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TRANZIJENTNA ELASTOGRAFIJA - BUDUCNOST DIJAGNOSTIKE
OSTECENJA JETRE ILI SAMO POKUSAJ?
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Istarski domovi zdravlja i 'Specijalisticka ordinacija opée medicine, Pazin, Hrvatska

Sveobuhvatna skrb koju svaki lije¢nik obiteljske medicine pruza svojim pacijentima ukljucuje i poznavanje raznih metoda
dijagnosticiranja. Sve ¢escée su u dijagnozama prisutne sumnje na razli¢ita ostecenja jetre koja treba najprije toc¢no
dijagnosticirati, a zatim lijeciti i pratiti. Kroni¢ne bolesti jetre nalaze se medu prvih deset uzroka smrti u razvijenom svijetu,
te su jedan od vodecih javnozdravstvenih problema u svijetu. U Hrvatskoj fibroza i ciroza su na desetom mjestu medu
uzrocima smrti u 2013. g. sa 1,95 % od svih umrlih, osobito medu muskarcima sa 3,11 %. Stupanj jetrene fibroze nam
na najizravniji i najbolji nacin ukazuje na tezinu ostecenja jetre, a uznapredovalost fibroze jetre na prognozu bolesti. Cilj
ovog rada je prikazati osnovne karakteristike tranzijentne elastografije (TE), prikazati prednosti i nedostatke, dijagnosti¢ku
preciznost metode kao i primjenu u klinickