaka te je postavljena je
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sumnja na osteomijelitis mandibule i uvedena terapija
intravenskim klindamicinom i kristalnim penicilinom,
a bol je kontrolirana indometacinom. Nakon tjedan da-
na antibiotskog lijeCenja uocena je djelomicna regresi-
ja fizikalnog nalaza, a uoceno je snizenje upalnih para-
metara. Postavljena je sumnja na sindrom SAPHO te su
iz terapije iskljuCeni antibiotici. Jednokratno je primije-
njen pamidronat u infuziji uz preporuku daljnjeg pero-
ralnog uzimanja sulfasalazina i indometacina. Magnet-
ska rezonancija mandibule u¢injena mjesec dana kasni-
je pokazala je endostoti¢no promijenjenu Citavu desnu
granu mandibule, heterogenog intenziteta signala koji
je najveéim dijelom hipointenzivan na T1 i T2 mjere-
nim snimkama. Primjenom kontrasta uocena je tek mi-
nimalna imbibicija u podrucju okolne zone edema me-
kog tkiva. Navedeno ide u prilog dijagnozi osteitisa u
sklopu sindroma SAPHO. Indicirana je histoloska veri-
fikacija ustanovljenih promjena, $to je bolesnik odbio.
Nakon 3 mjeseca uoceno je potpuno povlacenje tego-
ba uz uredan fizikalni nalaz i normalizaciju laboratorij-
skih parametara. Ponovljena je jednokratna infuzija pa-
midronata uz preporuku nastavka dotadasnje peroralne
terapije. lako je izostala histoloska potvrda dijagnoze,
dijagnoza sindroma SAPHO u podrucju mandibule se
¢ini posve opravdanom.

Mandibula je zahvacéena u 10 % bolesnika sa sin-
dromom SAPHO. Dijagnoza se postavlja na temelju kli-
nicke slike, scintigrafije skeleta i radioloskih metoda,
dok laboratorijski parametri nisu pouzdani. Postavlja-
nje dijagnoze otezavaju Siroka diferencijalna dijagno-
za, atipicna lokacija koStanih promjena i postupan ra-
zvoj klinicke slike.

Kljuéne rijeci: sindrom SAPHO, osteitis mandi-
bule, seronegativne spondiloartropatije

Reumatizam 2011. ¢ 58(2)



SAZETAK ABSTRACT

'Klinika za reumatske bolesti i rehabilitaciju
Referentni centar MZSS RH za reumatoidni artritis
Kliniéki bolni¢ki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 « 10000 Zagreb
2Poliklinika “K-Centar” * Vrbik 8a ¢+ 10000 Zagreb

CHARCOTOVA NEUROARTROPATIJA - PRIKAZ BOLESNIKA
CHARCOT NEUROARTHROPATHY - A CASE REPORT

Iva Zagar' * Durdica Babié-Nagli¢' ¢ Bozidar Curkovi¢'
Nadica Laktasi¢-Zerjavi¢' * Porin Peri¢' ¢ Diana Besié?

Secerna bolest na vide na¢ina moze aficirati vezivno
tkivo i lokomotorni sustav. Jedna od rjedih komplikacija je
Charcotov zglob ili neuropatska osteoartropatija koja ¢esto
ostaje neprepoznata ili se postavlja kriva dijagnoza. Bolest
se ve¢inom javlja kod lose regulirane glikemije, inzulin ovi-
snog diabetesa uz ranije poznatu senzomotornu neuropati-
ju. Klinicka slika moze nalikovati celulitisu, osteomijeliti-
su, tranzitornoj osteoporozi ili drugim stanjima, a kod sva-
kog bolesnika se moze prezentirati na drugaciji nacin. Di-
jagnoza Charcotove artropatije se postavlja na temelju kli-
nicke slike te uz pomo¢ slikovnih metoda kao sto su RTG,
MR, PET-CT, scintigrafija, Doppler ultrazvuk.

Lijecenje je najcesc¢e konzervativno - imobilizaci-
jom ili u uznapredovalim slucajevima kirurskom stabili-
zacijom, te antiresorptivnom terapijom bisfosfonatima.

Prikazan je bolesnik u dobi od 45 godina, koji se
prvi puta javlja na pregled reumatologu zbog 6-mjesec-
nog trajanja tegoba sa strane lijevog stopala i gleznja.
Anamnesticki se doznaje da unazad 6 godina boluje od
Secerne bolesti tipa 11, lijecene oralnim hipoglikemicima.
Od nuspojava diabetesa navodi zamrznuto rame i spolnu
disfunkciju. U travnju 2010. nakon minimalne traume
(distorzija gleznja), dolazi do razvoja crvenila i otekli-
ne cijelog lijevog stopala. Tada se u laboratorijskim na-
lazima biljeze poviSene vrijednosti upalnih parametara
(SE 50, CRP 46,2). Zbog sumnje na celulitis provodi se
antibiotska terapija azitromicinom kroz tri dana, ali bez
ucinka. Slijedecih 6 mjeseci dolazi do postupne progre-
sije tegoba i gubitka funkcije gleznja i stopala.

Pri klinickom pregledu bolesnika izdvajaju se:
otezan hod uz pomo¢ jedne podlakatne Stake. Lijevo
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stopalo: difuzna oteklina dorzuma stopala i lijevog gle-
znja, ne nalazi se crvenila ili koznih promjena, kretnje
gleznjem bolno limitirane. Vlastiti refleksi i osjet ured-
ni. Ostali lokomotorni status uredan.

Iz opéeg statusa izdvajamo: RR 130/80 mmHg,
puls 80/min. kardiopulmonalno kompenziran. Funkcije
uredne. Laboratorijski nalazi u¢injeni neposredno prije
pregleda pokazuju uredne vrijednosti upalnih parameta-
ra, SE 11, CRP 0,4, GUK 7,2. Bolesnik se nakon pregle-
da upucuje na daljnju dijagosticku obradu. Na u¢injenim
RTG snimkama stopala vidljive su uznapredovale destruk-
tivne promjene u smislu subluksacija i kostanih fragmen-
tacija lijevog stopala, $to upucuje na stadij I1I Charcotove
neuroartropatije. Scintigrafski nalaz pokazuje intenzivno
patolosko nakupljanje u sve tri faze nakupljanja. Nalaz
EMNG-a donjih ekstremiteta ukazuje na kroni¢nu leziju
korjena L5-S1, bez znakova neuropatije ili radikulopati-
je. Ucinjeni su nalazi markera koStane pregradnje (oste-
okalcin 1 beta crosslaps), koji su 6 mjeseci nakon pocet-
ka tegoba bili ispod referentnih vrijednosti.

Zbog dugog vremenskog perioda trajanja simpto-
ma 1 niskih vrijednosti markera kostane pregradnje ni-
je zapoceta terapija bisfosfonatima. Bolesnik je upucen
ortopedu koji indicira operativni zahvat.

Svrha ovog prikaza bolesnika je naglasiti vaznost
prepoznavanja Charcotove artropatije jer Cesto ostaje
neprepoznata, a nelijeCena dovodi do opseznih kosta-
nih destrukcija, patoloskih fraktura ili onesposobljava-
jucih deformacija ekstremiteta.

Kljucéne rijeci: Charcotova neuroarthropatija, di-
abetes mellitus
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RAZNE REUMATSKE BOLESTI U BOLESNIKA
S POREMECAJEM TEMPOROMANDIBULARNOG ZGLOBA

VARIOUS RHEUMATIC DISEASES IN PATIENTS
WITH TEMPOROMANDIBULAR JOINT DISORDER

Tomislav Badel' * Ladislav Krapac? ¢ Miljenko Marotti®
Jadranka Keros® ¢ Davorka Rosi¢® ¢ Josipa Kern®

Svrha istrazivanja je istraziti s kakvim klinickim
i radioloskim znacajkama je udio bolesnika s reumato-
loskim bolestima unutar bolesnika s poremecajem tem-
poromandibularnog zgloba (TMZ-a).

Od sije¢nja 2001. do veljace 2011. konsekutivno
je pregledano 214 bolesnika sa klini¢kim znakovima i
simptomima poremec¢ajem TMZ-a u ambulanti specijali-
ste stomatoloske protetike. Temeljem klini¢kih znakova
i simptoma (bol, ograniceno otvaranje usta, skljocanje
i/ili krepitacija u zglobu) postavljena je definitivna di-
jagnoza snimanjem TMZ-a magnetskom rezonancijom.
Multidisciplinarnom suradnjom diferencirani su bolesni-
ci (10 bolesnika prosjecne dobi 49,6 godina i rasponom
od 12 do 78 godina) s razli¢itim reumatskim bolestima,
a kojima simptomatologija ukljuc¢uje i TMZ. Glavnina
bolesnica imala je dijagnoze anterionog pomaka zglob-
nog diska sa ili bez popratnih degenerativnih promjena
te bolesnici s primarno osteoartritisom TMZ-a, ukupno
204 bolesnika, prosje¢ne dobi 39,4 godina (raspon 12-
82 godine) i od njih 33 % muskoga spola.

Udio bolesnika s reumatskim bolestima unutar
skupine bolesnika s poremecajem TMZ-a je bio vezan
zarazvitak suradnje s reumatolosko-fizijatrijskom sluz-
bom. U period od 2001. do 2006. nije bilo zabiljezeno
takvih bolesnika. U kasnijem periodu pet bolesnika do-
$ao je iz reumatoloske ambulante, po dvoje je doslo iz
ambulante polivalentnog stomatologa i oralnog kirur-
ga, a jednu je bolesnicu preporucio specijalista dental-
ne patologije. Najmlada bolesnica (12 godina) imala je
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juvenilni reumatoidni artritis s bilateralnom artralgijom,
ali 1 bez specifi¢ne radioloske promjene TMZ-a. Jedna
je bolesnica zbog izostanka naknadne kontrole ostala s
suspektnom dijagnozom Sjérgenovog sindroma. Jo$ dvi-
je bolesnice imale su potvrdenu dijagnozu Sjérgenovog
sindroma, ali smo jedna je imala korespondirajuci radi-
oloski nalaz TMZ-a (pomak diska, upalni eksudat, de-
generativne promjene). Dvije bolesnice su imale ankilo-
zantni spondilitis, od toga jedna s nespecificnim degene-
rativnim promjenama i hipertroficnim diskom TMZ-a, a
druga s izraZzenim degenerativnim promjenama u jedno
i eksudatom s pomakom diska u drugom TMZ-u. Preo-
stale Cetiri bolesnice s reumatoidnim artritisom imale su
ili pomak diska ili degenerativne promjene TMZ-a. Pro-
sjecna bol u TMZ-u na vizualno-analognoj skali (VAS
0-10, 0 bez bolova, 10 najjaca bol) je bila 6,67, u ras-
ponu od 3 do 10. Za razliku od njih, bolesnici s osteoar-
tritisom 1/ili pomakom diska TMZ-a su imali prosjecni
intenzitet boli u TMZ-u 6, s rasponom od 1 do 10. Za-
kljucak: reumatske bolesti mogu zahvatiti, poput osta-
lih zglobova, i TMZ, §to podrazumjeva i poremecéenost
zvacénog sustava, pri cemu je bol najdominatniji simp-
tom. Za orofacijalnu regiju specifi¢an je Sjorgenovog
sindrom, jer primarno ga karakterizira simtomatologija
usne Supljine (kserostomija). Pokazalo se je da radiolos-
ka dijagnostika, bez obzira $to je magnetska rezonanci-
ja dijagnosticki zlatni standard, ne treba korespondirati
s intenziteom atralgije. Degenerativne promjene u smi-
slu osteoartritisa te pomak diska redovito su uzrok ar-
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tralgije i drugih simptoma TMZ-a u glavnine bolesnika
bez komponente reumatske bolesti (njih 214), Sto je i
meduspecijalistickom suradnjom potvrdeno te naknad-
ni kontrolama.

Prospektivna unicentri¢na studija pokazala je udio
bolesnika s reumatoidnim obiljezjima poremecaja TMZ-
a u samo 4,9 % bolesnika tijekom desetogodisnjeg tra-
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janja. Pracenje bolesnika je kontinuirano, ali je jo§ ne-
moguce raditi usporedbe u segementu postizanja terapij-
skog ucinka i prognoze izlijecenja zbog malog odmaka
od vremena zadnje po redu pregledanih bolesnika.

Kljuéne rijeci: temporomandibularni zglob, po-
mak zglobnog diska, osteoartritis, reumatske bolesti,
Sjorgenov sindrom, magnetska rezonancija
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UCESTALOST KOZNIH BOLESTI U FIZIJATRIJSKOJ AMBULANTI
SKIN DISEASES FREQUENCY IN PHYSIATRIC OUTPATIENT CLINIC

Davorin Saki¢' ¢ Dubravka Andrlon Bugi¢' + Vjekoslava Amerl Saki¢?

Kozne bolesti vazan su dijagnosticki pokazatelj za
pojedine reumatske bolesti npr. psorijaticke eflorescence
za psorijaticni artritis ili vezikule kod herpes zostera, a Ce-
sto su i ograniCavaju¢i faktor za primjenu fizikalne terapi-
je. Ukoliko su promjene na kozi vezane uz neki sindrom
(kompleksni regionalni bolni sindrom), ili bolest (crveni-
lo u urickom artritisu) ovdje nisu navedene. U ovoj uspo-
rednoj studiji navedene su manifestne kozne bolesti pre-
ma ukupnom broju bolesnika pregledanih tijekom 2005. i
2010. godine u jednoj fizijatrijskoj ambulanti KB Dubrava.
U 2005. godini od 2767 ambulantih bolesnika u 123 prvi

autor je uz pomo¢ dermatologa identificirao 15 koznih bo-
lesti, a u 2010. godini od 2571 u 126 po istim kriterijima.
Zanimala nas je apsolutna i relativna razlika ucestalosti na-
vedenih 15 koznih bolesti 2005. 1 2010. godine.

Ukupno je kod 123 ili kod 4,45 % ambulantno pre-
gledanih bolesnika 2005. godine, te kod 126 ili 4,90 %
dijagnosticirana kozna bolest 2010. godine. Najveca
apsolutna razlika je 3, a relativna 1,88 %, a najmanja 1
ili 0,43 %, te stoga mozemo zakljuciti da uocene razli-
ke nisu znacajne.

Kljucéne rijeci: kozne bolesti, fizijatar, pregledi

Tablica. Uéestalost koznih bolesti
Table. Frequency of skin diseases

Kozna bolest 2005. 2010. Razlika
Psoriasis vulgaris 26 21,14% 29 23,02% 3 -1,88%
Celulitis 19 15,45% 20 15,87% 1 -0,43%
Herpes zoster 11 8,94 % 10 7,94% -1 1,01%
Dermatitis alergica 10 8,13% 9 7,14% -1 0,99%
Ulcus decubitalis 9 7.32% 11 8,73% 2 -1,41%
Herpes simplex 8 6,50% 10 7,94% 2 -1,43%
Vitiligo 7 5,69% 5 3,97% 2 1,72%
Dermatitis saeborhoica 6 4,88% 5 397% -1 0,91%
Nevus flameus 6 4,88% 5 3,97% -1 091%
Dermatitis simplex 5 4,07% 7  556% 1 -1,49%
Keratosis actinica 4  3,25% 3 2,38% -1 0,87%
Rosacea 4  3,25% 3 2,38% -1 0,87%
Erythema nodosum 3 2,44% 2 1,59% -1 0,85%
Lupus erythematosus 3 2,44% 4  3,17% 1 -0,74%
Exanthema toxoalergica 2 1,63% 3 2,38% 1 -0,75%
Ukupno 123 100,00% 126 100,00%
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USLUGA FIZIKALNE MEDICINE | REHABILITACIJE
U JAVNIM | PRIVATNIM USTANOVAMA

PHYSICAL MEDICINE AND REHABILITATION SERVICE
IN PUBLIC AND PRIVATE INSTITUTIONS

Vedrana Muzi¢' ¢ Endi Radovié? ¢ Aida Filip¢i¢® ¢ Dubravka Blazevié¢-Sudarevié¢® ¢ Mirka Jaksi¢?

Provedeno je istrazivanje na ukupno 240 ispitani-
ka, nasumi¢nim odabirom po 120 ispitanika u javnim i
privatnim ustanovama koje provode djelatnost fizikalne
medicine i rehabilitacije. Cilj je istrazivanja bio utvrdi-
ti razlike u kvaliteti usluge i zadovoljstvu bolesnika iz-
medu javnih i privatnih ustanova s djelatnosc¢u fizikal-
ne medicine i rehabilitacije. Ispitivala se kvaliteta uslu-
ge na svim razinama, a diferencirane segmente su Cinili:
prijem, lije¢nik, medicinska sestra, fizioterapeut, tehnic-
ka opremljenost, uredenje interijera, organizacija rada,
ukupna kvaliteta usluge i cijena. Odrasli ispitanici oba
spola, ispunjavali su posebno dizajniran upitnik koji se
sastojao od 22 pitanja. Pitanja su po svojim odlikama
bila kvantitativna, kvalitativna, te otvorenog i zatvore-
nog tipa. U vedini pitanja, odgovori su predvidali jed-
nu od pet ponudenih opcija prema skali rangiranja, a u
ostalima su se odgovori grupirali u povezane cijeline.
Rezultati istrazivanja pokazuju kako mlada, radno ak-
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tivna populacija preferira i u ve¢oj mjeri koristi usluge
u privatnim ustanovama. Analiza zadovoljstva ispitani-
ka u obje ustanove, postigla je daleko iznadprosjecno
zadovoljstvo u odnosu, pristupu i stru¢nosti zdravstve-
nih djelatnika, ali uz statisticki znacajnu razliku u korist
privatnog sektora; koja se prati i u ocjeni razine dobi-
vene anonimnosti i informiranosti. U javnim ustanova-
ma, istice se velika zamjerka na duzinu cekanja, izgled
i uredenje interijera. U privatnim, cijeni se bolje posti-
vanje vremenskog termina pregleda, te Sira mogucénost
usluge (dijagnostika, raznovrsnost rehabilitacijsko-fizi-
oterapijskih postupaka). U obje ustanove ispitanici su
zadovoljni odnosom cijene i kvalitete pruzane usluge,
medutim rezultati nisu uporedivi zbog razlicitog naci-
na naplate usluge.

Kljucéne rijedi: fizikalna medicina i rehabilitaci-
ja, javna i privatna zdravstvena ustanova, ocjena kvali-
tete usluge, upitnik
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PRIKAZ BOLESNICE S IZOLIRANOM KONTRAKTUROM
DESNOG LAKATNOG ZGLOBA

FEMALE PATIENT WITH ISOLATED
ELBOW CONTRACTURE - A CASE REPORT

Hana Skala Kavanagh' ¢ Frane Grubisi¢' ¢ Igor Bori¢? ¢ Simeon Grazio'

U osamdesetdvogodisnje bolesnice koja je ove go-
dine hospitalizirana zbog otekline i kontrakture desnog
lakatnog zgloba simptomi su zapoceli 2002. godine bez
poznatog provocirajuceg ¢imbenika. Oteklina se razvi-
jala postupno, pracena plavo-ljubi¢astom bojom i topli-
nom koze iznad zgloba, a kontraktura od 2007. Bol je
prisutna cijelo vrijeme, lokalizirana u podrucju lateral-
nog epikondila i pojacava se poslije intenzivnijeg fizi¢-
kog rada. Pet mjeseci prije prijama na Kliniku nastupilo
je izrazitije pogorSanje simptoma, koji se dijelom sma-
njuju na primjenu NSAR. JZ u perifernim zglobovima
nema, kao niti opce konstitucijske simptome.

U klinickom statusu dominira difuzno otecen i
palpatorno bolan (najizrazitije u podrucju lateralnog epi-
kondila i fleksornih tetiva desne podlaktice) desni lakat,
koji je topliji i u fleksijskoj kontrakturi (opseg fleksije -
ekstenzija 30/90 st., supinacija i pronacija polovi¢ne).

Medu lab. nalazima isti¢u se ubrzana SE (74 mm/
h), hipoalbuminemija (46,6 %)i hipergamaglobulinemi-
ja (23,4%), te grani¢no poviSene vrijednosti CRP (8,1
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mg/dL) i CK (258 UL/37°C)), dok su nalazi RF i ANA
negativni.

UZV pregled desnog lakta pokazao je promije-
njenu ehostrukturu misi¢a prednje strane proksimalne
podlaktice (miSi¢a supinatora i brahioradijalisa), dok na
seriji standardnih MR slojeva desnog lakta dominiraju
promijenjena morfologija miSi¢a supinatora i brahiora-
dijalisa, s tvorbom veli¢ine 5x3,5 ¢cm, punom fibrina,
kalcifikata i hemosiderina. Nalaz bi diferencijalno dija-
gnosticki mogao odgovarati polivilonodularnom sino-
vitisu ili sinovijalnoj hondromatozi.

U citoloskom punktatu vidljivi su pojedinacni hi-
stiofagociti i limfociti, amorfan eozinofilan sadrzaj i eri-
trociti. Predvidena je daljnja obrada, primarno biopsija
prikazane tvorbe.

Zakljucno, bolesnike koji imaju stalnu progresi-
ju zglobnih simptoma potrebno je ranije uputiti na spe-
cijalisticku obradu, kako bi se na vrijeme zapocelo lije-
¢enje i izbjegle dugotrajne posljedice.

Kljucne rijeci: lakatni zglob, kontraktura
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PODVOJENI ZIVAC MEDIJANUS U MLADE BOLESNICE
SA SINDROMOM KARPALNOG KANALA

BIFID MEDIAN NERVE IN A YOUNG PATIENT
WITH CARPAL TUNNEL SYNDROME

Darija Granec' ¢ Igor Bori¢? ¢ Rajko Pavlovi¢' ¢ Stanko Belina®

Sindrom karpalnog kanala (SKK) je najcesca pe-
riferna neuropatija s incidencijom od 0,3 % u op¢oj po-
pulaciji. Javlja se uglavnom u dobi od 45-60 godina, a
svega 10 % u osoba mladih od 30 godina. Moze biti idi-
opatski ili povezan s postraumatskim stanjima, ekspan-
zivnim tvorevinama u podrucju Sake i sistemskim bole-
stima kao $to su Secerna bolest, hipotireoza, reumatoid-
ni artritis ili trudno¢om. Dijagnoza se temelji na tipi¢noj
anamnezi boli i parestezija u podrucju inervacije Zivca,
a u kasnijoj fazi i motorickim ispadima, pozitivnim kli-
nickim znakovima i elektrofiziolosSkom nalazu. Od ne-
davno je u svakodnevnoj klini¢koj praksi kao nezamje-
njiv alat prepoznata i ultrazvucna dijagnostika.

Ultrazvucna dijagnostika kod SKK podrazumije-
vamjerenje ehogenosti i poprecnog presjeka medijanog
zivca u karpalnom kanalu u razini “os pisiforme”. Pre-
ma raznim autorima, signifikantan nalaz je povrsina po-
pre¢nog presjeka veca od 9 mm? odnosno 10 mm?. Ul-
trazvuk je takoder bitan kod prikaza anatomskih struk-
tura te patoloskih ekspanzivnih tvorevina i njihovih od-
nosa u karpalnom tunelu.

Medijani zivac je jedina ziv¢ana struktura koja pro-
lazi kroz karpalni kanal. U vecine ljudi prikazuje se kao
jednostruka ovalna struktura iznad i u samom karpalnom
kanalu, a na izlazu iz kanala se pocinje dijeliti na manje
snopove. U rijedim sluc¢ajevima Zivac se moze podijeliti
u karpalnom kanalu ili ve¢ na distalnom dijelu podlaktice
i tada govorimo o podvojenom medijanom Zivcu. Prema
raznim autorima incidencija podvojenog medijanusa se
krec¢e od 0,8 % do 3,3 % u populaciji sa SKK.
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Prikazujemo slucaj bolesnice kod koje su se u do-
bi od 28 godina pojavile tegobe u smislu parestezija u
prstima desne dominantne $ake, prvotno samo tijekom
aktivnosti, uz postupnu progresiju tegoba. U dobi od 29
godina, na prvom pregledu, bili su pozitivni klini¢ki zna-
kovi za SKK uz smanjenje grube motori¢ke snage de-
sne Sake, a elektromiografski nalaz govorio je u prilog
blagoj leziji desnog medijanusa u segmentu Sake. Ana-
mnesticki i laboratorijski su isklju¢eni sekundarni uzroci
SKK. Bolesnica je bila u tretmanu fizikalne terapije, no
bez efekta na smanjenje tegoba. Potom je u¢injen ultra-
zvucni pregled i verificirane su dvije ziv€ane strukture
u karpalnom kanalu uz znakove kompresije zivca. Na
kontralateralnoj asimptomastkoj strani takoder je vizu-
aliziran podvojeni medijani zivac, ali uz manje znacajne
znakove kompresije. U¢injena je i magnetska rezonanca
desne Sake koja je potvrdila nalaz podvojenog medija-
nog zivca uz znakove kompresije. Bolesnica je upuce-
na na operativno lijeenje.

Prikazom slucaja mlade bolesnice zeljeli smo
skrenuti pozornost na rijetku anatomsku anomaliju me-
dijanog zivca u karpalnom kanalu kao uzroka SKK. Ul-
trazvucna dijagnostika je neinvazivna, relativno dostu-
pna i jeftina metoda kojom se mogu vizualizirati struk-
ture u karpalnom kanalu §to je neophodno za planiranje
daljnjeg konzervativnog ili operativnog lijecenja, oso-
bito u slucaju rijetkih anatomskih anomalija kao $to je
podvojeni medijani zivac.

Kljucne rije¢i: sindroma karpalnog kanala, pod-
vojeni medijani Zivac, ultrazvuk
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LIJECENJE OSTEOPOROZE BOLESNICA
PRIJE OPERACIJE PRIJELOMA PROKSIMALNOG FEMURA

OSTEOPOROSIS TREATMENT IN FEMALE PATIENTS
BEFORE PROXIMAL FEMUR FRACTURE SURGERY

Davorin Saki¢' ¢ Zvonimir Lovri¢' ¢ Vjekoslava Amerl Sakié? * Vesna Potocki Rukavina?

Osnovno medikamentozno lije¢enje osteoporoze
(OP) ukljucuje dostatan unos elementarnog kalcija i vi-
tamina D3. U ciljanoj terapiji su lijekovi prvog izbora
dusicni bisfosfonati. U ovoj prospektivnoj studiji koja je
trajala od 1.1.2008. do 31.12.2010. promatrali smo ko-
liko je ispitanica bilo na osnovnom i ciljanom lijecenju
osteoporoze prije operativnog zahvata.

Ispitanice su Zene u postmenopauzi zaprimljene
u KB Dubrava u Zagrebu zbog prijeloma proksimalnog
femura nakon minimalne traume. Sve bolesnice sa najri-
zi¢nijom osteoporoticom frakturom su operirane, osim u

3 slucaja apsolutnih kontraindikacija za operatini zahvat
(kardijalna dekompenzacija i teska demencija).

Iz tablice je vidljivo da je manje od 1/5 ispitanica
bilo na osnovnom, a od njih samo oko 1/5 i na ciljanom
lije¢enju osteoporoze. Sve ciljano lijeCene bolesnice su
uzimale alendronat.

0d 2008. do 2010. godine postotak osnovno lije-
¢enih smanjio se od 18,79 na 16,20, a ciljano lije¢enih
je upadu od 3,36% do 2,82 % $to je zabrinjavajuce.

Kljuéne rijeci: lijeCenje osteoporoze, prijelom
proksimalnog femura, minimalna trauma

Tablica. Ukupan broj operiranih bolesnica prema godinama i vrsti lijeéenja osteoporoze
Table. Total number of patients that underwent surgery by year and osteoporosis treatment type

Godina Ukupno operiranih Osnovno lijec¢enje osteoporoze Osnovno i ciljano lije¢enje osteoporoze
2008. 149 (100 %) 28 (18,79 %) 5(3,36%)
2009. 127 (100 %) 23 (18,11%) 4 (3,15%)
2010. 142 (100 %) 23 (16,20%) 4 (2,82%)
178 Reumatizam 2011. ¢ 58(2)
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KVANTITATIVNA ANALIZA DERMATOGLIFA DIGITOPALMARNOG KOMPLEKSA
U DVADESET BOLESNICA S MUTILIRAJUCIM PSORIJATICNIM ARTRITISOM

QUANTITATIVE ANALYSIS OF DIGITOPALMAR DERMATOGLYPHICS
IN TWENTY FEMALE PATIENTS WITH PSORIATIC ARTHRITIS MUTILANS

Miljenko Cvjeti¢anin' ¢ Zrinka Jqji¢?

U istrazivanju je kvantitativnom analizom digi-
topalmarnih dermatoglifa ispitano 25 varijabli u broju
grebenova na prstima i dlanovima 20 bolesnica sa mu-
tiliraju¢im psorijaticnim artritisom: broj grebenova na
svih deset prstiju Saka, zatim sveukupni njihov broj na
pet i deset prstiju, te izmedu triradijusa a-b, b-c, c-d i a-
d na oba dlana, 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 kontrol-
nom skupinom od 200 pari otisaka odraslih i fenotipski
zdravih zena Zagrebacke regije. Statisticki znacajne ra-
zlike prema kontroli, u smislu povecanog broja grebeno-
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va, nadene su u 11 varijabli prema T-testu te jo$ u dvije
varijable prema Mann-Whitney testu, dakle sveukupno
13 varijabli: na prvom do Cetvrtom prstu obje ruke, te
na njihovom sveukupnom zbroju svake ruke posebno te
obje ruke zajedno, te u smanjenju atd kuta na oba dla-
na u stupnjevima. Iz toga se dade zakljucéiti kako je po-
ligenski sustav u razvoju dermatoglifa na prstima i dla-
novima identican s nekim lokusima za razvoj mutilira-
juceg psorijaticnog artritisa u Zena.

Kljuéne rije¢i: dermatoglifi, mutilirajuéi pso-
rijaticni artrtis, zenski spol, kvantitativna dermatoglif-
ska analiza
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KVANTITATIVNA ANALIZA DERMATOGLIFA DIGITOPALMARNOG KOMPLEKSA
U DVADESETORICE BOLESNIKA SA SIMETRICNIM PSORIATICNM POLIARTRITISOM

QUANTITATIVE ANALYSIS OF DIGITOPALMAR DERMATOGLYPHICS
IN TWENTY MALE PATIENTS WITH SYMMETRICAL PSORIATIC POLYARTHRITIS

Miljenko Cvjeti¢anin' ¢ Zrinka Jqji¢?

U radu se kvantitativnom analizom digitopal-
marnih dermatoglifa istrazio broj grebenova u dvadeset
muskaraca sa psorijaticnim simetricnim poliartritisom.
Analizirano je 25 varijabli, broj grebenova na svih de-
set prstiju Saka, zatim, sveukupno na pet i deset prstiju,
te izmedu triradijusa a-b, b-c, c-d i a-d na jednom i oba
dlana te njihovu ukupnom zbroju na oba dlana, te atd
kutovi na oba dlana i njihov ukupni zbroj na oba dlana
u stupnjevima. Dobiveni podaci usporedeni su sa kon-
trolnom skupinom od 200 pari otisaka fenotipski zdra-
vih muskaraca Zagrebacke regije. Statisticki znacajne
razlike prema kontroli pronadene su u 11 varijabli, pre-
ma Mann-Whitney testu, u smislu smanjenja koznih gre-
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benova: na drugom i tre¢em prstu desne ruke, te njiho-
vom zbroju na pet prstiju, zatim na drugom i Cetvrtom
prstu lijeve ruke i njihovom zbroju na pet prstiju, te u
ukupnom zbroju na svih deset prstiju. Nadalje, smanjen
broj epidermalnih grebenova naden je izmedu triradiju-
sa a-d desnog dlana, te smajen atd kut na svakom dlanu
i oba zajedno u stupnjevima. Zakljlu¢no se moze reci
kako je poligenski sustav u razvoju digitopalmarnih der-
matoglifa identi¢an s nekim lokusima za razvoj psorija-
ti€nog simetricnog poliaartrtisa u muskaraca.

Kljucne rije¢i: dermatoglifi, psorijati¢ni sime-
triéni poliartritis, muski spol, kvantitativna dermato-
glifska analiza
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KVANTITATIVNA ANALIZA DIGITOPALMARNIH DERMATOGLIFA
U DVADESET BOLESNICA SA PSORIJATICNIM SPONDILITISOM

QUANTITATIVE ANALYSIS OF DIGITOPALMAR DERMATOGLYPHICS
IN TWENTY FEMALE PATIENTS WITH PSORIATIC SPONDYLITS

Miljenko Cvjeti¢anin' ¢ Zrinka Jqji¢?

U cilju otkrivanja genetickih ¢imbenika u etiolo-
giji bolesti, istrazen je kvantitativnom dermatoglifskom
analizom broj koznih grebenova u dvadeset bolesnica
sa psorijatinim spondilitisom, i to u 25 varijabli: broj
grebenova na svih deset prstiju Saka, zatim, sveukupno
na pet prstiju i deset prstiju, te izmedu triradijusa a-b, b-
¢, ¢c-d i a-d na jednom i oba dlana i njihovom ukupnom
zbroju na oba, te atd kutovi na svakom dlanu i oba za-
jedno u stupnjevima.

Dobiveni podaci usporedeni su sa kontrolnom sku-
pinom od 200 pari otisaka fenotipski zdravih zena Zagre-
backe regije. Prema Mann-Whtney testu, statisticki zna-
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¢ajne razlike u smislu smanjenja broja grebenova nadene
suu 13 varijabli: na drugom, ¢etvrtom i petom prstu desne
ruke 1 njihovu ukupnom zbroju na svih pet prstiju, zatim
na drugom, tre¢em, Cetvrtom i petom prstu lijeve ruke i
njihovom ukupnom zbroju na svih pet prstiju zajedno, te
na ukupnom zbroju svih deset prstiju zajedno. Nadalje,
smanjen atd kut na oba dlana i oba dlana zajedno u stup-
njevima. Iz toga se dade zakljuciti kako je poligenski su-
stav u razvoju dermatoglifa identi¢an s nekim lokusima
za razvoj psorijaticnog spondilitisa u Zena.

Kljuéne rijeci: dermatoglifi, kvantitativna derma-
toglifska analiza, psorijati¢ni spondilitis, Zenski spol
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MUSKULOSKELETNI SIMPTOMI U LIZOZOMSKIM BOLESTIMA NAKUPLJANJA
MUSCULOSKELETAL MANIFESTATIONS IN LYSOSOMAL STORAGE DISEASES

Ida Kovaé

Sazetak

Lizosomske bolesti nakupljanja (LBN) su rijetke,
multisistemske bolesti kod kojih radi genetickog manjka
ili znacajnog snizenja aktivnosti lizosomskih, hidroliti¢-
kih enzima i aktivacijskih i transportnih proteina, dolazi
do postupnog nakupljanja nerazgradenih supstrata u lizo-
somima s posljedi¢nim oste¢enjima i poremecenim funk-
cijama na razini stanice, okolnog tkiva, organa te napo-
slijetku i cijelog organizma. Na temelju nakupljenog sup-
strata razlikuju se mukopolisaharidoze, sfingolipidoze, li-
pidoze, oligosaharidoze, mukolipidoze, glikogenoze, ne-
uronalne ceroidne lipofuscinoze 1 poremecaji prijenosa.
Lijecenje ovih bolesti je multi i interdisciplinarno, kau-
zalno 1 simptomatsko (rehabilitacijski i ortopedsko opera-
cijski tretman). Unazad 15-ak godina se razvija kauzalni
pristup u terapiji LBN koji obuhvaca: a) zamjenu muta-
cijom izmjenjenog proteina kataliticki aktivnim enzimom

Kljué€ne rijeci

(transplantacija koStane stzi, enzimska nadomjesna tera-
pija, terapija genima) ili b) smanjenje sinteze supstrata u
lizosomima (npr. niskomolekularnim inhibitorima sinteze
glukoziltransferaze). Od osobite je vaznosti mogucnost
klinicke primjene uz dobru terapijsku ucinkovitost enzim-
ske nadomjesne terapije (ENT), pripravaka humanih en-
zima proizvedenih tehnikom rekombinirane DNK. Rano
prepoznavanje LBN i postavljanje dijagnoze su predu-
vjeti za rani pocetak lijeenja ¢ime se osigurava ne samo
bolja uc¢inkovitost lije¢enja nego i pocetak terapije u fazi
kada jos nisu nastupila ireverzibilna oste¢enja. Muskulo-
skeletni simptomi (miopatija, kontrakture zglobova, spi-
nalne deformacije) kod LBN spadaju medu ranije simp-
tome bolesti, stoga njihovo prepoznavanje u diferencijal-
noj dijagnostici ostalih kostanozglobnih bolesti moze biti
putokaz za rano otkrivanje i lijecenje LBN.

lizozomske bolesti, muskuloskeletni simptomi, enzimska nadomjesna terapija

Summary

Lysosomal Storage Diseases (LSD) is a group of
metabolic disorders caused by the deficiency of lysoso-
mal enzymes needed for metabolism of lypids, glyco-
proteins, mucopolysaccharides. Deficit causes their pro-
gressive accumulation within the cells of various tissues
throughout the body, ultimately compromising cell fun-
ction. The major sites of disease differ depending on the
specific enzyme deficiency; therefore, clinical presen-
tation present a chronic multisystemic and progressive
course and approaches to therapy are different for the
various disease types. Because of multisystemic invol-
vement in patients with LSD, treatment is multidiscipli-

Keywords

nary and encompasses both the curative and palliative
elements. Replacing the deficient enzyme by enzyme
replacement therapy (ERT), produced by recombinant
DNA technology, may provide clinically important be-
nefits, improve symptoms and delay disease-induced
complications. Patients with lysosomal storage disea-
ses demonstrate musculoskeletal manifestations (myo-
pathy, joint contractures, vertebral deformities) early in
life. Regular evaluation and recognition of musculoske-
letal manifestations as an early symptom of LSD is im-
portant, because the posibility of early management of
LSD before ireversible changes, can be provided.

lysosomal storage disorder, musculo skeletal deformities, enzyme replacement therapy

Lizosomske bolesti nakupljanja (LBN) predstav-
ljaju heterogenu grupu od cca 45 razlic¢itih rijetkih, na-
sljednih, multisistemskih, metaboli¢kih bolesti. Uzrok
im je geneticki manjak lizosomskih, hidroliti¢kih enzi-
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ma (glikozidaze, sulfataze, proteaze i esteraze) te odgo-
varajucih aktivacijskih i transportnih proteina. Radi nji-
hovog nedostatka ili znac¢ajnog snizenja aktivnosti do-
lazi do postupnog nakupljanja nerazgradenih sustrata
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u lizosomima, oSte¢enjima i poremeé¢enom funkcijama
na razini stanice, okolnog tkiva, organa te naposlijetku
i cijelog organizma. Uobicajena podjela je na mukopo-
lisaharidoze, sfingolipidoze, lipidoze, oligosaharidoze,
mukolipidoze, glikogenoze, neuronalne ceroidne lipo-
fuscinoze i poremecaji prijenosa, na temelju nakuplje-
nog supstrata. UCestalost javljanja je rijetka, a grupno se
javljaju kao 1 slu¢aj/7500 djece. Nasljedivanje je veéi-
nom autosomno recesivno, s izuzetkom M. Fabry i mu-
kopolisaharidoze tipa II. Radi velike raznolikosti klinic¢-
kih slika, niske incidencije uz posljedi¢no slabo pozna-
vanje grupa LBN te nedostatka adekvatne terapije, te su
bolesti dugo bile zanemarivane. Unazad 15-ak godina
dolazi do novih biokemijskoj spoznaja tih poremecaja
koje su omogudile razvoj novih metoda lije¢enja. Ka-
uzalni pristup terapiji LBN se provodi po dva osnovna
principa: a) zamjena mutacijom izmjenjenog proteina
kataliticki aktivnim enzimom (transplantacija kostane
srzi, enzimska nadomjesna terapija, terapija genima) i
b) smanjenje sinteze supstrata u lizosomima (niskomo-
lekularni inhibitori sinteze glukoziltransferaze). Od oso-
bite je vaznosti je moguénost klinicke primjene uz do-
bru terapijsku ucinkovitost enzimske nadomjesne tera-
pije (ENT), pripravaka humanih enzima proizvedenih
tehnikom rekombinirane DNK.

Klini¢ki simptomi lizosomskih bolesti (LBN) na-
kupljanja imaju polisomatske manifestacije, klinicki ti-
jek im je progresivan, a brzina progresije se razlikuje
ovisno o bolesti i individualnim ¢imbenicima bolesni-
ka. Klinicka slika LBN je izrazito heterogena, pa moze
varirati od sasvim blagih oblika do teske klinicke slike,
a mogu se pojaviti u svakom zivotnom razdoblju. Naj-
¢esée lizosomske bolesti nakupljanja su mukopolisaha-
ridoza tip I, Gaucherova bolest, Fabryeva bolest te Pom-
peva bolest kod kojih se uo¢ava pojava muskuloskelet-
nih simptoma ve¢ u ranim stadijima bolesti.

Mukopolisaharidoze su skupina bolesti, autoso-
mno recesivnih bolesti koji nastaje radi nedostatka en-
zima o-L-iduronidaze radi ¢ega dolazi do nakupljanja
glikozamino-glikana (GAG) u tjelesnim vezivnim tkivi-
ma s multisistemskom afekcijom kostiju i vezivnog tki-
va, visceralnih organana, o¢iiju i CNS-a. Klinicka slika
MPS ima nekoliko oblika: 1) MPS I-H (Hurler syndro-
me), 2) MPS I-S (Scheie syndrome) te 3) Intermedijar-
na forma MPS I-HS (Hurler-Scheie syndrome). Simp-
tomi su karakteristi¢na fenotipska obiljezja tj. grube cr-
ta lice, muskuloskeletne deformacije, nizak rast, hepa-
tosplenomegalija, zamucenje roznice, umbilikalne i in-
gvinalne hernije, poremecaji vida i sluha, insuficijencija
sr¢anih zalistaka, mentalna retardacija. Muskuloskelet-
ni simptomi MPS I su kontrakture zglobova (neupalne)
radi skracenja tetiva, promjene na kostima (dysostosis
multiplex), sindrom karpalnog kanala, displazija kuko-
va, atlantoaksijalni instabilitet, skolioza i/ili kifoza kra-
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ljeznice. Na Sakama je karakteristican nalaz dysostosis
multiplex tj. zdepastih kostiju Saka uz kontrakture prsti-
jui“pandastu” deformaciju Saka i slabosti misic¢a i kon-
traktura zglobova na nogama javljaju se funkcionalne
poteskoce pri hodu (hod po prstima). Dif. dg. kod MP-
SI-Scheie su reumatoloske bolesti: juvenilni idiopatski
artritis, spondilartritis, fibromatoza, Lymeova bolest te
razli¢iti mogudi uzroci sy karpalnog kanala i tenosino-
vitisa. Terapija MPS I je enzymska nadomjesna terapija
(ENT) s laronidazom (Aldurazyme), jednom tjedno, in-
travenski. U¢inak terapije je pozitivan u smislu pobolj-
Sanja muskuloskeletnih simptoma tj. zglobne pokretlji-
vosti 1 fizicke izdrzljivosti kao 1 pulmoloske funkcije 1
kvalitete zivota. Provodi se fizikalna terapija te po po-
trebi ortopedski zahvati.

Gaucherova bolest je najucestalija LBN s auto-
somno recesivnim nasljedivanjem ¢iji je uzrok manjak
glukocerebrozidaze radi ¢ega se nakupljaju glikolipid-
ni supstrati (glukocerebrozidi) u lizozomima monocita i
makrofaga. Klinicke znacajke M. Gaucher su polisimp-
tomske. Muskuloskeletni simptomi su osteopenija, ava-
skularne kostane nekroze, patoloske frakture dugih kosti,
kolapsi kraljezaka, s u¢estalim bolovima u kostima - kri-
ze (27 % bolesnika) ukljucujuéi krizobolju. Radioloske
promjene na kostima se uoc¢avaju u oko 80 % slucajeva).
Takoder su izrazeni zaostajanje u rastu (34 %), hepato i
splenomegalija, pulmonalna hipertenzija, sréani infarkti,
perikarditis, maligne bolesti te neuroloski znakovi cen-
tralne i periferne degeneracije. Dif. dg. za asepti¢nu ne-
krozu kosti i oligoartritis su multipli myelom, bakterijski
artritis, infantilna sarkoidoza, septi¢ni osteomijelitis. Te-
rapija je primjena ENT s imiglucerase (Cerezyme).

U Morbus Fabry postoji patofizioloski nedostatak
enzima alfa-galaktozidaze A koji sudjeluje u razgradnji
masti pa se nakupljaju glikosfingolipidi, osobito globo-
triaosilceramid (GL-3) u endotelu krvnih zila i tkivima
raznih organa. Rijetka je nasljedna bolest (X-vezano, re-
cesivno). Klinicki je izrazen niz teskih multisistemskih
ostecenja (bubrega, srca i CNS-a) pa ako se ne lijeci ima
letalni ishod sa 40-50 godina. Muskuloskeletni simpto-
mi su neuropatska bol odnosno bolovi u $akama, ruka-
ma i nogama uz osjecaj Zarenja, trnjenja te tzv. Fabryeve
krize (bolovi s temperaturom uz hipohidrozu i intoleran-
ciju topline ili hladnoce). Brojni su ostali simtomi: ga-
strointestinalni i kardijalni, kozne promjene (angiokera-
tomi), renalna insuficijencija, neuroloski simptomi afek-
cije CNS-a, “Fabryjeva“ katarakta. Reumatoloske dif. dg.
za M. Fabry su kolagenoza, vaskulitis, amiloidoza, poli-
neuropatije i intermitentni febrilni sindromi. Terapija je
enzymska nadomjesna terapija (ENT) a-galaktozidaze
(Fabrazyme), i. v. primjenom svaka 2 tjedna.

Pompeova bolest je glikogenoza tipa II, a po-
sljedica je manjka kisele alfa-glukozidaze (GAA) ra-
di Cega dolazi do nakupljanje glikogena u lizosomima.
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Osnovni patoanatomski proces je u miofibrilima koji su
osteceni u sréanom misicu, skeletnim misi¢ima (proksi-

.....

.....

generalizirane hipotonije sa slabom kontrolom glavice
odnosno a sindrom “floppy baby”. U adultnom obliku
Pompeove bolesti izrazena je progresivna miopatija, s
najranijom afekcijom zdjeli¢nog pojasa i nogu. Zbog
atrofija paravertebralnih misSica i fiksatora skapule na-
staju skapule alate. Primarni muskuloskeletni simptomi
su progresivha miopatija (znacajnije donjih nego gor-
njih udova te proksimalnih u odnosu na distalne misice
trupa i udova) koja moze dovesti do teske flakcidne te-
trapareze/plegije. Sekundarni muskuloskeletni simpto-
mi koji su komplikacije miopatije su razvoj kontraktu-
ra zglobova radi skracenja tetiva kao i neuromuskularna
skolioza. Funkcionalno, razvijaju se poteskoce kod ho-
danja (posebno po stepenicama), ustajanja sa poda (uz
Goversov znak) a mogudi je i1 gubitak samostalnog ho-
da. Izrazeni su i repiratorni simptomi radi slabosti dis-
ne muskulature, gastrointestinalni simptomi sa proble-

Zakljué¢ak

mima gutanja i hranjenja te kardijalni (kardiomegali-
ja i kardiomiopatija). Tezina bolesti i i brzina progresi-
je bolesti varira medu pojedinim bolesnicima. Dif. dg
kod M. Pompe su neuromuskularne bolesti (neuropati-
je 1 miopatije), polimiositis, reumatoidni artritis, mito-
hondrijalni poremecaji i dr. Terapija Pompeove bolesti
je enzimska nadomjesna terapija (ENT) s alglukozidaza
alfa enzimom (Myozyme), i.v. infuzijom svaka 2 tjed-
na. Klini¢ke studije o u¢inku ENT pokazuje ohrabruju-
¢e rezultate tj. poboljSanje miSi¢ne funkcije i pokretlji-
vosti i respiratorne funkcije uz odgodu potrebe za inva-
lidskim kolicima i mehanickom ventilacijom. Rezulta-
ti su bolji kod §to ranijeg zapocCinjanja lijeCenja ali su,
ucinci i nedostaci terapije, osobito one dugoroc¢ne, jos
uvijek nedovoljno poznati. Terapija Pompeove bolesti
obuhvacda i suportivnu, simptomatsku terapiju: a) fizi-
kalnu terapiju radi o€uvanja misi¢ne snage i pokreta, b)
respiratornu terapiju, c¢) radnu terapiju, d) primjenu or-
topedskih pomagala, ¢) mehanicku ventilaciju, f) hra-
njenje nazogastricnom sondom i g) prehranu, s visokim
udjelom ugljikohidrata i proteina.

Rano prepoznavanje lizozomskih bolesti naku-
pljanja i postavljanje dijagnoze, preduvjeti su za rani
pocetak lije¢enja, ¢ime se osigurava bolja ué¢inkovitost
lijecenja s enzimskom nadomjesnom terapijom (ENT) i
to u fazi kada jo$ nisu nastupila ireverzibilna oStecenja.
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DENOSUMAB: RANK LIGAND INHIBICJA
- OD KLINICKIH STUDIJA DO KLINICKE PRIMJENE

DENOSUMAB: RANK LIGAND INHIBITION
- FROM CLINICAL STUDIES TO CLINICAL APPLICATION

Purdica Babi¢-Nagli¢' ¢ Bozidar Curkovi¢' + Simeon Grazio? * Srdan Novak®

Osteoporoza je ¢eSca u Zena nego u muskaraca
zbog povezanosti metabolizma kosti i razina estrogena.
Estrogen inhibira razgradnju kosti, a smanjenja estroge-
na u zena u menopauzi dovodi do ubrzanog gubitka ko-
sti. Estrogen utjece na koStani metabolizam putem re-
guliranja aktivnosti osteoklasta i osteoblasta. Jedinstve-
ni signalizirajuéi sustav koji uklju¢uje proteine RANK,
RANKL i OPG prepoznat je kao molekularna veza iz-
medu razina estrogena i resorpcije kosti putem osteokla-
sta. Otkriée signalizirajuéeg sustava je unijelo revoluciju
u razumijevanje patofiziologije vise metaboli¢kih bole-
sti kostiju, ukljucujuci postmenopauzalnu osteoporozu,
idiopatsku hiperfosfatemiju i Pagetovu bolest.

Uravnotezenost OPG-a i RANKL-a presudna
je za kontrolu aktivnosti osteoklasta i resorpcije kosti.
RANKL stimulira formiranje, funkciju i opstanak oste-
oklasta na nacin da se veze RANK na povrsini osteo-
klasta i njihovih prekursora, a OPG je receptor-mamac
koji inhibira aktivnost RANKL-a onemogucavajuéi nje-
govu interakciju s RANK-om (1).

Denosumab je humano monoklonsko protutitije-
lo (IgG2) koje s velikim afinitetom i specifinoscu cilja
na RANKL i veZe se s njim pa tako sprijecava aktivira-
nje njegovog receptora RANK-a na povrsini prekursora
osteoklasta i osteoklasta. Sprijecavanje interakcije izme-
du RANKL-a i RANK-a inhibira stvaranje, djelovanje
i prezivljavanje osteoklasta i tako smanjuje resorpciju
kosti u kortikalnoj i trabekularnoj kosti (2). Kroz opse-
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zan program klinickog razvoja ukljucujuéi Cetiri ispiti-
vanja faze 3, denosumab je ocjenjivan u vise od 10.000
zena s malom koStanom masom.

U FREEDOM ispitivanju faze 3 denosumaba vs
placebo, primarni ishod bio je novi vertebralni prijelom
nakon 36 mjeseci u postmenopauzalnih Zena s osteo-
porozom (3). 3-godis$nja ucestalost novih vertebralnih
prijeloma bila je 7,2% u placebo skupini u odnosu na
2,3% u skupini koja je primala denosumab, $to pred-
stavlja smanjenje relativnog rizika od 68 % (P<0,001)
te smanjenje apsolutnog rizika od 4,8 % (3). U DECIDE
ispitivanju faze 3 usporedena je djelotvornost i neskod-
ljivost dviju terapijskih opcija (denosumab vs alendro-
nat) u trajanju od 12 mjeseci u postmenopauzalnih Zena
s malom koStanom masom i ograni¢enom ili bez izlo-
zenosti bisfosfonatima (4). Nakon 12 mjeseci, srednja
postotna promjena BMD-a u usporedbi s pocetnim vri-
jednostima na cijelom kuku bila je 3,5 % kod ispitanica
lijecenih denosumabom i 2,6 % kod ispitanica lijecenih
alendronatom (P<0,0001) (4). STAND je jednogodi$nje
ispitivanje djelotvornost i neskodljivost u bolesnica koje
prelaze s alendronata na denosumab u odnosu na odrza-
vanje terapije alendronatom (5). Prelazak s alendronata
na denosumab rezultirao je ve¢im poveéanjem BMD-a
na svim mjerenim mjestima (kuk-ukupno, lumbalna kra-
ljeznica, vrat bedrene kosti i distalna tre¢ina radiusa) u
odnosu na nastavak lijeenja alendronatom (5).

Kljuéne rijeci: osteoporoza, denosumab

1. Kostenuik PJ. Osteoprotegerin and RANKL re-
gulate bone resorption, density, geometry and strength.
Curr Opin Pharmacol 2005;5:618-625.
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2. Prolia® Sazetak opisa svojstava lijeka. GSK.
3. Cummings SR, San Martin J, McClung MR.
et al. Denosumab for prevention of fractures in pos-
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tmenopausal women with osteoporosis. N Engl J Med
2009;361:756-765.

4. Brown JP, Prince RL, Deal C. et al. Compa-
rison of the effect of denosumab and alendronate on
BMD and biochemical markers of bone turnover in pos-
tmenopausal women with low bone mass: a randomi-
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zed, blinded, phase 3 trial. J Bone Miner Res 2009;24:
153-161.

5. Kendler DL, Roux C, Benhamou CL. et al. Ef-
fects of Denosumab on Bone Mineral Density and Bone
Turnover in Postmenopausal Women Transitioning From
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GOLIMUMAB (SIMPONI™) - PRVI SUPKUTANI ANTI-TNF-a
KOJI SE PRIMJENJUJE JEDANPUT MJESECNO

GOLIMUMAB (SIMPONI™) - THE FIRST SUBCUTANEOUS
ANTI-TNF-a DRUG FOR RA ONEFOLD MONTH TREATMENT

Branimir Ani¢' ¢ Purdica Babi¢-Nagli¢? ¢+ Nada Cikes' * Bozidar Curkovi¢?
Marija Glasnovié® ¢ Simeon Grazio* ¢ Tatjana Kehler® ¢+ Dusanka Martinovi¢ Kaliterna®
Jadranka Morovié¢-Vergles’ ¢ Srdan Novak® ¢ Tonko Vlak®

Golimumab (Simponi™) je novo humano mono-
klonsko protutijelo usmjereno protiv TNF-a, namijenje-
no lijecenju bolesnika s reumatoidnim artritisom (RA),
psorijati¢nim artritisom (PsA) i ankilozantnim spondi-
litisom (AS). Golimumab se primjenjuje supkutano, u
dozi od 50 mg jednom mjesecno.

Ucinkovitost i sigurnost primjene golimumaba
ispitivana je u bolesnika s RA, PsA i AS.

U GO-FORWARD studiju bili su ukljuceni bo-
lesnici s umjereno teskim do teskim aktivnim RA u ko-
jih unato¢ prethodnom lijeCenju metotreksatom (MTX)
nije postignut zadovoljavajuc¢i odgovor. Nakon $to je uz
MTX uveden golimumab znac¢ajno su se poboljsali zna-
kovi i simptomi bolesti §to je pokazano postotkom bo-
lesnika u kojih je u 14. tjednu postignut ACR 20: (51 %
bolesnika lijecenih MTX + GLM u odnosu na 31 % bo-
lesnika lije¢enih MTX + placebo). Takoder, postotak bo-
lesnika koji su postigli ACR 20, 50 1 70 u 24. tjednu li-
jecenja bio je znacajno visi u bolesnika lijecenih dodat-
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kom golimumaba u odnosu na placebo (59.6 %, 37,1 %
1 20,2 % u skupini koja je primala MTX + GLM u od-
nosu na 27,8 %, 13,5 % i 5,3 % u skupini koja je prima-
la MTX + placebo). Takoder je doslo da znacajnog po-
boljsanja fizickih funkcija (1,5).

U GO-AFTER sudiji evaluirana je u¢inkovitost i si-
gurnost primjene golimumaba u bolesnika s aktivnim RA
u kojih je prethodno lijecenje s jednim ili vise TNF-a inhi-
bitora prekinuto zbog nedostatka u¢inkovitosti ili lose pod-
nosljivosti. Rezultati ispitivanja pokazali su da je primje-
na golimumaba rezultirala klini¢kim poboljSanjem u 35%
bolesnika u odnosu na 18 % bolesnika koji su primali pla-
cebo (ACR 20 u 14. tjednu). Ucestalost nuspojava bila je
podjednaka u obje ispitivane skupine, §to je vazan nalaz s
obzirom da su neki bolesnici prekinuli lijecenje zbog ne-
podnosljivosti prethodne anti-TNF-a terapije (2,5).

U GO-REVEAL studiji golimumab je pokazao
ucinkovitost u zglobnim i u koznim simptomima u bo-
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ji modificiraju tijek bolesti (DMARD) ili nesteroidnim
antireumaticima (NSAR). Poboljsanje u ACR 20, 50 i
70 te PASI 75190 u 14. 1 24. tjednu bilo je znacajno ve-
¢e u bolesnika koji su primali golimumab u usporedbi s
placebom. Osim toga, bolesnici su postigli poboljSanje
psorijati¢nih promjena noktiju, entezitisa i daktilitisa uz
dobru podnosljivost lije¢enja (3,5).

U GO-RAISE studiju bili su ukljuceni bolesnici s
aktivnim AS unatoc terapiji NSAR ili DMARD. Pobolj-
Sanja u razli¢itim parametrima aktivnosti bolesti, fizickih
funkcija i kvalitete Zivota (ASAS20, BASDAIS0, BAS-
FI, QoLSF16, JSEQ) zabiljezena suu 14. i 24. tjednu uz
nisku stopu reakcije na mjestu aplikacije (4,5).

Lijecenje golimumabom pokazalo je sigurnosni
profil usporediv s drugim anti-TNF lijekovima. Uz infek-

Literatura

cije kao najéescée zabiljezene nuspojave, mogu se javiti
i alergijske reakcije, reakcije na mjestu primjene lijeka,
blaze hematoloske i neuroloske reakcije, gastrointesti-
nalne tegobe, hipertenzija i povi$ena razina jetrenih en-
zima. Golimumab je pokazao dobru podnosljivost zbog
malog volumena injicirane otopine, za pacijente ugod-
nijeg pufera i jednom mjesecnog doziranja. Golimumab
je dostupan u obliku napunjene Strcaljke ili brizgalice,
prilagodene potrebama bolesnika.

T™Zasticeni robni i usluzni znak drustva Johnson
& Johnson, One Johnson & Johnson Plaza, New Brun-
swick, NJ 08933, SAD.

Kljuéne rijedi: golimumab, novi supkutani anti-
TNF-a, reumatoidni artritis, psorijati¢ni artritis, ankilo-
zantni spondilitis
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KOLIKO JE SIGURNA PRIMJENA RITUKSIMABA (MABTHERA®)
U BOLESNIKA S REUMATOIDNIM ARTRITISOM?

THE SAFETY OF RITUXIMAB (MABTHERA®) TREATMENT
IN RHEUMATOID ARTHRITIS PATIENTS

Tatjana Kehler

Rituksimab je monoklonsko protutijelo koje je
selektivno usmjereno na CD20-pozitivne B limfocite.
0d 2007. godine primjenjuje se u lijeCenju bolesnika s
reumatoidnim artritisom. lako je rituksimab lijek vrlo
slozenog mehanizma djelovanja, s izrazito imunomo-
duliraju¢im u¢inkom, na osnovi rezultata dosadasnjih
klinickih studija lijek se dobro podnosio i pri viSestru-
kim aplikacijama.

Ukupno je praceno u svijetu 2578 bolesnika s
reumatoidnim artritisom (RA) koji su imali viSestru-
ke aplikacije rituksimaba. Bolesnici su praceni kroz 5
godina primanja lijeka i to tako da je kroz godinu dana
praceno 2244 bolesnika, 851 bolesnik kroz 2 godine,
720 bolesnika kroz 3 godine, 317 bolesnika kroz 4 go-
dine i 97 bolesnika kroz 5 godina. Rezultati su bazirani
na 5013,5 ekspozicija. Bolesnici koji su bili uklju¢eni
imali su prethodno neadekvatan odgovor na barem je-
dan anti-TNF-a lijek. Prosjecna zivotna dob bolesnika
bila je 52,5 godina, 80 % bilo je Zena, prosje¢na duzina
trajanja bolesti bila je 10,1 godina. Prosje¢na aktivnost
bolesti DAS28 (SE) bila 6,7 (prosjecno je bilo 20,4 ote-
¢enih i 31,6 bolnih zglobova).

Prema navedenim klini¢kim ispitivanjima rituksi-
mab su bolesnici s RA dobro podnosili. NeZeljene pojave
(AEs) 1 ozbiljne nezeljene pojave (SAEs) bile su cesce
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prilikom prve i druge aplikacije lijeka. Najcesée kom-
plikacije bile su infekcije gornjih dijelova respiratornog
sustava (19 %), nazofaringitis (13 %), urinarne infekcije
(11 %) 1 bronhitis (10%). Prema ocjeni ispitivaca 83 %
AE:s bilo je 1-2 stupnja (blage do umjerene), 7% AEs
bilo je 3. stupnjai0,4 % AEs 4. stupnja. Moze se re¢i da
na osnovi dobivenih rezultata rituksimab ima relativno
mali rizik za ozbiljnu infekciju i u odnosu na preostalu
biolosku terapiju, taj rizik nije bitno vedi.

U ponovljenim aplikacijama rituksimab se re-
lativno dobro podnosio, u pravilu bolje od prve infu-
zije. Infuzijska reakcija je, eventualno, ¢esc¢a prilikom
prve infuzije (25 %). Ona je bila je najcesci oblik AE.
Po intenzitetu prijavljivana je, uglavnom, kao blaga do
umjerena.

Prema iskustvima iz studija, rituksimab se dobro
podnosio i pri viSestrukim aplikacijama. Ucestalost SA-
Es u osoba koje su primale rituksimab mogla se uspore-
diti s pojavom komplikacija u bolesnika na placebu. U
produljenom pracenju bolesnika s RA i rituksimabom u
terapiji, prema rezultatima studija, rituksimab se dobro
podnosio bez obzira na broj aplikacija. Sigurnosni pro-
fil odgovarao je onom bolesnika na placebu.

Kljuéne rijeci: reumatoidni artritis, lijeCenje,
rituksimab
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UCINAK METOTREKSATA NA KARDIOVASKULARNI KOMORBIDITET
U BOLESNIKA S REUMATOIDNIM ARTRITISOM

THE EFFECT OF METHOTREXATE TREATMENT ON CARDIOVASCULAR
COMORSBIDITY IN RHEUMATOID ARTHRITIS PATIENTS

Jadranka Morovié-Vergles

Poznato je, na osnovu epidemioloskih istraziva-
nja, da je mortalitet bolesnika od reumatoidnog artritisa
(RA) povecan u odnosu na opc¢u populaciju. O¢ekivano
trajanje zivota bolesnika od RA krade je za oko 3 do 18
godina. Kardiovaskularne (KV) bolesti jedan su od vo-
de¢ih izvanzglobnih uzroka morbiditeta i mortaliteta bo-
lesnika od RA. S obzirom da se povecani KV mortalitet
u RA ne moze objasniti samo uobic¢ajenim ¢imbenicima
KV rizika, prevladava misljenje da je trajna sistemska
upala glavni ¢cimbenik ubrzane ateroskleroze i posljedic-
nog kardiovaskularnog morbiditeta. RA prepoznat je kao
samostalni rizi¢ni ¢imbenik za KV bolesti jednako kao
dijabetes, hipertenzija, dislipidemija i drugo.

Metotreksat (MTX) je zlatni standard u lijecenju
RA. LijeCenje MTX-om produljuje zivotni vijek bole-
snika od RA. Van Halm i suradnici (Arthritis Research
Therpy 2006) utvrdili su da je primjena MTX, kao mo-
noterapije ili u kombinaciji s drugim temeljnim lijeko-

190

vima (DMARDs), udruzena sa znacajnim smanjenjem
KV rizika uzimajuéi u obzir i one bolesnike s pozitiv-
nim reumatoidnim faktorom i nalazom erozija. Choi i
suradnici (Lancet 2002) su u prospektivnom istraziva-
nju, koje je ukljucilo vise od 1200 bolesnika od RA li-
jecenih MTX, utvrdili smanjenu stopu smrtnosti zbog
kardiovaskularnih dogadaja. Poznato je da se lijeCenje
peroralnim pripravkom MTX u bolesnika od RA ¢esce
prekida zbog nuspojava nego neucinkovitosti. U tih bo-
lesnika opcija je parenteralna primjena MTX. Rezulta-
ti istrazivanja u klinickoj praksi upucéuju da je parente-
ralni MTX ucinkovitiji od oralnog u istoj dozi uz ma-
nje nuspojava, a Bharadwaj i suradnici (Rheumatology
2008) su u retrospektivnoj studiji pokazali da je prijelaz
s oralnog na parenteralni oblik MTX odgodio potrebu
za primjenom bioloskih lijekova.

Kljuéne rije€i: reumatoidni artritis, kardiovasku-
larni komorbiditet, metotreksat
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OPTIMISING CLINICAL OUTCOMES WITH SUBCUTANEOUS METHOTREXATE
IN THE MANAGEMENT OF PATIENTS WITH RA

OPTIMIZIRANJE KLINICKIH ISHODA SA SUBKUTANIM METOTREKSATOM
U LIJECENJU BOLESNIKA S REUMATOIDNIM ARTRITISOM

Sonja Praprotnik

EULAR guidelines currently recommend metho-
trexate (MTX) as first line treatment of theumatoid arthri-
tis (RA). Treatment should be start at 10-15 mg/week, with
escalation of 5 mg every 2-4 weeks up to 20-30 mg/week,
depending on clinical response and tolerability.

However the bioavailability of higher oral dose of
MTX in adult patients with RA is highly variable and, on
average, is two-thirds that of subcutaneous (sc) or intra-
muscular. Besides, its clinical benefit is often limited by
gastrointestinal side effects. The enhanced bioavaibility
of sc MTX may make this route of administration pre-
ferable to the oral in some patients and a useful strate-
gy to gain the full benefit of MTX therapy.

Several studies have compared the clinical effica-
cy and safety of sc versus oral administration of MTX.

In a study conducted by Braun et al (Arthritis Rhe-
um 2008) in 384 patients with active RA, sc MTX was
significantly more effective (ACR 20 and 70) than oral
MTX at the same dosage, especially in patients with a
disease duration of > 1 year, who respond earlier to sc
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MTX than to oral MTX. The safety profile was not si-
gnificantly different between both application routes.

In a study by Rutkowska-Sak et al (Reumatolo-
gia 2009) 70 patients with RA were switched from oral
to the same dose of sc MTX because of gastro-intesti-
nal (GI) side effects. Switching from oral to s.c. MTX
had reduced intensity of GI side effects in all enrolled
patients. Some side effects like vomiting and diarrhea
were completely eliminated by sc MTX.

Nevertheless, Bharadway et al, (Rheumatology
2008) have shown in a retrospective study that switc-
hing from oral to sc MTX can delay the necessity for
biologics.

In summary, there is now a wealth of evidence
about sc MTX superior efficacy vs. oral application, fa-
ster onset of action, less gastro-intestinal side-effects,
better/reproducible bioavailability, which results in in-
crease use of sc MTX seen throughout Europe.

Key words: rheumatoid arthritis, treatment, su-
bcutanous methotrexate
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Hrvatska liga protiv reumatizma ¢ Ogranak za Grad Zagreb ¢ Zagreb

1ZVJESCE O RADU OGRANKA ZA GRAD ZAGREB
HRVATSKE LIGE PROTIV REUMATIZMA

Zoja Gnijidi¢

Tijekom godina rada Hrvatska liga protiv reuma-
tizma, ogranak za grad Zagreb, u kontinuitetu svojih ak-
tivnosti za cilj ima poboljSanja zdravlja i zdravstvene
kulture bolesnika s reumatskim bolestima.

Taj se rad oCitovao u organiziranju niza stru¢nih
predavanja, tribina, sastanaka, radionica i publikacija.
Organizirali smo i poticali volontersku aktivnost kao te-
melj civilnog drustva koja pridonosi ja¢anju individu-
alne 1 drustvene svijesti i solidarnosti. Suradivali smo s
tijelima gradske uprave, koja su stru¢no i profesional-
no nadlezna za rjeSavanje problematike oboljelih od re-
umatskih bolesti. U sklopu suradnje sa srodnim udru-
gama, zajedno sa SUPRA grupom je provoden projekt
potpore bolesnicima s reumatskim bolestima, koja je bi-
la usmjerena prema poticanju bolesnika da sami utjecu
na kvalitetu zivota i na samopomo¢, kroz razlicite obli-
ke edukacije i medicinsku gimnastiku. Aktivnosti su se
odrzavale u prostorima gradskih ¢etvrti, te na bazenu u
Utrinama. Nazalost, u ovim recesijskim vremenima te
su aktivnosti prestale, iako su za njih nasi ¢lanovi po-
kazali veliki interes.

Kako Liga nema svojih prostorija, cilj nam je bio
realizirati obecani prostor za rad Lige od strane Grada
Zagreba. Medutim, ponudeni prostor nije zadovolja-
vao uvjete za rad s osobama koje imaju posebne potre-
be, kakve su Cesto osobe s reumatskim bolestima. Sto-
ga se nadamo da ¢e se iznaci neki drugi prostor sukla-
dan potrebama Lige.

Hrvatska liga protiv reumatskih bolesti, ogranak
za grad Zagreb danas, na zalost, ne biljezi znacajniji
porast Clanstva, niti priliv sredstava za rad ogranka. Uz
tesku opcu financijsku situaciju tome je mogudi razlog i
premalo informacija koje smo kao ogranak trebali pruziti
zainteresiranom clanstvu. Upravo stoga koristimo web
stranicu Lige (www.reuma.hr), koja donosi informaci-
je o Ligi, aktualnim dogadanjima i akcijama kao i o no-
vim spoznajama o uspjesnoj prevenciji nesposobnosti
do koje mogu dovesti reumatske bolesti. Stoga nam je
cilj u narednom razdoblju poticati i provoditi sve aktiv-
nosti vezane za rad Lige, te raditi za dobrobit pojedin-
ca, odnosno uspostavi povjerenja i medusobne potpore
u cilju motiviranja za poboljSanjem zdravlja.

Udruga oboljelih od kolagenoza ¢ Split

UDRUGA OBOUJELIH OD KOLAGENOZA

Jadranka Delija

Udruga oboljelih od kolagenoza okuplja osobe
oboljele od sistemskih bolesti vezivnog tkiva tzv. kolage-
noza, koje su kroni¢ne i zZivotno ugrozavajuce. Nasu udru-
gu osnovalo je 9. prosinca 2004. tridesetak ¢lanova, na
inicijativu i uz svesrdnu pomo¢ prof.dr.sc. Dusanke Mar-
tinovi¢ Kaliterna, a danas broji vise od 230 ¢lanova.

Tijekom naseg rada realizirali smo projekte prven-
stveno u cilju edukacije bolesnika, kao $to su “Razvija-
nje strategija za lakSe suoCavanje i zivljenje s boles¢u”,
“Edukacija o autoimunim bolestima - kako sebi i dru-
gima olaksati zivljenje s boleséu”, “Autoimune bolesti
- juCer, danas, sutra”. U sklopu istih odrzana su preda-
vanja nasih lije¢nika, radionice na temu psiholoske po-
moc¢i, a kontinuirano se provodi fizikalna terapija. Cilj i
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zadatak svih nasih projekata prvenstveno je unaprijediti
kvalitetu zivota oboljelih od kolagenoza.

Clanovi smo FESCE (Evropska organizacija skle-
rodermije) i Hrvatske udruge rijetkih bolesti. Organizi-
rali smo medunarodni simpozij pod nazivom “Sistem-
ske autoimune bolesti u Dalmaciji”, na kojem su sudje-
lovali ugledni predavaci prof.dr.sc. Laszlo Czirjak, prof.
dr.sc. Nemanja Damjanov i prof.dr.sc. Dusanka Martino-
vi¢ Kaliterna. Sudjelovali smo i u organizaciji dogada-
nja uz Svjetski dan artritisa, odrzana u Splitu, 12. listo-
pada 2009. U rujnu 2010. sudjelovali smo u radu Prve
Hrvatske nacionalne konferencije o rijetkim bolestima,
a u listopadu iste godine i na 12. Godi$njem kongresu
hrvatskoga reumatoloskog drustva u Zadru.
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Dana 26. veljace 2011., pod visokim pokrovitelj-
stvom predsjednika Republike Hrvatske Ive Josipovica,
u Splitu smo proveli akciju pod nazivom “Svjetski dan
rijetkih bolesti”, koja se odrzavala i u Zagrebu i Rije-
ci, a sve poradi promocije rijetkih bolesti 1 upoznava-
nja gradana s istima.

Nas rad prepoznala su poglavarstva grada Splita
i Splitsko-dalmatinske Zupanije. Nadamo se i Zelimo da
nas, kao 1 do sada, podupiru nasi lije¢nici prof.dr.sc. Du-
Sanka Martinovi¢ Kaliterna, dr. Dijana Perkovic, dr. Dani-
jela Krstulovié-Marasovié i dr. Mislav Radi¢, kao i drugo
medicinsko osoblje. Na tome im iskreno zahvaljujemo.

Udruga Remisija ¢ Zagreb

UDRUGA REMISIJA - AKTIVNOSTI | CILJEVI

Nenad Horvat

Udruga Remisija, je udruga bolesnika s reumatoid-
nim artritisom, slicnim i srodnim bolestima, koji se lijece
bioloskom terapijom. Osnovana je s temeljnim ciljem da
svojim iskustvima u lije¢enju bioloskom terapijom poku-
$a utjecati na HZZO i Ministarstvo zdravstva i socijalne
skrbi da biolosku terapiju uvrstili na Listu skupih lijeko-
va HZZO-a, te ju na taj nacin ucini dostupnijom veéem
broju oboljelih. Smatramo da smo uspjeli stvoriti prepo-
znatljivu gradansku inicijativu i ne umanjujuci trud dru-
gih, zasigurno je nasa udruga pridonijela uvrstavanju bi-
oloske terapije na Listu skupih lijekova. Ponosni smo na
proslogodisnju organizaciju obiljeZavanja Svjetskog da-
na artritisa, kada smo na zagreba¢kom Cvjetnom trgu, u
dva dana, okupili velika imena javne scene, koji su svo-
jim dolaskom iskazali senzibiliziranost s oboljelima. Kru-
nu na$ih aktivnosti predstavlja prijam delegacije Udruge

kod predsjednika Republike Hrvatske, prof.dr. Ive Josi-
povica, u sije¢nju 2011. Nakon toga §irom su nam otvo-
rena vrata mjerodavnih institucija, gdje smo iznijeli no-
vu inicijativu, a to je primjena bioloske terapije na teret
HZZ0O-a nakon tri mjeseca, a ne, kao do sada, nakon 12
mjeseci lijecenja na teret bolnickog limita. Takvim bi se
rjeSenjem, jer se provjera ucinka lijecenja radi ve¢ nakon
3 mjeseca, omogucilo lijecenje bioloskom terapijom ve-
¢em broju novih bolesnika. U ovom trenutku kao najveéi
problem nam se ukazuje predugo vrijeme ¢ekanja prvog
pregleda, pa ¢ak i kontrolnih pregleda reumatologa. Taj
period zna biti po nekoliko mjeseci, a problem zasigurno
nije u struci, ve¢ u pomanjkanju lije¢nika subspecijalista.
Takoder, mislimo da bi ciljana edukacija lije¢nika primar-
ne zdravstvene zastite zasigurno pridonijela ucinkovitijem
1 brzem dijagnosticiranju i lijeCenju oboljelih.

Hrvatska liga protiv reumatizma ¢ Ogranak za Istarsku Zupaniju ¢ Pula

AKTIVNOSTI OGRANKA ZA ISTARSKU ZUPANIJU
HRVATSKE LIGE PROTIV REUMATIZMA 2008.-2011. GODINE

Vlasta Urban Tripovi¢

Na poticaj Hrvatske Lige protiv reumatizma 1998.
godine utemeljen je Ogranak za Istarsku Zupaniju sa sje-
diStem u Puli. Tako vise od 13 godina skupine bolesni-
ka i lije¢nika zajedno i sporazumno rade na promicanju
svijesti o rastu¢em “teretu” reumatskih bolesti kako za
pojedinca tako i za cjelokupnu zajednicu. Cilj nam je po-
moci reumatskim bolesnicima u edukaciji o bolestima,
novim smjernicama u lijecenju i rehabilitaciji, samopo-
moci 1 poboljsanju kvalitete zivljenja i rada.

Od 2004. godine radimo na dva programa koje
ostvarujemo kroz jednogodisnje projekte, uz promje-
ne ciljeva i metoda prema potrebama i prioritetima lo-
kalne sredine. Prvim programom “Za bolji zivot reu-
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maticara” svake godine nastojimo senzibilizirati Siru
javnost o jednoj temi ili problemu. Dosad su obrade-
ne teme: ergonomsko savjetovanje i mjere prevencije
na radnom mjestu puhaca stakla (tvornica stakla Scho-
ot Boral u Puli), bol u vratu i krizima, bolno rame, re-
umatoidni artritis, osteoartritis kukova i koljena, sero-
negativne spondiloartropatije, giht, uvodenje bioloskih
lijekova u Istarskoj zupaniji, a ove je godine tema her-
nija intervertebralnog diska kraljeznice. Organiziramo
predavanja, pokazujemo vjezbe, sudjelujemo u inte-
raktivnim emisijama na radiju i televiziji, tiskali smo
priru¢nike za bolesnike, te informiramo zainteresirane
preko nase web stranice.
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U okviru drugog programa “‘Prevencija rano otkri-
vanje i lijeenje osteoporoze” kupljen je ultrazvucni den-
zitometar i pregledano 7538 osoba na 34 mjesta u Istri, te
je provedeno lijecenje i prevencija u vise od 50 % pregle-
danih osoba u besplatnom savjetovali§tu za osteoporozu.
Cilj nam je povecati dostupnost aparata za otkrivanje oste-
oporoze i na vrijeme zapoceti lijeCenje i savjetovanje, pre-
venirajuci osteoporoti¢ne prijelome i invalidnost.

Svake godine se pridruzujemo aktivnostima “De-
setljeca kostiju i zglobova”, obiljezavanjem Svjetskog
dana artritisa i Svjetskog dana osteoporoze. Nase ak-
tivnosti su podrzane od strane stru¢nih sluzbi lokalnih
zajednica i Istarske Zupanije i drugih udruga i instituci-
ja, kao i medija.

Sve aktivnosti Lige su besplatne za sudionike, a
rad u Ligi je volonterski.

Hrvatska liga protiv reumatizma ¢ Ogranak za Splitsko-dalmatinsku Zupaniju ¢ Split

1ZVJESCE O RADU OGRANKA SPLITSKO-DALMATINSKE ZUPANIJE
HRVATSKE LIGE PROTIV REUMATIZMA

Tonko Vlak

S ponosom se sjecamo dana kada je 28. travnja
1996. u Splitu, u predavaonici Splitskih toplica (Mar-
montova 4) osnovan ogranak Hrvatske lige protiv reu-
matizma za Splitsko-dalmatinsku Zupaniju, kao prvi i
tada jedini takav ogranak nase udruge u Hrvatskoj.

Na inicijativu naseg ucitelja, tadasnjeg predsjedni-
ka i glavnog inicijatora Lige, prof. Ive Jajica, prepoznali
smo potrebu §irenja jedne dobre ideje i njenu eskalaciju
u pokret reumatskih bolesnika, koji ¢e jednog dana time
ostvarivati svoja prava, kao $to su tada ¢inili u zemljama
EU. Tonko Vlak je izabran od strane prisutnih za pred-
sjednika ogranka, a tako je ostalo i do danas.

Entuzijazam se tada o¢itovao i voljom lije¢nika da
organiziraju poucna predavanja za nase bolesnike, rade
s njima i daju im priliku da i sami na takvim druzenjima
nesto kazu o svojim problemima. Predavanja su naj¢esée
bila organizirana u dva termina godi$nje, u zadnje vrijeme
i u sklopu akcija “Desetljeca bolesti kostiju i zglobova”.
Zbog rasirenosti problema osteoartritisa i osteoporoze u

populaciji te su dvije teme bile naj¢esc¢i predmet nasih
predavanja, a potonja je uvijek bila vezana uz listopadsko
predavanje, pa je tako jedne godine odrZzano i ultrazvuc-
no mjerenje gustoce kostiju na splitskoj Rivi.

Potpora nasih mladih kolega, na zalost, je Cesto
izostajala, tako da su predavanja uvijek organizirali isti
ljudi, $to je na kraju postala i prepreka za kontinuirano
odrzavanje takvih skupova, kao i Cinjenica da je rece-
sija napravila svoje, te smo teSko dobivali potporu far-
maceutske industrije. Uslijedile su brojne radio emisi-
je, nastupi na lokalnim televizijskim postajama, koji su
uvijek imali dobar odjek u javnosti, kao i ¢esto pisanje
priloga o naj¢es¢om reumatskim bolestima i odgovori
na pitanja Citatelja.

Dakle, u proteklom periodu se radilo i uspjelo
na promidzbi reumatskih bolesti te popularizaciji udru-
ge, ¢ime je znacajno doprinijela i sredi$njica tiskanjem
popularnih tematskih knjizica za bolesnike i redovitim
objavljivanjem Casopisa “Reuma”.

Hrvatska liga protiv reumatizma ¢ Ogranak za Zadarsku Zupaniju ¢ Zadar

DVANAEST GODINA DJELOVANJA OGRANKA ZA ZADARSKU ZUPANIJU
HRVATSKE LIGE PROTIV REUMATIZMA

Ana Sosa-Kosor

“Zadarski” ogranak Hrvatske lige protiv reumatiz-
ma osnovan je prije 12 godina. Tijekom godina povecavao
se broj ¢lanova Ogranka, mijenjale su se i prosirivale pro-
gramske aktivnosti i nacin financiranja. Naime, u svibnju
1999., kada je osnovan bilo je 40 u¢lanjenih, a 2011. 197
¢lanova. Kontinuirane aktivnosti svih ovih godina su re-
dovito, dva puta godi$nje organizirana javna predavanja,
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koje su prezentirali doktori medicine, specijalisti fizijatri i
ortopedi, te visa fizioterapeutica. Predavanja se odrzavajuu
multimedijalnoj dvorani Gradske knjiznice, popularnom i
pristupa¢nom mjestu u centru grada. Od 2009. godine pro-
vodimo program vjezbanja u dvorani i bazenu pod nazi-
vom “I viezbanje je lijek”. Clanovi s bolnim cervikalnim
i lumbalnim sindromom u dvorani Medicinske skole vjez-
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baju dva puta tjedno, uz nadzor fizioterapeutica. Ukljuceno
je 140 ¢lanica, a na pojedini sat vjeZbanja dode po 40-ak
osoba. Vjezbanje i plivanje u bazenu Visnjik je provodeno
2009./10. dva puta tjedno, a 2010./11. jednom tjedno u 2
pruge bazena, a u terminu dolazi 5-10 ¢lanova. Povreme-
ne aktivnosti bile su: mjerenje denzitometrije, “tjedan vjez-
banja“ u dvorani u 10. mj., tijekom aktivnosti u mjesecu
“Desetljeca kostiju i zglobova” 2006. 1 2007., kao 1 izlet
na otok Ugljan i PaSman 11. lipnja ove godine.

Funkcioniranje Ogranka je moguée zahvaljujuci
volonterskom radu, ukljuéivo i sve predavace, a multi-
medijalna dvorana ustupa termin za predavanja i sastan-
ke, takoder, besplatno. Pla¢anje najma bazena, dvora-
ne i angaziranih fizioterapeuta uspjeli smo zahvaljujuci
Odjelu za zdravstvo i socijalnu skrb Grada Zadra, ko-
jifinancira djelomicno, nas projekt “Vjezbanje je lijek”
0d 2009. godine donacijama dviju farmaceutskih tvrtki,
te sufinanciranju nasih ¢lanova.

Hrvatska liga protiv reumatizma ¢ Ogranak za Bjelovarsko-bilogorsku Zupaniju ¢ Bjelovar

HRVATSKA LIGA PROTIV REUMATIZMA
- OGRANAK ZA BJELOVARSKO BILOGORSKU ZUPANUJU

Jasna Rudec

U Bjelovaru je 15. prosinca 2006. odrzana osni-
vacka skupstina ogranka Hrvatske lige protiv reuma-
tizma za Bjelovarsko-bilogorsku Zzupaniju. Na prijed-
log doc.dr.sc. Simeona Grazia za predsjednicu ogranka
Hrvatske lige protiv reumatizma za Bjelovarsko-bilo-
gorsku Zupaniju jednoglasno je izabrana dr. Sandra Ri-
bari¢, za tajnicu gda Nada Zemcak, a za blagajnicu De-
jana Pavlovi¢, ft. tehni¢ar. Novoizabrana predsjednica
predstavila je planove za rad ove podruznice s glavnim
ciljem ukljucivanja bolesnika u rad, te izmjene iskusta-
vaidruzenja radi bolje socijalizacije reumaticara unutar
drustva. Doc.dr.sc. Simeon Grazio je istakao vaznost ak-
tivne suradnje ¢lanova i predsjedni$tva kroz obradivanje
tema vezanih za interesna podrucja ¢lanova Lige.

Od osnivanja do danas u ovu je podruznicu uklju-
¢eno 119 ¢lanova, koji se redovito pozivaju na druzenja
1-2 puta godisnje.

Do sada su odrzana brojna predavanja u kojima su
obradene sljedece teme: Osteoporoza - klinicka slika i li-
jecenje (predavaci dr. Sandra Ribari¢, Helena Dragicevic,

vft.), Osteoartritis - klini¢ka slika i lije¢enje (dr. Snjeza-
na Kos¢), Osteoartritis - moguénosti operativnog lijece-
nja (dr. Boris Kirin), Osteoartritis - vaznost vjezbanja (Ja-
sna Rudec, bacc. fizioterapije), Krizobolja - klinicka slika
(dr. Ljiljana Skozit Boljkovac), Krizobolja - moguénosti
i metode lijeCenja (dr. Sandra Ribari¢ Bienenfeld), Kri-
zobolja - McKenzie koncept, ergonomski aspekti u pre-
venciji (Jasna Rudec, bacc. fizioterapije), LijeCenje boli
- akupunktura (dr. Gordana Kesi¢ Valpotic), Psiholoski
ucinci boli (Nikolina Rosandi¢, prof. psihologije)

Osobiti doprinos u radu i organiziranju dogada-
nja, kao 1 prikupljanja sredstava za potrebe ovog ogran-
ka pripada tajnici gdi. Nadi Zemdcak.

0d 4. ozujka 2011. za novu predsjednicu Ogran-
ka je predlozena i jednoglasno prihvacena Jasna Rudec
bacc. fizioterapije.

Bez obzira na ulozene napore u organizaciju do-
gadanja kroz sve ove godine proteze se isti problem, a
to je slab odaziv ¢lanova. Dakle, potrebno je senzibili-
zirali ¢lanove 1 javnost na jos bolju suradnju.

Hrvatska liga protiv reumatizma ¢ Ogranak za Primorsko-goransku Zupaniju ¢ Rijeka

RAD HRVATSKE LIGE PROTIV REUMATIZMA
- OGRANKA ZA PRIMORSKO-GORANSKU ZUPANIJU

Tatjana Kehler

Hrvatska liga protiv reumatizma, ogranak za Pri-
morsko-goransku Zupaniju, dio je velike obitelji naj-
masovnije udruge bolesnika s reumatskim bolestima i
stru¢njaka koji se bave tom problematikom. Nas ogra-
nak u pravilu dva puta godi$nje organizira predavanja
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u gradskoj vije¢nici u Rijeci na neku aktualnu temu.
Podijelimo i tiskane materijale Lige. Tako je, tijekom
prolje¢a 2011. ghodine odrzano edukativno predavanje
o primjeni nesteroidnih antireumatika u reumatoloskih
bolesnika, s posebnim osvrtom na bolesnike koji ima-
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ju i poteskoce sa srcem i npr. uzimaju antikoagulan-
tnu terapiju, antiaritmike ili betablokatore. Sudjelovali
smo u programu radio Rijeke, a predvideno je sudjelo-
vanje u programu Radio Pule i NIT. Imali smo tri pre-
zentacije na Ri-kanalu (osteoartritis, suvremena terapi-
ja upalnih bolesti, osteoporoza), Prije tri godine, povo-
dom Svjetskog dana osteoporoze, organizirali smo za
sve zainteresirane akciju ultrazvu¢nog mjerenja oste-

oporoze. Tijekom jeseni, toc¢nije u listopadu ove godi-
ne odrzat ¢emo edukativno predavanje na temu kreta-
nje. U Opatiji, na Slatini, nasi ¢e fizioterapeuti demon-
strirati vjezbe za djecu i odrasle. Zelja nam je ukljugiti
djecu iz dje¢jih vrti¢a. Takoder predvidena je Setnja na
lungomare uz primjenu Stapova za nordijsko hodanje.
Nastojat ¢emo odrzati kontinuitet i jo§ viSe pojacati ak-
tivnosti ogranka Lige.

Hrvatska liga protiv reumatizma ¢ Ogranak za Osjeéko-baranjsku Zupaniju ¢ Osijek

AKTIVNOSTI OGRANKA HRVATSKE LIGE PROTIV REUMATIZMA
OSJECKO-BARANJSKE ZUPANIJE

Mira Kadoié

Ogranak Hrvatske lige protiv reumatizma za Osjec-
ko-baranjsku zupaniju osnovan je prije Sest godina. Rad
Ogranka usmjeren je prije svega na realizaciju proklami-
ranih ciljeva i zadataka Lige koji obuhvacaju provodenje
zdravstveno-edukativnih aktivnosti medu gradanima (bo-
lesnicima od reumatskih bolesti, laicima, zdravstvenim
djelatnicima) sa svrhom promoviranja reumatskih bolesti
kao znacajnog javnozdravstvenog problema, senzibiliza-
cijijavnosti u prihvacanju preporuka i projekata kojima se
moze olaksati zivot bolesnicima s tim bolestima.

Postavljeni ciljevi realizirani su najceS¢e putem
predavanja, tribina i radionica. Tako su u posljednjih
Sest godina, posebno tijekom mjeseca listopada (u ko-
jem se tradicionalno obiljezavaju aktivnosti Desetlje-
¢a kostiju i zglobova) odrzana predavanja s temama za
koje su ¢lanovi Lige pokazali najviSe interesa, kao Sto
su znacaj fizikalne terapije u lije¢enju reumatskih bo-
lesnika, uzroci, manifestacije i lijeCenje krizobolje, re-
umatoidnog artritisa, osteoporoze, osteoartritisa i dru-
gih muskuloskeletnih bolesti, zivot s endoprotezom i dr.
uvijek s naglaskom na poboljsanje kvalitete Zivota bole-

snika koji boluju od ovih bolesti. Predavanja su pratila i
sudjelovanja lije¢nika u radio i TV emisijama lokalnih
problematiku reumatskih bolesti.

Ogranak je tijekom dosadasnjeg rada ostvario
uspjesnu suradnju s udrugom Zdrav zivot koja takoder
djeluje na podrucju Osjecko-baranjske zupanije promo-
virajuci znacaj prihvacanja zdravog nacina zivota u pre-
venciji cerebrovaskularnih bolesti, te je na tu temu odr-
Zano niz predavanja.

Osobito je aktivan Klub “REUMA” u Nasicama
i podrucju koje mu gravitira. Aktivnost i artikuliranje
interesa ¢lanova Kluba povjerena je gosp. Antunu Jo-
vicu, a klub je pokazao izvrsne rezultate u organizira-
nju predavanja, tribina i sl., kao i redovitog vjezbanja,
te je na najbolji moguci na¢in demonstrirao kako nova
saznanja o bolestima, lijeCenju i prevenciji primijeniti u
prakti¢nom zivotu. Sve to promovira rad Lige, ostvare-
na je uspjesna suradnja s druStvenim i politickim struk-
turama, koje mogu pridonijeti kvalitetnijem radu Lige i
zadovoljstvu njezinih ¢lanova.

'Klub “Reuma” ¢ Hrvatska liga protiv reumatizma ¢ Nasice
20péa bolnica Nasice * Nasice

FITNESSOM DO ZDRAVLJA - PRIMJER KLUBA “REUMA” NASICE

Antun Jovi¢' ¢ Hrvoje Simié?

Klub “Reuma” iz Nasica, Hrvatske lige protiv re-
umatizma provodi bogate aktivnosti sa ciljem edukaci-
je bolesnika s reumatskim bolestima i promoviranjem
zdravih zivotnih navika. Svrha je da oboljeli postane
aktivan sudionik u lije¢enju svoje bolesti i $to boljem
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funkcioniranju u svakodnevnim aktivnostima. Osim
organiziranih brojnih predavanja stru¢njaka, jedna od
najvrednijih nasih aktivnosti je provodenje ciljane fi-
zicke aktivnosti, kao jednog od najvaznijih elemenata
boljitka zdravlja.
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U cilju organizacije takvih aktivnosti klub “Reu-
ma” se obratio fitness klubu “NAC” koji djeluje u sklo-
pu jedne od ¢lanica “NEXE grupe”. U razgovoru s pred-
sjednikom Uprave “Nexe grupe” dipl. ing. Ivanom Er-
govi¢em postignut je dogovor o donaciji, te sponzorstvu
fitness kluba “NAC”, koji na§im ¢lanovima ustupa svoje
prostorije. Specijalist-fizijatar dr. Hrvoje Simié preuzeo
je stru¢no vodstvo, jer mora se imati na umu da je rije¢
o specifi¢noj skupini ljudi, a ne o obi¢nim rekreativci-
ma. Prije pocetka provedbe projekta razgovarali smo s
nasSim ¢lanovima koji su ispunili upitnik te obaviti kli-

nicki pregled, pa je tako dobiven uvid u dijagnozu i pro-
blematiku svakog od ¢lanova. Program vjezbanja sasta-
vio je dr. Simi¢ s voditeljem fitness-centra. S voditelji-
ma su usuglaSeni principi pravilnoga izvodenja vjezbi
i doziranje kako ne bi bilo nezeljenih posljedica. lako
smo u pocetku bili doista sumnjicavi u ishod projekta
s obzirom na populaciju i njihove probleme, nakon oz-
biljnog rada i redovitih dolazaka aktivnih ¢lanova, na-
kon gotovo 2 godine rada moze se reci da se projekt us-
pio. Klub “Reuma” iz NaSica nastavlja raditi za dobro-
bit svojih ¢lanova i gradana.

Hrvatska liga protiv reumatizma ¢ Zagreb

OD “REUMATICARA” DO “REUME”

Zvonimir Barisi¢ ® Simeon Grazio

Gotovo sedam godina nakon osnivanja Drustva
reumatiCara grada Zagreba, pred ¢lanovima drustva po-
javljuje se 1 prvi broj glasila pod nazivom “Reumaticar”
s jednim osnovnim ciljem: baviti se problematikom reu-
matskih bolesti. Kroz Cetiri godine i 50-ak tema, tadasnje
urednistvo pokazalo je u kojem smjeru ide. Nakon §to je
1992. utemeljena Hrvatska liga protiv reumatizma glasilo
mijenja ime u “Reuma”, ali i dalje ostaju dva osnovna ci-
lja edukativnost i informativnost, $to je ostalo sve do da-
nas. Kroz pomno birane teme reumatskim bolesnicima se
pruzaju savjeti kako $to bolje upoznati svoju bolest, kako
s njom mogu zivjeti puno lakse i kvalitetnije, koje su no-
vosti u lijeCenju, ali i podijeliti s drugima svoja iskustva.

Kako je s vriemenom Udruga od nekadasnjeg drus-
tva s jedva stotinjak ¢lanova narasla na oko 5000 ¢la-

nova, postala rasprostranjena na gotovo cijelom terito-
riju lijepe naSe, radi boljeg i kvalitetnijeg ostvarivanja
ciljeva lijepo je u svakom broju ¢asopisa podijeliti in-
formacije sa svim ¢lanovima, tko je $to radio u kojem
od ogranaka izmedu dva broja glasila.

Ukratko, put od “Reumaticara” do protegao se
od ciklostila preko bijelog offsetnog papira do kun-
stdrucka; od suhoparnog teksta s tek pokojim crno-bi-
jelim crtezom ili fotografijom do raznovrsnih tekstova
potkrijepljenih kvalitetnim fotografijama u boji. Sacu-
vali smo osnovnu ideju i obogatili sadrzaj, prilagodili
ih najnovijim saznanjima, a sukladno tehnologiji mi-
jenjali “pakiranje”; te izlazimo i na nasoj web-strani-
ci (www.reuma.hr). To je “Reumaticar” nekada i “Re-
uma” danas.

Hrvatska liga protiv reumatizma ¢ Zagreb

CILJANO LIJECENJE REUMATOIDNOG ARTRITISA (“TREAT TO TARGET")
- STO BOLESNICI MOGU UCINITI?

Simeon Grazio

Medunarodna koordinacijska skupina reumatologa
i bolesnika pokrenula je inicijativu za donosenje skupine
preporuka za ciljano lije¢enje bolesnika s reumatoidnim
artritisom (RA) (“Treat-to-target”, T2T). Ono ukljucuje
¢vrstu kontrolu bolesnika, redovito pracenje aktivnosti bo-
lesti - sluze¢i se slozenim pokazateljima aktivnosti bolesti
- 1 promjenu terapije ako se ne postigne zeljeni cilj, a taj
je potpuno povlacenje bolesti (remisija) i maksimalizirati
dugoro¢nu, sa zdravljem povezanu kvalitetu Zivota.
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To je moguce posti¢i samo ako je bolesnik dobro
informiran o svojoj bolesti i 0 moguénostima i rizicima,
kao i 0 ocekivanim ishodima lijecenja. Informacije koje
surazumljive i pisane laickim jezikom povecavaju zado-
voljstvo bolesnika i njihovu suradljivost pri lijecenju.

Budu¢i da se lijekovima najbolji ishod postize ako
se koriste prema unaprijed definiranoj shemi, dobro po-
znavanje, prihvacanje i pridrzavanje propisanog lijece-
nja od kljuc¢ne su vaznosti, napose zato §to neki bole-
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snici vjeruju da moguce koristi ne nadmasuju mogucéu
Stetu ni osobne preferencije.

LijeCenje usmjereno na aktivnost bolesti kao ja-
san cilj daje najbolje rezultate u RA, a dok se ne posti-
gne zeljeni cilj, terapiju treba prilagodavati najmanje
svaka tr mjeseca. Na odabir odgovaraju¢eg nacina pro-
cjene aktivnosti bolesti i cilja lijeCenja mogu utjecati i
osobna situacija: prisutnost drugih bolesti i rizici pove-
zani sa sigurnoscu primjene lijekova. Danas se samo ne-
kolicina bolesnika lijeci u skladu s tim preporukama i

postoji znacajan raskorak izmedu svakodnevne prakse
i preporucene strategije lijeCenja.

Verzijom preporuka T2T za bolesnike mogu se po-
sluziti udruge bolesnika, da bi s njima upoznale politi¢are,
regulatorna tijela i tvrtke za zdravstveno osiguranje i ista-
knuli zahtjeve za boljom zdravstvenom legislativom, koja
bi, u skladu s prihvacenim preporukama, jamcila bolji pri-
stup primjerenim strategijama lijeCenja (ukljucivo i bolju
dostupnost bioloskih lijekova), §to u konacnici rezultira
boljim zdravstvenim ishodima oboljelih od RA.

Hrvatska liga protiv reumatizma ¢ Zagreb

MOJA ISKUSTVA S ANKILOZANTNIM SPONDILITISOM

Zelimir Vukosav

Tijekom rehabilitacije lumbosakralnog sindroma u
Krapinskim Toplicama 1981. godine, fizijatar me uputio
na dodatne pretrage. Radioloskom obradom i laboratorij-
skim nalazima utvrdeno je da bolujem od ankilozantnog
spondilitisa. Glede tog otkri¢a porazgovarao sam s fizija-
trom, radiologom i ravnateljem Ljecilista, koji su me de-
taljno upoznali s posljedicama te bolesti, ali i dali do zna-
nja koliko je vazna medicinska rehabilitacija u kontrolira-
nju mog stanja. Njihove savjete sam shvatio ozbiljno, pa
sam zivotne navike podredio svladavanju tih problema. U
to sam vrijeme upoznao nekoliko osoba s istom dijagno-
zom, a nase druzenje traje sve do danas. Jednog smo da-
na dosli na ideju da osnujemo klub “Behterasa”, pa smo
tu zamisao izlozili prof.dr.sc. Ivi Jaji¢u, obzirom da smo
vecina bili njegovi bolesnici. On nas je tada uklju¢io u rad
Drustva reumaticara Zagreba, koje je na njegov poticaj, i

uz potporu nekolicine lijecnika i bolesnika, 1992. godine
preraslo u Hrvatsku ligu protiv reumatizma. Sa svim bo-
lesnicima, koje sam upoznavao tijekom rehabilitacija iz-
mjenjivao sam iskustva o posljedicama nasih bolesti, ka-
ko u medicinskom tako i drustvenom pogledu.

Osjec¢aj da niste u moguénosti zZivjeti kao vasi
zdravi vr$njaci, smanjena radna sposobnost, te redu-
cirano bavljenje fiziCkim aktivnostima, Cesto uzroku-
je frustracije, uz neizbjezno razmisljanje o turobnoj bu-
duénosti. Vrlo negativne tenzije nastaju i zbog nerazu-
mijevanja medicinskih djelatnika u lije¢nickim i inva-
lidskim komisijama. No, pozitivno ozracje moguce je
vratiti aktivnim uklju¢enjem u djelovanju udruge. Dru-
zenje, informiranje i razmjena iskustva smanjuju fru-
stracije i tenzije, a bolesnike poticu da s optimizmom
oc¢ekuju rasplet nastalih problema.

Hrvatska liga protiv reumatizma ¢ Zagreb

MOJA ISKUSTVA S UMJETNIM KUKOVIMA
ILI BECHTEREW | KAKO UGODNO PROVODITI ZIVOT S NJIM
- “NOVA ISKUSTVA"

Tibor Littvay

S Bechterewom se “borim” od osamnaeste go-
dine. Uz podrsku obitelji i stru¢njaka uspio sam se ti-
jekom svih ovih godina odrzati u dobroj fizickoj kon-
diciji ali ne 1 sprijeciti jaka oStecenja kukova. Godine
1982., poslije ¢etveromjese¢nog lezanja na Odjelu za
reumatologiju KBC-a Rebro uz savjet lije¢nika, prijav-
ljujem se za ugradnju endoproteze i 4. sije¢nja odlazim
na Ortopediju na Salati. Poslije konzilijarnog pregleda
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prof.dr.sc. Ruszkowski mi savjetuje da pricekam s ope-
racijom jer mojih tada trideset i Cetiri godine i tadasnja
kvaliteta kukova nisu bili kompatibilni. Prema naput-
cima specijalista intenzivno se bavim fizikalnom tera-
pijom. U Zagrebu ambulantno i u Krapinskim toplica-
ma stacionarno. Rezultati su pozitivni i ponovno mogu
hodati bez pomagala (Staka) a Sto je najbitnije vracam
se na posao i radim deset godina Cetiri sata. Bechterew

Reumatizam 2011. ¢ 58(2)



i artroza su uéinili svoje i zbog velikih bolova i loseg
polozaja tijela pri hodanju odlucujem se na ugradnju
umjetnih zglobova kuka, koje obavljam u KBC-u na
“Salati” (2005. i 2006.) Bolovi prestaju i ja se usprav-
ljam i hodam “normalno”, a vraéam se i na osmosat-
no radno vrijeme. Pomalo se vra¢am 1 svojim hobiji-
ma tenisu i lovu. Strogo se pridrzavam uputa i savjeta

stru¢njaka i rezultati nisu izostali. Poslije trideset godi-
na bolova ponovno normalno spavam i bavim se svo-
jim hobijima.

Savjeti svim onima koji imaju problema sa zglo-
bovima da se posavjetuju sa svojim lije¢nicima i prepuste
se njithovom struénom misljenju i znanju i da se ukljuce
u aktivnosti Hrvatske lige protiv reumatizma.

Hrvatska liga protiv reumatizma ¢ Zagreb

MEDUNARODNE AKTIVNOSTI HRVATSKE LIGE PROTIV REUMATIZMA

Frane Grubisi¢ ¢ Simeon Grazio

Kao neprofitna udruga gradana na drzavnoj razini,
Hrvatska liga protiv reumatizma (HLPR) dugogodisnja
je Clanica Europske lige protiv reumatizma (EULAR),
odnosno njezinog dijela za bolesnike (PARE), Medu-
narodne federacije za ankilozantni spondilitis (ASIP)
i Medunarodne zaklade za osteoporozu (IOF). Zadnjih
nekoliko godina ta se suradnja intenzivirala. Redovito
sudjelujemo na jesenskom sastanku EULAR-a, ¢ija se
glavna ideja odnosi na utjecaj kostano-misi¢nih bolesti
na bolesnikovo funkcioniranje u drustvu, prava koja bo-
lesnici imaju ili bi trebali imati, rehabilitaciju, problem
mladih ljudi oboljelih od reumatskih bolesti itd.

U listopadu 2009. godine po prvi je put organizi-
rana i tematska sjednica Odbora za zdravstvo Hrvatskog
sabora posvecéena koStano-misi¢nim oboljenjima kada je
iu Hrvatskoj predstavljena i prihvac¢ena Europska pove-
lja o radu bolesnika s koStano-miSi¢nim bolestima.

Medunarodni projekt u koji je bila ukljucena Li-
ga je i organizacija izlozbe “Working Wonders Exhibi-
tion” u svibnju 2011. godine, koja je odrzana pod viso-
kim pokroviteljstvom predsjednika Republike Hrvatske.
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1zloZba prikazuje zivotne price i sudbine radno aktivnih
osoba oboljelih od razli¢itih kostano-misié¢nih bolesti,
sa zeljom da se s njih ukloni stigma kao neproduktivnih
ili nesposobnih pojedinaca, te da se potaknu poslodavci
da takve ljude ukljuce u radni proces.

HLPR je jedna od utemeljitelja Agore, platforme
za organizacije osoba s reumatskim bolestima juzne Eu-
rope u sklopu PARE-a. Organizacija je formalno osno-
vana na Malti 23. rujna 2011., gdje su aktivno sudjelo-
vali i predstavnici Lige.

Dana 19. 1 20. listopada 2010. predsjedavajuca
¢lanica EU - Belgija organizirala je konferenciju o reu-
matskim i koStano-miSi¢nim bolestima na kojoj su defi-
nirane preporuke: reumatska i kostano-misi¢na obolje-
nja kao prioritet na dnevnom redu zakonodavaca, pra-
va bolesnika za $to kvalitetniju zdravstvenu skrb i pot-
puno ukljucivanje u ekonomski i drustveni zivot, rana
prevencija i upucivanje lije¢niku, lijeCenje i standard
njege temeljen na dokazima, kao i povecanje financij-
skih sredstava za istrazivanja. Te su smjernice vodilja i
za rad nase Udruge.
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SAZECI MEDICINSKIH SESTARA

NURSES” ABSTRACTS

HRVATSKA UDRUGA MEDICINSKIH SESTARA
22. EDUKACIISKI TECAJ: “KRIZOBOLJA”

Klinika za reumatske bolesti i rehabilitaciju
Referentni centar MZSS RH za reumatoidni artritis
Kliniéki bolni¢ki centar Zagreb ¢ Kispaticeva 12 « 10000 Zagreb

KOMPETENCIE MEDICINSKIH SESTRA U REUMATOLOGUI

Branka Rimac

Razvoj sestrinstva zapadne Europe, a samim time
i razvoj obrazovanja uvelike se razlikuje od razvoja se-
strinstva u Republici Hrvatskoj. Sestrinstvo Velike Bri-
tanije kao kolijevka sestrinstva doseglo je najvisu razinu
kako u obrazovanju sestara, tako i u razvoju pojedinih
podrucja sestrinskog djelovanja, §to naravno ukljucuje i
razvoj i obrazovanje medicinske sestre u reumatologiji.
Specijalizirane sestre nisu rijetkost ve¢ pravilo. Specija-
liziranje u pojedinim podrué¢jima odvija se nakon trogo-
disnjeg studija sestrinstva, bilo da se radi o stru¢nom ili
sveuciliSnom studiju. Uloga reumatoloske sestre nasta-
jala je i razvijala se iz potrebe bolesnika. Raznolikosti
razvoja reumatoloskih bolesti i rad sestre u timu zahti-
jeva pokretanje multidisciplinarnogtima u kojem sestra
ima vaznu ulogu. Bolesnicima je potrebna tocka kontak-
ta, kada se osjecaju loSe, kada su anksiozni ili depresivni
ili jednostavno kada im treba dati preporuke i upute za
svakodnevni Zivot, ohrabrenje, poticanje, uklju¢ivanje
u socijalne aktivnosti, uklju¢ivanje u zajednicu i sli¢no.
Stoga je od iznimne vaznosti postojanje specijalizirane
sestre u bolnici koja struéno koordinira i podupire bo-
lesnika i u bolnici i u zajednici.

Kljucna radna podruc¢ja medicinskih sestara u reu-
matologiji jesu: 1. procjena reumatoloskih problema bo-

lesnika u ambulanti 1 iniciranje istrazivanja i obrade gdje
je to prikladno; 2. bliska suradnja specijalizirane medicin-
ske sestre sa svim ¢lanovima multidisciplinarnog zdrav-
stvenog tima; 3. uklju¢ivanje sestre stru¢njaka u rad s bo-
lesnicima pri otpustu iz bolnice i koordinacija nastavka
zdravstvene skrbi u primarnoj zdravstvenoj zastiti; 4. pot-
pora specijalizirane medicinske sestre drugim clanovi-
ma tima zdravstvene zastite, Sto ukljuCuje savjetovanje
o odgovarajucoj zdravstvenoj njezi, provodenje studija
sa ciljem povecanja svijesti o stanju bolesti; 5. preuzima-
nje vodstva stru¢nih medicinskih sestara za postavljanje
standarda skrbi za bolesnika s reumatskim bolestima; 6.
dostupnost specijaliziranih medicinskih sestara bolesni-
cima i drugim ¢lanovima osoblja; 7. ukljuc¢ivanje speci-
jaliziranih sestara u koordinaciju zajednickih program
probira izmedu bolnice i zajednice za sve bolesnike na
snika u suocavanju sa stresnim situacijama kroz razne
vidove edukacije od strane specijaliziranih medicinskih
sestara; 9. rad i bliska suradnja specijaliziranih medicin-
skih sestara s ostalim medicinskim sestrama u bolnici i
u zajednici, pomo¢ u procjeni, planiranju i ocjeni njege
bolesnika oboljelih od reumatskih bolesti.

Kljucne rijeci: medicinska sestra, reumatologija

Klinika za reumatske bolesti i rehabilitaciju
Referentni centar MZSS RH za reumatoidni artritis
Klini¢ki bolniéki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 ¢+ 10000 Zagreb

KRIZOBOLJA - DIJAGNOSTIKA | LIJECENJE

Iva Zagar

Krizobolja predstavlja velik medicinski i ekonomski
problem, jer dominantno zahvaca radno aktivnu populaciju
u dobi od 35 do 55 godina s prevalencijom od 18-50%. U
90 % slucajeva bolesnici s akutnom krizoboljom oporavlja-
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juse unutar 6 tjedna, iako u 7% slucajeva krizobolja prera-

sta u kroni¢nu bolest, pa je velik izazov klinicarima.
Lijecenje krizobolje ovisi o uzroku te vrsti kri-

zobolje, a obuhvaéa primjenu farmakoloskih priprava-
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ka, razlicite oblike funkcionalnog lijecenja i/ili kirur-
sko lijeCenje.

Farmakolosko lijeCenje primjenjuje se individual-
no, ovisno o klinickoj slici te komorbiditetu bolesnika,
a obuhvaca nesteroidne antireumatike, kortikosteroide,
slabe i jake opioide.

Medicinska gimnastika je uéinkovita u smanje-
nju boli i pobolj$anju funkcionalnog statusa u kronic-
noj krizobolji, dok u akutnoj fazi nije bitno u¢inkovitija
od drugih konzervativnih nacina lijecenja. U klinickoj
praksi primjenjuju se i brojne metode fizikalnih proce-
dura. Od elektroterapije primjenjuju se galvanske stru-
je, transkutana elektri¢na ziv¢ana stimulacija (TENS),
dijadinamske struje i interferentne struje.

Primjenu lokalne topline u terapijske svrhe dji-
elimo na povrsinsku termoterapiju i duboke toplinske
procedure. PovrSinsku termoterapiju primjenjujemo u
obliku toplinskih obloga, a duboke toplinske procedure

ukljucuju dijatermiju (kratki val) i ultrazvuk $to pred-
stavlja konverzijske metode u koijima se elektri¢na ener-
gija (dijatermija), odnosno valovi zvuka (ultrazvuk) pre-
tvaraju u toplinu u tkivu.

Ukoliko se simptomi nakon konzervativnog li-
jecenja ne smanjuju i ako je kvaliteta zivota bolesni-
ka osjetno smanjena ucestalim recidivima tegoba koje
uzokuju funkcionalna oSteéenja uz progresivni neuro-
loski deficit, izdvaja se skupina bolesnika koji su kan-
didati za operaciju.

Krizobolja je stanje koje ¢e se javiti u 85 % odra-
sle populacije do 55 godine zivota. U veéine bolesnika
dugoroc¢na prognoza je dobra uz brz oporavak, aliu 7%
sluc¢ajeva progredira u kroni¢nu bolest. Prepoznavanje
rizi¢nih ¢cimbenika za prelazak iz akutne u kroni¢nu fazu
vazno je za dugorocnu prognozu, te terapijski plan.

Kljuéne rijeci: krizobolja, mehanicka krizobo-
lja, epidemiologija, prognoza

Skola za medicinske sestre Vrapée
Bolni¢ka 32 ¢ 10090 Zagreb - Susedgrad

PREVENCUA KRIZOBOLJE
U SREDNJOSKOLSKOJ POPULACUI

Suzana Ribari¢ ¢ Biserka Steko

Bol u krizima sve se ¢eS¢e spominje kao tema u
razgovoru s u¢enicama i ima veliki utjecaj na funkcioni-
ranje mladih i na njihovo psihi¢ko stanje. Ona upozora-
va da se ne radi dovoljno Cesto tjelesna aktivnost i da se
nesto radi pogresno - postura i drzanje tijela. Potrebno
je sprijeciti morfoloske promjene kraljeznice u smislu
izravnavanja fizioloskih zakrivljenosti i slabih miSica te
stvarati svijest u mladih o o¢uvanju zdravlja.

Cesto mladi imaju nepravilno drzanje tijela ko-
je je rezultat naglog rasta, anatomske grade, nasljednih
osobina, navika i profesije. Pravilno drzanje tijela po-
drazumijeva odgovarajuci polozaj glave, pogled ravno,
laganu povucenost ramena unatrag, grudni kos je ista-
knut prema naprijed, a ruke su uz tijelo. Trbuh je uvu-
¢en, koljena su ispruzena, a zdjelica je nagnuta prema
naprijed za oko 60°.

Uzroci krizobolje u mlade populacije su: nepra-
vilno i prekomjerno tjelesno naprezanje; manjak tjelesne
aktivnosti; nepravilan viSesatni tjelesni polozaj osobito
sjedenje ispred racunala; prirodeno iskrivljenje kraljez-
nice; ozljede; nepravilna prehrana; pretilost; prenese-
na bol (javlja se i u bolesti unutar trbusne Supljine po-
sebno kod reproduktivnih organa, neke djevojke imaju
krizobolju za vrijeme ili prije menstruacije); nepravil-
na obuca s previsokim potpeticama; ravna stopala; ne-
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pravilno dizanje tereta; prevelika emocionalna napetost;
kroni¢ni stres.

Nagli pokret kraljeznice, pretilost ili stalna izlo-
zenost pogresSnom opterecenju moze dovesti do hernije
diska i krizobolje. MiSiéi i ligamenti koji kraljeznici da-
ju stabilnost mogu se zbog loseg drzanja tijela, preopte-
rec¢enosti ili slabosti prenapregnuti i izazvati bol.

Prevencija krizobolje ukljucuje sljedece: provoditi
funkcionalnu kineziterapiju pomocu odrzavanja ili vra-
¢anja u ravnotezu miSi¢nih skupina fleksora i ekstenzora
trupa, glave, gornjih i donjih udova kako bi se uspostavio
posturalni refleks i odrzalo pravilno tjelesno drzanje; re-
dovita tjelesna aktivnost (zagrijavanje, vjezbe istezanja,
disanja, relaksacije i kondicije); pravilna prehrana s do-
statnim unosom proteina i 6-8 ¢asa vode; rano otkrivanje
deformacija sustava za kretanje; ravnomjerno rasporedi-
ti noSenje tereta; kultura bavljenja sportom; zastitni po-
lozaji za kraljeznicu; noSenje adekvatne obuce i higije-
na stopala; ergonomski polozaj kod koriStenja racunala
i dr.; pravilno ustajanje iz kreveta preko boka.

Kontinuirana edukacija i razvijanje pozitivnih na-
vika mladih da brinu o svom zdravlju preduvijet je kva-
litete zivota.

Kljuéne rije¢i: mladi, krizobolja, prevencija,
edukacija
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'Klinika za reumatologiju, fizikalnu medicinu i rehabilitaciju
Referentni centar MZSS RH za spondiloartropatije
Klini¢ki bolniéki centar “Sestre milosrdnice” ¢ Vinogradska 29 ¢ 10000 Zagreb
2Zdravstveno veleudilite * Miramarska cesta 28 ¢+ 10000 Zagreb

UCESTALOST PRIMJENE POJEDINIH FIZIOTERAPISKIH POSTUPAKA
U LUECENJU KRIZOBOLJE

Mateja Znika' ¢ Lukrecija Jakus?

Krizobolja je vrlo esti problem u klini¢koj praksi.
Cilj rada je bio utvrditi ucestalost primjene pojedinih fizi-
oterapijskih postupaka u lijeenju bolesnika s dijagnozom
krizobolje, te utvrditi postoji li razlika u njihovom propi-
sivanju izmedu dvije specijalistiCke ordinacije fizikalne
medicine i rehabilitacije (u daljnjem tekstu ordinacija A
i ordinacija B) u sklopu sveucilisne Klinike.

Podaci su skupljeni retrospektivno za jednomjesec-
no vremensko razdoblje na uzorku od 103 bolesnika s dija-
gnozom M54 MKB, s tim da je 61 bolesnik bilo lijecen u
ordinaciji A, a 42 u ordinaciji B. Osnovni demografski po-
daci su pokazali da su u ordinaciiji B lijeCeni znacajno sta-
riji bolesnici nego oni u ordinaciji A (p=0,013), dok izme-
du dvije skupine nije bilo razlike prema spolu (p=0,417).
U ordinaciji B znacajno je vise propisivana elektroterapija

od ordinacije A (p=0,001) i ¢es¢e se propisivalo vise razli-
citih vrsta elektroterapija (p=0,04), iako glede samog broja
propisanih terapija nije bilo razlike (p=0,090). Nije nade-
na razlika u ucestalosti propisivanju terapijskog ultrazvu-
ka (p=0,333), elektromagnetoterapije (p=0,131), svjetlo-
sne terapije (p=0,770), kao niti u ucestalost propisivanja
terapijskih vjezbi (p=0,431). U ordinaciji B znacajno se
vise propisivala trakcija nego u ordinaciji A (p=0,000). U
vecini promatranih parametara nije bilo znacajne razlike u
propisivanju fizikalne terapije bolesnicima s krizoboljom
izmedu dvije specijalisticke ordinacije. Razlike koje su na-
dene mogu biti posljedica kako subjektivnog i objektivnog
nalaza, tako i preferencije samih lijec¢bika i bolesnika, ali 1
uzimanja u obzir razlike u dobi izmedu skupina.
Kljucéne rijeci: krizobolja, fizikalna terapija

Klinika za reumatske bolesti i rehabilitaciju
Referentni centar MZSS RH za reumatoidni artritis
Kliniéki bolni¢ki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 « 10000 Zagreb

KRIZOBOLJA

Nevenka Rihtari¢

Krizobolja danas zauzima znac¢ajno mjesto u uku-
pnom pobolu stanovnistva kao i broju izostanaka s po-
sla. Razvojem tehnologije sve je vise poslova koji izi-
skuju stalno sjedenje, stajanje za strojem u neprirodnim
polozajima ili izvodenje Cesto ponavljanih nefizioloskih
pokreta koji uzrokuju neadekvatna opterecenja kraljez-
nice, a time i razvoj degenerativnih promjena. Ima mno-
go uzroka nastanka krizobolje, $to urodenih, Sto stece-
nih, upale, traume, tumori, osteoporoza, a najcesée su
mehanicki uzrokovane - losa drzanja, skolioze, fizicki
napori, nepravilno dizanje tereta, oslabljena muskula-
tura leda i dr. Cesti uzrok boli je i.v. disk, koji je amor-
tizer opterecenja, ali i usmjerava pokrete. U normalnim
prilikama postoji razlika u visini diska ujutro i uvece.
Najvisi je ujutro iza no¢nog odmora, a nakon dugotraj-
nog statickog i dinamickog opterecenja visina diska se
smanjuje. Starenjem gubi svoju elasti¢nost i sposobnost
podnosenja opterecenja.
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Lijecenju krizobolje pristupalo se, i danas se pri-
stupa na razli¢ite nacine. Jedan od novijih pristupa je
Mckenzijev koncept. Ovaj koncept ukljucuje specificna
organizirana i dosljedna testiranja. Koristi se ispravnom
anamnezom putem razgovora da bi se ustanovio nacin
pojavljivanja boli. Nakon toga koristi se objektivnim te-
stovima pokreta - zadrzani i ponavljajuci pokret. Ponav-
ljaju¢im pokretima u jednom smjeru promatra se centrali-
zacija ili periferizacija boli. Cilj je, naravno centralizacija
tj. simptome s periferije dovesti u centar - lumbalno. Na-
kon pregleda bolesnik se moze svrstati u jedan od tri sin-
droma: 1. posturalni sindrom; 2. disfunkcijski sindrom;
3. derangement (sindrom strukturalnog poremecaja).

Terapijske smjernice odreduju rezultati testiranja.
Ces¢i smijer kretanja je ekstenzija, rjede fleksija. Vazno
je bolesnika nauciti korigirati posturu, u sjedenju, sta-
janju, lezanju. Nauciti dobro izvoditi vjeze u zadanom
smjeru, motivirati na ¢esto ponavljanje vjezbi - svaka 2-
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3 sata u pocetku. Kako se popravlja stanje moze se po-
vecati razmak izmedu vjezbanja. Kada simptomi sasvim
nestanu treba ste¢i naviku vjezbanja ujutro, da pripremi-
mo kraljeznicu za nova opterecenja i prije spavanja da
uklonimo posljedice dnevnih optereéenja. Dovoljno je
napraviti 10 ponavljanja ekstenzije u leZe¢em polozaju
2x dnevno. Ako nemamo priliku le¢i moze se napraviti
i stojeci. Ovdje bolesnik preuzima odgovornost samo-
lije¢enja. Ovaj koncept ima i svoje kontraindikacije: 1.

instabilitet; 2. upalne bolesti; 3. osteoporoza - frakture;
4. tumori; 5. radikularni sindromi sa neuroloskim ispa-
dima; 6. CNS ili lezija kaude ekvine.

Mckenzijev pristup saamolije¢enja omogucuje bo-
lesniku da nauci i stekne samopouzdanje u lijeenju boli.
Prednost je i u tome $to se moze raditi i za vrijeme bolo-
va, a time stice uvid u nijanse tretmana i cilj profilakse.

Kljuéne rijeci: krizobolja, sjedalacki na¢in zivo-
ta, mehanicki uzrokovana bol, Mckenzie koncept

Lje¢iliste Topusko ¢ Trg bana J. Jelaéi¢a 16 ¢ 44415 Topusko

PROCES ZDRAVSTVENE NJEGE KRONICNE BOLI
U LUMBALNOM DUELU KRALJEZNICE

Josipa Kauri¢ ¢ Sandra Milekovié¢

U radu je prikazan nacin zbrinjavanja bolesnika
s lumbioishialgijom. Prikazani su dijagnoze s kojima
se susre¢u medicinske sestre - tehnicari u radu s takvim
bolesnicima, pristup bolesniku, te koji su problemi i se-
strinski ciljevi u radu s takvim bolesnicima. U radu se
koristimo obrazcem za sestrinsku procjenu.

Obrazac za sestrinsku procjenu bolesnika: 1. visok
rizik za opstipaciju u svezi promjenom okoline; 2. ank-
sioznost zbog u svezi neizvjesnim ishodom bolesti; *2.
promjena nacina zivota; 3. smanjena fizicka aktivnost u

svezi s bolovima u lumbalnoj kraljeznici §to se o€ituje
ograni¢enim pokretima tijela; 4. bol; 5. neupucenost po-
vezana s tehnikom manipulacije predmetima; 6. smanje-
na moguénost odijevanja u svezi s bolovima u lumbalnoj
kraljeznici $to se oCituje nemoguénoséu oblacenja do-
njih dijelova odjece; 7. smanjena mogucnost odrzavanje
osobne higijerna u svezi bolova u lumbalnoj kraljeznici
§to se oCituje nemoguénoscu pranja nogu.

Kljuéne rije¢i: lumbalna kraljeznica, kroni¢na
bol, dijagnostika

Klinika za reumatske bolesti i rehabilitaciju
Referentni centar MZSS RH za reumatoidni artritis
Kliniéki bolni¢ki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 « 10000 Zagreb

PRIMJENA DIJAGNOSTICKOG ULTRAZVUKA U REUMATOLOGI

Nadica Laktas$ié-Zerjavié

Dijagnosticki ultrazvuk (UZV) je neinvazivna,
neionizirajuca i jeftina dijagnosticka metoda oslikava-
nja. Postao je neizostavni dio suvremene reumatoloske
dijagnostike i dobre klinicke prakse. Koristan je u ot-
krivanju patoloskih promjena mekih tkiva (misica, teti-
va, ligamenata, burzi) te zglobova (fibrozne i sinovijal-
ne zglobne ovojnice, zglobne hrskavice i povrSine su-
bhondralne kosti). UZV omogucuje otkrivanje sijela i
vrste patoloske promjene pri ozljedama misi¢nokosta-
nog sustava (rupture misica, tetiva, ligamenata), dege-
nerativnim promjenama (osteoartritis, tendinoza) i upal-
nim reumatskim bolestima (rematoidni artritis, spondi-
loartritis). Uz pomo¢ ultrazvuka vrse se ciljane terapij-
ske 1 dijagnosti¢ke punkcije zgloba, burze ili sinovijalne
ovojnice te terapijske instilacije lijeka. U upalnim reu-
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matskim bolestima dijagnosticki UZV omoguéava ranu
detekciju sinovitisa (jo$ u subklini¢koj fazi) kroz prikaz
izljeva u zglobu, zadebljanja sinovijalne ovojnice zglo-
ba i povecanog protoka u sinovijalnoj ovojnici Power
Dopplerom. Stoga UZV moze pomo¢i u ranom postav-
ljanju dijagnoze i time pridonijeti ranom lije¢enju i bo-
ljem ishodu upalnih reumatskih bolesti. Osjetljiviji je u
odnosu na standardni radiogram u detekciji erozija ko-
sti kao ireparabilnih strukturnih promjena zgloba. UZV
visoke rezolucije nadopunjen Power Dopplerom, koji
omogucuje prikaz povecanog protoka na mjestu upa-
le, podjednako je osjetljiv kao i magnetska rezonancija
u detekeiji sinovitisa (kako eksudativnih tako i prolife-
rativnih promjena) $to omogucuje procjenu aktivnosti
i tezine bolesti te pracenje uéinkovitosti lijeCenja, a na-
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vedeno je posebno vrijedno pri lijeCenju novim biolos-
kim lijekovima.

Kljuéne rijeci: ultrazvuk, miSi¢nokostane bole-
sti, sinovitis, erozije

Skola za medicinske sestre Vrapée
Bolni¢ka 32 ¢+ 10090 Zagreb - Susedgrad

SINDROM KRONICNOG UMORA

Visnja Vi¢i¢-Hudorovi¢ ¢ Mirjana Kozina ¢ Biserka Steko

Sindrom kroni¢nog umora je naziv za stanje traj-
ne iscrpljenosti kojem je uzrok nepoznat. Drugi naziv
za ovaj sindrom je mijalgicki encefalomijelitis. North
American Nursing Diagnosis Association (NANDA)
definira umor kao osjecaj iscrpljenosti i smanjene spo-
sobnosti za izvodenje fizickog i mentalnog rada tijekom
svakodnevnih aktivnosti. Umor se prema NAND-i jav-
lja kao akutni i/ili kroni¢ni sindrom. Od klinickih poka-
zatelja dominiraju: nemogucnost odrzavanja uobicajene
razine fizicke aktivnosti, verbalizacija stalnog nedostat-
ka energije, percipirana potreba za dodatnom energijom
u obavljanju rutinskih zadaca, ugrozena koncentracija,
nezainteresiranost za okolinu, introspekcija, ugrozen li-
bido, mamurnost, te osjecaj krivnje zbog nemogucnosti
obavljanja svakodnevnih aktivnosti.

U fazi procjene i definiranja sestrinske dijagnoze
utvrduju se karakteristike umora, moguéi uzro¢nici umo-
ra, zahtjevi svakodnevnog zivota bolesnika i njegova spo-
sobnost obavljanja svakodnevnih aktivnosti. Procjenjuje
se emocionalni odgovor na umor, prehrambene navike,
obrasci spavanja i uobi¢ajena razina fizicke aktivnosti i
vjezbanja. Prikupljaju se podaci o medicinskim dijagno-
zama, dijagnosti¢kim postupcima i terapiji. Prikupljaju
se podaci o bolesnikovim o¢ekivanjima i spremnosti na
suradnju u provodenju strategija koje ¢e smanjiti umor,
kao 1 o obiteljskoj 1 socijalnoj podrsci koja je potrebna ti-
jekom provodenja sestrinskih intervencija.

U fazi planiranja utvrduju se prioriteti i postavljaju
se ciljevi kao §to su: sudjelovanje bolesnika u planiranju i
provedbi intervencija u skladu s njegovim stanjem, racio-
nalno troSenje energije tijekom svakodnevnih aktivnosti,
povecanje izdrzljivosti, bolje podnosenje napora, o¢uvanje
misi¢ne snage i samopouzdanja, zadovoljene prehrambene
1 nutritivne potrebe, te prihvacanje pomoci drugih.

Planirane intervencije su: procjena tezine umora
na skali 1-10, izrada plana tjelesnih aktivnosti i odmora
kroz jedan tjedan, poticanje bolesnika na aktivnosti su-
kladno njegovim moguénostima, nauciti bolesnika izvo-
denju aktivnosti sa Sto manje napora, odgovarajuc¢im vjez-
bama odrzavati kondiciju i tonus muskulature, isplanirati
i provesti adekvatnu prehranu, nauciti bolesnika tehnika-
ma relaksacije, osigurati neometani odmor, poticati ga da
izrazi sumnje i zabrinutost, dati mu povratnu informaciju
o napredovanju, pruziti emocionalnu podrsku i educirati
kako bolesnika tako i obitelj i clanove uze zajednice.

U fazi procjene provjerit ¢emo adekvatnost postavlje-
nih ciljeva, te ih po potrebi korigirati. Moguci ishodi su i odbi-
janje suradnje bolesnika i/ili obitelji, osjecaj slabosti i umora
1 dalje postoji. O¢ekivani ishodi nakon intervencija su: tezi-
na umora na skali procjene se smanjuje, oCuvana je misi¢na
shaga, bolesnik verbalizira smanjenje umora i bolje podno-
Senje napora, te poboljSanje koncentracije i kondicije.

Klju¢ne rijeci: sindrom kroni¢nog umora, se-
strinska dijagnoza, planiranje, intervencije, procjena

'Klinika za reumatologiju, fizikalnu medicinu i rehabilitaciju
Referentni centar MZSS RH za spondiloartropatije
Klini¢ki bolniéki centar “Sestre milosrdnice” ¢ Vinogradska 29 ¢ 10000 Zagreb
2Zdravstveno veleuéiliste ® Miramarska cesta 28 ¢ 10000 Zagreb
3Hrvatska liga protiv reumatizma i SUPRA grupa ¢ Vinogradska 29 ¢ 10000 Zagreb

UCINAK TERAPIJSKIH VJEZBI NA KLINICKI | FUNKCIJSKI STATUS
BOLESNIKA S ANKILOZANTNIM SPONDILITISOM

Mateja Znika' ¢ Purdica Miskovié? ¢ Vlasta Srsek Cerkvenik?

Ankilozantni spondilitis je sistemska, progresiv-
na upalna reumatska bolest, koja spada u skupinu sero-
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negativnih spondiloartritisa. Bolest najces¢e zahvaca
sakroilijakalne zglobove i kraljeznicu, Cesto enteze, a
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ponekad i periferne zglobove. Najvaznije klinicko obi-
ljezje je smanjena pokretljivost kraljeznice.

Cilj rada je bio utvrditi uc¢inak terapijskih vjezbi
(u trajanju od 3 mjeseca) na uzorku bolesnika s ankilo-
zantnim spondilitisom na bolesnikovo globalno zdrav-
lje, percepciju boli i upalu (primjenom BASDAI upitni-
ka) te funkciju (primjenom BASFI upitnika).

Clanovima Hrvatske lige protiv reumatizma s po-
tvrdenom dijagnozom ankilozantnog spondilitisa s po-
drucja grada Zagreba upuceni su pozivi za ukljucenje u
program medicinske gimnastike. Terapijske vjezbe su se
provodile jedan sat tjedno tijekom tri mjeseca u dvorani
uz nadzor fizioterapeuta. Iste su vjezbe bolesnici trebali
provoditi svakodnevno u vlastitom domu. Parametri od
interesa su odredivani neposredno prije i nakon 3 mje-

seca terapijskih vjezbi. Stopa odaziva iznosila je 10 %,
a od 12 bolesnika svega njih 7 je uspjesno zavrsilo 3-
mjesecni program vjezbi.

Rezultati za sve promatrane parametre su poka-
zali kako medicinska gimnastika nije donijela statisticki
znacajne promjene. Kao zakljucak se namece da broj od
7 ispitanika nije dovoljan za uspjesno provodenje istra-
zivanja koje bi donijelo relevantne rezultate. Razlog je
mozda iuneprovodenju predvidenog programa vjezbi te
nestru¢no vjezbanje u vlastitom domu. Potrebno je po-
raditi na suradljivosti bolesnika s ankilozantnim spondi-
litisom da se ukljuce u redovito i pravilno vjezbanje jer
samo tako mozemo ocekivati povoljne ishode.

Kljucne rijeci: ankilozantni spondilitis, terapij-
ske vjezbe

Zavod za klini¢ku farmakologiju ¢ Klinika za unutarnje bolesti
Klini¢ki bolni¢ki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 « 10000 Zagreb

NUSPOJAVE U LIJECENJU NESTEROIDNIM ANTIREUMATICIMA

Marijana Krizi¢ Erceg

Jedan od uvjeta za racionalnu primjenu lijekova
je poznavanje osnovnih znacajki nuspojava i interakci-
jalijekova i medicinskih proizvoda. Nuspojava je svaka
nezeljena reakcija na lijek primijenjen u pravoj dozi, na
ispravan nacini za pravu indikaciji. Svi lijekovi mogu
1 imaju nuspojave. Vazno je napomenuti da nuspojave
mogu izazvati ne samo lijekovi koji se dobiju na recept
veé 1 biljni lijekovi 1 pripravci.

Nuspojave mogu biti ocekivane, kada su obi¢no
rezultat farmakoloskog ucinka lijeka i obi¢no ovise o do-
zi 1 trajanju uzimanja lijeka kao i individualnoj osjetljivo-
sti pojedinca. Ove nuspojave su obi¢no navedene u uputi
o lijeku. Neocekivane su sve do sada nepoznate nuspo-
jave i nisu navedene u uputi o lijeku (alergije i sl.).

Prema mehanizmu nastanka nuspojave su podije-
ljene u tri skupine: TIP A - posljedica pretjeranog farma-
koloskog ucinka primijenjenog lijeka (predvidive, ovise
o dozi, visoka ucestalost, nizak mortalitet, lijeCenje: pri-
lagodavanje doze); TIP B - neovisne o osnovnom farma-
koloskom ucinku 1 nisu povezane s dozom lijeka (neo-
¢ekivane), mehanizam nastanka nije uvijek u potpunosti
jasan. Imaju nisku ucestalost, visok mortalitet, lijeCenje
prekid primjene lijeka; TIP C - njihov mehanizam nastan-
ka najéesce je nepoznat jer postoji dugo razdoblje izmedu
davanja lijeka i pojavljivanja takvih nuspojava.

Cesto su kardiovaskularne nuspojave: aritmije, ta-
hikardija, bradikarbija, akutni infarkt miokarda i akut-
na sr¢ana insuficijencija. Akutne gastrointestinalne nus-
pojave su: krvarenje iz gornjeg dijela probavnog trakta,
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perforacija crijeva (dugotrajna primjena NSAR). Akut-
ne bubrezne nuspojave su: akutna bubrezna insuficijen-
cija, nefriti¢ki sindrom, nefrokolike, hematurija. Akut-
ne neuroloske nuspojave su: epi-napad, ekstrapiramidni
poremecaj, neurolepti¢ki maligni sindrom.

Primjeri ozbiljnih i neo¢ekivanih nuspojava lije-
kova i medicinskih proizvoda: agranulocitoza (amino-
fenazon); aplasticna anemija (kloramfenikol); aplastic¢-
na anemija (metildopa); tromboembolije (oralni kontra-
ceptivi); depresija (rezerpin); kongenitalne malformacije
(talidomid); smrt zbog zra¢ne embolije (odredeni tipo-
vi filtera za dijalizu “Baxter”); pluéni edem, bronhioli-
tis, pluéna fibroza (nitrofurantoin); fulminantni hepati-
tis (akarboza); miokarditis (klozapin); hiperglikemija,
dijabetes (atipi¢ni antipsihotici); rizik suicidalnih ide-
ja, akatizija, agresija (SSRI); rizik IM, CVI, karcinom
dojke (hormonska nadomjesna terapija >5 godina); ri-
zik IM, CVI (COX-2 inhibitori).

Prema literaturnim podacima ucestalost nuspo-
java iznosi 10-20 %, hospitalizacija zbog nuspojava
2,5-8,4%.

Predispozicije za nastanak nuspojava su: 1. me-
taboli¢ki profil bolesnika; 2. spol (¢e$ée u Zena); 3. dob
(veca ucestalost iznad 60. godine zivota); 4. oSteenje
funkcije bubrega ili jetre.

Metode prikupljanja podataka o nuspojavama je-
su: klinicki terapijski pokusi (faza IV klini¢kog ispitiva-
nja); epidemioloske tehnike; spontano prac¢enja nuspo-
java koje predstavlja glavni izvor podataka.

205



Glavni ciljevi pracenja nuspojava su: 1. rano ot-
krivanje nepoznatih nuspojava i interakcija (zbog ¢ega
su neki lijekovi i medicinski proizvodi povuceni s trzi-
Sta (npr. talidomid, astamizol, cerivastatin, odredeni tip
filtera za dijalizu Baxter); 2. otkrivanje porasta ucesta-
losti ve¢ poznatih nuspojava; 3. otkrivanje rizi¢nih ¢im-
benika i mehanizama nastanka; 4. kvantificiranje rizika
nastanka nuspojave; 5. analiza i protok informacija po-
trebnih u propisivanju i zakonodavstvu lijekova.

Kako smanjiti opasnost od nuspojava? Lijek ili
medicinski proizvod primijeniti samo ako je stvarno
indiciran, a narocito treba biti oprezan u trudno¢i i do-
jenju. Pitati bolesnika o mogu¢im prethodnim reakcija-
ma, kao i o ostalim lijekovima koje uzima (ukljucujuci
i OTC lijekove), jer nuspojava moze biti i rezultat in-
terakcije lijekova. Nastojati primjenjivati §to manje li-

jekova istodobno, bolesniku dati jasne upute o lijeku i
mogucéim nuspojavama (nerijetko se dogada da bolesnik
zbog straha od nuspojave samovoljno smanji dozu lijeka
ili ga potpuno prestane uzimati). To svakako nije dobar
nacin izbjegavanja nuspojave. Dati to¢ne upute bolesni-
ku o nacinu primjene lijeka (npr. lijek se treba uzeti na
taste ili nakon obroka, s dovoljno tekucine, pridrzavati
se to¢nog vremena uzimanja lijeka i savjetovanje o pre-
hrani). Kada je moguée primjenjivati dobro poznate lije-
no oprezan. Ako su moguce teSske nuspojave, upozoriti
bolesnika. Postoji li sumnja na nuspojavu, uzimanje li-
jeka na koji se sumnja treba prekinuti. Krajnji i osnovni
cilj je racionalna i sigurna primjena lijekova te procjena
rizika i koristi svih lijekova na trzistu.
Kljuéne rijeci: NSAR, nuspojave

Odjel za reumatske bolesti i rehabilitaciju ¢ Centar za fizikalnu i rehabilitacijsku medicinu
Klini¢ki bolni¢ki centar Rijeka ¢ Tome Strizi¢a 3 ¢+ 51000 Rijeka

OSTEOPOROZA

Renata Tomié¢ ¢ Marica Cargonja

Osteoporoza je metaboli¢ko oboljenje kostiju, ko-
je je progresivno i sistemsko. Karakterizirana je gubit-
kom kostane mase uslijed povecane mobilizacije kalcija
iz kosti, odnosno redukcija koStane mase, §to smanju-
je ¢vrstinu kostanog tkiva i povecava poroznost kosti.
Posljedica toga je rizik od nastajanja prijeloma. Osteo-
penija ili pretklinicka osteoporoza oznacava smanjenje
kostane mase bez klinic¢kih simptoma.

Kostane stanice odgovorne su za stvaranje i raz-
gradnju kostane tvari: osteoblasti su odgovorni za proi-
zvodnju kolagenih vlakana elasti¢éne mreze kostane tva-
ri, osteoklasti su, s druge strane stanice koje tu mrezu
razgraduju. Kostana masa izgraduje se u mladosti i do-
ba spolne zrelosti, i ustaljuje se oko tridesete godine Zi-
vota, a nakon Cetrdesete se postupno gubi. Kako ¢ovje-
kov organizam stari dolazi do opadanja osteoblasta i do
povecanja osteoklasta, $to za posljedicu ima smanjenje
koStane mase - osteopeniju.

Pojavom osteopenije povecava se rizik od na-
stanka osteoporoze. Remodeliranje i mineralizacija ko-
sti pod nadzorom je hormona (parathormona, estrogre-
na, testosterona, kalcitonina), mineralnih tvari (kalcija
i fosfora) i vitamina (D, C, K).

Osteoporozu dijelimo prema lokalizaciji na ge-
neraliziranu i lokaliziranu te prema etiologiji na pri-
marnu i sekundarnu. Primarna osteoporoza nastaje kao
posljedica djelovanja niza ¢imbenika koji pospjesu-
ju smanjenje koStane mase u starijih osoba, a dijeli se
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na postmenopauzalnu, koja je ujedno najéeséa i javlja
se kod Zena u menopauzi, posljedica je sniZenje razi-
ne estrogena, staracka ili senilna te juvenilna idiopat-
ska osteoporoza.

Faktori rizika za nastanak osteoporoze su: tjelesna
grada, naslijede, visoka dob, rasa, zenski spol, prehrana,
pusenje konzumiranje alkohola, tjelesna neaktivnost, li-
jekovi, bolesti, nedovoljna izlozenost suncu.

U otkrivanju osteoporoze vazna je dobra dijagno-
stika koja ukljucuje: anamnezu, klinicki pregled, evalu-
aciju faktora rizika, rdg, laboratorijsku obradu i zlatni
standard - denzitometriju.

Kod lijecenja osteoporoze cilj je usporiti pregrad-
nju kosti, povecati kostanu gustocu i kvalitetu kosti a ti-
me smanyjiti rizik prijeloma i poboljsati kvalitetu zivota.
To postizemo primjenom lijekova koji inhibiraju kosta-
nu resorpciju (bisfosfonati, SERM) i lijekovima koji sti-
muliraju koStanu izgradnju (teriparatid).

Kao i kod mnogih drugih bolesti tako i kod oste-
oporoze vrlo je vazna prevencija!

Preporuca se: uzimanje hrane bogate kalcijem,
redovita tjelesna aktivnost, boravak na svjezem zraku,
provoditi zdrav nacin zivota.

Osteoporoza zasluzuje multidisciplinarni pristup
pa se u proces prevencije, dijagnostike i lijeCenja uklju-
¢uju lijecnici raznih specijalnosti, a zasigurno je vazna
i uloga medicinske sestre.

Kljucne rijeci: osteoporoza, lijeCenje
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Skola za medicinske sestre Vrapce
Bolni¢ka 32 ¢ 10090 Zagreb - Susedgrad

ASERTIVNOST

Mirjana Kozina ¢ Danica Hudin ¢ Marica Miséanéuk

Asertivnost je oblik ponaSanja u socijalnim inte-
rakcijama koji nam omogucava da izrazimo svoje osje-
¢aje, zelje, da se izborimo za svoja prava, odbijamo ne-
razumne zahtjeve bez osjecaja straha i krivnje na nacin
koji ne nanosi psiholosku ili fizicku Stetu drugoj osobi.
0Od 1990-ih godina sustavno se radi na stvaranju kvali-
tetnije komunikacije u svim aspektima ljudskih odnosa
S$to ima kljucnu ulogu u prevenciji i smanjenju stresa.
Kako se u socijalnom kontaktu najées¢e mogu primijeti-

ti agresivni i neasertivni oblici ponasanja, ovo izlaganje
zamisljeno je kao neka vrsta osobne refleksije na pro-
bleme u drustvu (i zdravstvu) te ima evokativnu ulogu
za radionicu koja slijedi.

Cilj je potaknuti sudionike na razmisljanje i osvje-
S$¢ivanje svoje uloge u komunikaciji i preuzimanju od-
govornosti za vlastite osjecaje i ponasanja.

Kljuéne rijeci: komunikacija, asertivnost, nea-
sertivnost, agresivnost.

'Klinika za reumatske bolesti i rehabilitaciju
Referentni centar MZSS RH za reumatoidni artritis
Klini¢ki bolni¢ki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 ¢+ 10000 Zagreb
2Zavod za hitnu medicinu
Kliniéki bolni¢ki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 « 10000 Zagreb

PROCJENA, UPRAVLIANJE, PRIMJENA
| NADGLEDANJE BIOLOSKE TERAPIJE

Branka Rimac' ¢ Damir Strapajevi¢?

Procjena stanja bolesnika i zahtjevnosti primjene
bioloske terapije iziskuju ozbiljan pristup pracenju stanja
bolesnika od lije¢nika i medicinskih sestara, Sto se pri-
je svega odnosi na pripremu bolesnika i uvid u njegovo
opce stanje kao i redovitost primjene ordinirane terapije
od ranije. Jednako tako potrebno je imati na umu pravo
bolesnika na primjenu bioloske terapije. Bolesnik mora
proci kroz faze primjene medikamentozne terapije bez
osobite u¢inkovitosti. Slozenost ordiniranja bioloske te-
rapije zahtijeva prethodno niz testova koje ili pripremaju

ili provode medicinske sestre. Uloga sestara u primjeni
bioloske terapije izuzetno je odgovorna i zahtjeva bri-
zljivo prikupljanje podataka i mjerenje vitalnih znako-
va prije, tijekom 1 nakon primjene terapije. Medicinske
sestre nuzno moraju pro¢i odredenu edukaciju kako bi
se znale nositi sa zahtjevnoSc¢u primjene i nadgledanja
bioloske terapije. Nuzno je stvoriti smjernice primjene
bioloske terapije.

Kljuéne rijeci: bioloska terapija, procjena, uprav-
ljanje, primjena, nadgledavanje

Zavod za klinicku imunologiju i reumatologiju ¢ Klinika za unutarnje bolesti
Klini¢ki bolni¢ki centar Zagreb ¢ Kispaticeva 12 « 10000 Zagreb

PRIMJENA BIOLOSKE TERAPIJE
U REUMATOIDNOM ARTRITISU

Vesna Barbari¢ ¢ Jasna Stjepanovié ¢ Brankica Bunja¢ki

Reumatoidni artritis (RA) tipican je primjer upal-
ne reumatske i sustavne autoimune bolesti. Bolest je
nepoznatog uzroka, a od nje obolijeva oko 1% stanov-
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nistva u razli¢itim krajevima svijeta. NelijeCena bolest
uzrokuje radnu nesposobnost za nekoliko godina, a tes-
ku invalidnost u roku od 10 godina u polovice obolje-

207



lih. Dijagnosti¢ke su mogucénosti znacajno poboljSane
te se RA moze brzo i sigurno dijagnosticirati ve¢ u sa-
mom pocetku bolesti.

Posljednjih desetak godina u lije¢enju RA primje-
njuju se bioloski lijekovi. Oni su proizvod biotehnolo-
gije. Obicno je rije¢ o proizvodima koji su sli¢ni/jed-
naki proteinima ljudskog tijela. Bioloski lijekovi dje-
luju na specificne molekularne ciljeve u tijelu (citoki-
ni ili receptori za citokine). U lijeCenju RA najcesce se
primjenjuju bioloski lijekovi protiv TNF-alfa. To su in-
fliksimab (Remicade), adalimumab (Humira) i etener-
cept (Enbrel). Rije¢ je o molekulama dobivenim bioin-
Zenjeringom, a koje su usmjerene protiv molekule koja
stimulira upalu - citokina TNF-alfa (engl. tumor necro-
sis factor). Infliksimab i adalimumab su protutijela - in-
fliksimab se primjenjuje intravenski u periodickim in-
fuzijama, a adalimumab subkutanim injekcijama u dvo-

tjednim razmacima. Etanercept je molekula solubilnog
receptora, a primjenjuje se subkutano u tjednim razma-
cima. Osim navedenih anti-TNF lijekova, u Hrvatskoj
se u lije¢enju RA primjenjuje rituksimab koji se koristio
u lijeCenju limfoma. Odnedavno je registriran tocilizu-
mab - monoklonsko protutijelo usmjereno protiv upal-
nog citokina IL-6. Oba navedena lijeka primjenjuju se
intravenskim infuzijama.

Bioloski lijekovi primjenjuju se u bolesnika u
kojih lijecenje uobicajenom kombinacijom lijekova
(NSAR+DMARD+GK) nije rezultiralo zadovoljavaju-
¢im odgovorom. Kriteriji po kojima se procjenjuje ak-
tivnost RA, odnosno neuspjesnost lije¢enja, strucno su
uskladeni i prihvaceni tako da se ujednaci propisivanje
bioloske terapije u razli¢itim ustanovama.

Kljuéne rijeci: bioloska terapija, reumatoidni ar-
tritis, TNF-alfa, intravenska aplikacija.

Zavod za hematologiju, reumatologiju i klini¢ku imunologiju ¢ Klinika za internu medicinu
Klini¢ki bolniéki centar Rijeka ¢ Kresimirova 42 ¢+ 51000 Rijeka

INTRAVENSKA PRIMJENA BIOLOSKE TERAPIJE
U LIJECENJU UPALNIH REUMATSKIH BOLESTI

Perinka Dabi¢ ¢ lvanka Jakovac

Zadnjih 10-ak godina u lije¢enju reumatskih bo-
lesti koriste se biolosi ili tzv “pamenti lijekovi” koji
djeluju na citokine koji su odgovorni za upalu u tim
bolestima. Bioloski lijekovi koji se koriste u lijeenju
reumatoidnog artritisa (RA), ankiloznatnog spondili-
tisa (AS) 1 psorijati¢nog artritisa (PA) blokiraju i ne-
utraliziraju tumor nekrotizirajuci faktor alfa (TNF-a).
Tu spadaju infliksimab (Remicade®) koji je kimeric¢-
ko protutijelo, adalimumab (Humira®) i golimumab
(Simponi™) koji su potpuno humana monoklonska
protutijela te etanercept (Enbrel®) koji je solubilni re-
ceptor za TNF.

Infliksimab je jedini anti-TNF-a lijek koji se pri-
mjenjuje intravenski dok se ostali primjenjuju subku-
tano. Infliksimab se daje u i.v. infuziji (250 mL 0,9 %
NaCl/2 sata). Bocice sadrze 100 mg infliksimaba, a do-
za se odreduje prema tjelesnoj tezini bolesnika odnosno
vrsti artritisa (3 mg/kg-5 mg/kg). U pocetku kada je po-
trebna veca koncentracija lijeka daje se u tjednima 0,2,6,
a zatim svakih 8 tjedana. Cuva se u hladnjaku na tem-
peraturi 2°-8°C. Propisuje se bolesnicima s tezim obli-
cima RA, AS i PsA koji ne reagiraju adekvatno na uo-
bicajenu terapiju. Prije prve primjene mora se napraviti
odredeni broj pretraga a osobito su vazne pretrage koje
iskljucuju aktivnu odnosno latentnu tuberkulozu (TBC).
Primjenjuje se u bolnicama pod nadzorom lijecnika i
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medicinske sestre. Premedikacija obi¢no nije potrebna.
Potrebno je pomno praéenje bolesnika za vrijeme i na-
kon infuzije zbog moguéih nuspojava.

Nuspojave koje se mogu javiti tijeku davanja li-
jeka idu od blagih u vidu osjecaja zimice i vrtoglavi-
ce do pravih alergijskih reakcija. Infliksimab se kao i
ostali bioloski lijekovi moZe davati samostalno ali naj-
¢es¢e se kombinira s temeljnim lijekovima (najcesce
metotreksatom) kako bi se povecala djelotvornost te
smanjila moguénost razvoja nuspojava. Njegova dje-
lotvornost je dokazana brojnim klinickim ispitivanji-
ma. Ranim uvodenjem bioloske terapije postize se br-
zo 1 djelotvorno uklanjanje simptoma bolesti te spri-
jec€ava ili umanjuje invalidnost te bitno popravlja kva-
liteta zivota.

Osim infiksimaba u lije¢enju reumatoidnog artri-
tisa danas se koriste jo$ dva lijeka koja se primjenjuju
intravenski. Jedan je tocilizumab (Roactemra®) koji in-
hibira djelovanje interleukina-6 a primjenjuje se u do-
zi 8 mg/kg (ne vise od 800 mg) svakih 4 tjedna. Dru-
gi lijek za intravensku primjnu je rituksimab (Mabthe-
ra®) koji blokroa CD20 + B stanice a primjenjuje se u
ciklusima 2x1000 mg koji se mogu ponavljati svaki 6-
10 mjeseci.

Kljuéne rijeci: upalne reumatske bolestui, bio-
loska terapija
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Klinika za reumatske bolesti i rehabilitaciju
Referentni centar MZSS RH za reumatoidni artritis
Klini¢ki bolniéki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 ¢+ 10000 Zagreb

PRIMJENA INTRAVENSKE TERAPIJE - RITUKSIMAB (MABTHERA®)

Ana Obidi¢ ¢ Branka Rimac ¢ Josipa Vujanié

U lije¢enju reumatoidnog artritisa putem intra-
venske terapije primjenjuje se MabThera® u kombina-
ciji s metotreksatom. Indicirana je za lijeCenje odraslih
bolesnika s aktivnim reumatoidnim artritisom koji su
imali neuc¢inkovit odgovor ili nisu podnosili druge pro-
tureumatske lijekove koji mijenjaju bolest (DMARD-
1), ukljucujuéi jednu ili vise vrsta terapije. Ciklus lije-
¢enja MabTherom® sastoji se od dvije intravenske infu-
zije od 1000 mg. Preporucena doza MabThere® je 1000
mg primijenjenih putem intravenske infuzije, nakon ko-
jih se dva tjedna kasnije istim na¢inom primjenjuje dru-
gih 1000 mg. Cikluse lije¢enja MabTherom® moguce je
ponavljati. Ovisno o znakovima i simptomima bolesti
lijecnik ¢e odluciti kada bolesnik mora ponovo primiti
MabTheru®. Infuziju MabThere® treba primijeniti od-
mah po pripremi. KBC Zagreb ima centralnu pripremu

citostatika, a ve¢ pripremljena MabThera® se doprema
do odjela. Tijekom aplikacije lijeka nuzno je promatra-
ti bolesnika kako bi se na vrijeme uocile moguée reak-
cije. Obvezatno je 30 minuta prije svake primjene infu-
zije MabThere® bolesniku intravenski dati 100 mg me-
tilprednizolona kako bi se smanjila ucestalost i ja¢ina
akutnih reakcija na infuziju. Takoder je potrebno prije
svake infuzije MabThere® primijeniti antipiretik i an-
tihistaminik. Osobitu paznju potrebno je posvetiti pre-
poznavanju kontraindikacija kao §to su: preosjetljivost
na aktivni sastojak ili na koju pomoénu tvar, aktivne in-
fekcije, zatajenje srca ili uznapredovala nekontrolirana
sréana bolest. Infuzija MabThere® fizi¢ki 1 kemijski je
stabilna 24 sata pri temperature od 2-8°C.

Kljuéne rijeci: reumatoidni artritis, intravenska
terapija, rituksimab (MabThera®)

Odsijek za klini¢ku imunologiju i reumatologiju ¢ Klinika za unutarnje bolesti
Kliniéki bolni¢ki centar Split ¢ Soltanska 1 ¢ 21000 Split

NOVOSTI U BIOLOSKOJ TERAPLJI (SIMPONI™)

lva Peréin

Lijek Simponi (golimumab) je jedan od novijih
bioloskih lijekova koji se koriste u lijeCenju reumato-
loskih oboljenja. U tu skupinu spadaju bolesti kao Sto
su reumatoidni artritis, ankilozantni spondilitis i psori-
jati¢ni artritis.

Simponi je predstavnik nove generacije mono-
klonskih protutijela. On pripada skupini lijekova ko-
je zovemo TNF inhibitori jer imaju srediSinju ulogu u
smanjivanju upalnog procesa. On se veze za TNF i ta-
ko smanjuje njegovu biolosku aktivnost. Zbog svog far-
makokinetskog sastava primjenjuje se u dozi od 50 mg
supkutano 1 put mjesecno (uvijek istog dana u mjese-
cu). Ukoliko se ne postigne terapijski ucinak kroz 12-
14 tjedana unutar primjene moze se razmotriti poveca-
nje doze na 100 mg mjesecno. Bitno je takoder napo-
menuti da se osobama mladim od 18 godina ne prepo-
ruca lijeCenje ovim lijekom. Svaki lijek pa tako i ovaj
ima svoje kontraindikacije. Ne preporuca se injicirati
lijek osobama koji imaju preosjetljivost na neki njegov
sastojak. Takoder osobama koje boluju od tbc-a ili ne-
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kih drugih tezih infekcija zabranjeno je lijeciti se ovim
lijekom. On se ne smije davati osobama koje boluju od
umjerenog ili teSkog zatajenja srca. Osobe koje imaju
blago zatajenje srca smiju uzimati Simponi, ali uz po-
jacan oprez kod davanja.

Lijek je pripremljen u obliku otopine za injekciju
i sadrzi 50 mg golimumaba u 0,5 ml otopine. Simponi
se obavezno Cuva u hladnjaku na temperaturi izmedu 2
°C1 8 °C, te se cuva u originalnom pakiranju radi zasti-
te od svjetla. Prije same primjene lijeka potrebno je lijek
izvaditi iz hladnjaka i 30 minuta drzati na sobnoj tem-
peraturu. Lijek se injicira pod kutem od 90 st.

U ovom radu htjela sam prikazati osnovne karak-
teristike lijeka, te uc¢inkovitosti njegove primjene prika-
zom temeljnih klinickih ispitivanja. Prikazala sam koje
su indikacije i kontraindikacije za lijecenje, te sam nacin
primjene lijeka. Osim same primjene lijeka vazno je i sa-
mog bolesnika educirati o nac¢inu kako ¢e sam injicirati
Simponi, te kako ¢e lijek pohranjivati kod kuce.

Kljucne rijeci: Simponi, reumatske bolesti
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1Zavod za klini¢ku imunologiju i reumatologiju ¢ Klinika za unutarnje bolesti
Klini¢ki bolni¢ki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 ¢+ 10000 Zagreb
2Klini¢ka bolnica “Dubrava” ¢ Avenija G. Suska 6 ¢+ 10000 Zagreb

PRIMJENA ADALIMUMABA (HUMIRA®) U SVAKODNEVNOJ PRAKSI

Verica Ore$éanin' * Biljana Kajganié' ¢ Irena Rasié?

Bioloski lijekovi su nova generacija lijekova koji
mijenjaju tijek upalnih reumatskih bolesti. Selektivno blo-
kiraju bjelancevine koje stvara imunosni sistem ili odrede-
ne vrste stanica vaznih u imunom procesu. TNF-a jedan
je od glavnih citokina u upalnom procesu koji ujedno po-
tice 1 lucenje drugih proupalnih citokina. Blokiranje TNF-
o ima klinicke, strukturalne i funkcijske ucinke.

Djelatna tvar u Humiri® je adalimumab. Humira®
je indicirana u lije¢enju bolesnika u kojih predhodnim
lije¢enjem antireumaticima koji modificiraju tijek bole-
sti nije postignut zadovoljavajuéi uc¢inak. Lijek se pri-
mjenjuje potkozno (supkutano, s.c.) plasticnom Strcalj-
kom pod kutom od 45°. Adalimumab se mora ¢uvati u
hladnjaku na temperaturi od 2 do 8°C u izvornom paki-
ranju do vremena primjene.

Prije primjene Humire®, izuzetno je vazno u bole-
snika uciniti pretrage koje upucuju na aktivnu odnosno
latentnu tuberkulozu. Prije, za vrijeme i po zavrsetku lije-

¢enja Humirom® bolesnike treba pomno pratiti zbog mo-
guce pojave infekcije, ukljucujuéi i tuberkulozu. Pri pri-
mjeni lijeka mogude su i reakcije na mjestu uboda. Prema
klini¢kim ispitivanjima reakcije na mjestu uboda, javlja-
ju se u 15% bolesnika lije¢enih Humirom® u usporedbi
s 9% na placebu (kontrolna skupina). Takoder, vazno je
ista¢i da do danas nema dokaza da Humira® povecava ri-
zik pojave malignoma u odnosu na o¢ekivani u bolesnika
s reumatoidnim artritisom. Bolesnici koji primaju Humi-
ru® istovremeno mogu primiti cjepiva, ali ne ziva.

Oko 500.000 bolesnika trenutno je na terapiji Hu-
mirom® diljem svijeta, od toga je 19.000 bolesnika uklju-
¢eno u klinicka ispitivanja o sigurnosti primjene (baza
podataka). Trinaestogodisnje iskustvo primjene Humire®
praceno je kroz kliniCke studije, pocevsi s primjenom u
bolesnika od reumatoidnog artritisa a potom i u drugih.

Kljuéne rijeéi: adalimumab, TNF-a, reumato-
idni artritis

Zavod za kliniéku imunologiju i reumatologiju ¢ Klinika za pedijatriju
Klini¢ki bolni¢ki centar Zagreb ¢ Kispati¢eva 12 ¢+ 10000 Zagreb

BIOLOSKA TERAPIJA REUMATSKIH BOLESTI U DJECJOJ DOBI

Ruzica Ivanek ¢ Slavica Ohnjec ¢ Serafina Barisi¢

Reumatske bolesti u djec¢joj dobi nisu tako rijetke,
kako se to ranije pretpostavljalo i obuhvacéaju najmanje
110 bolesti muskuloskeletnog sustava. To su kronicne, vi-
Sesustavne bolesti, a klinicki se ocituju akutnom ili kro-
ni¢nom upalom tkiva muskuloskeletnog sustava, krvnih
zilaikoze. lako je etiologija bolesti jos uvijek nepoznata,
istrazivanja u podrucju molekularne biologije i molekular-
ne genetike omogucila su veliki napredak u razumijeva-
nju patogeneze bolesti. Pojavljuju se bitni pomaci u lije-
¢enju, osobito posljednjih 20 godina, kada je uvodenjem
preparata sa ciljanim djelovanjem na odredene sekvence
autoimunoga upalnog procesa (bioloski preparati), zapo-
¢ela nova era u lijeCenju reumatskih bolesti.

U nasem istrazivanju ukljucena su djeca koja su
u periodu od 2006. do 2011. godine lije¢ena bioloskom
terapijom (antagonistima citokina: etanercept (Enbrel),
adalimumab (Humira), infliksimabom (Remicade) i bi-
oloskim lijekovima usmjerenih na antigene na povrsini

ALY

limfocita B: anti-CD20 rituksimab (Mabthera) u Zavo-
du za klinicku imunologiju i reumatologiju Klinike za
pedijatriju KBC Zagreb. U djece i roditelja je proveden
uputnik o njihovom prihvaéanju, zadovoljstvu i uspjehu
bioloske terapije. Isto tako se upitnikom prema videnju
djece i roditelja procijenjuje poboljSanje tjelesnog sta-
nja, sposobnosti obavljanja svakodnevnih aktivnosti (hi-
gijena, oblaCenje, uzimanje obroka, svakodnevne $kol-
ske aktivnosti i tjelesna aktivnost) i eventualne nuspo-
jave uzimanja terapije.

Na osnovi dobivenih rezultata vidljivo je da u dje-
ce i roditelja postoji pozitivan stav na primjenu biolos-
kih lijekova, buduéi da znacajno poboljsavaju kvalitetu
zivota djece, a time 1 cijele obitelji, $to se takoder pozi-
tivno ocituje na svakodnevnu sposobnost funkcioniranja,
radnu sposobnost i socijalno prihvacanje te djece.

Kljuéne rijeci: djeca, reumatske bolesti, biolos-
ka terapija
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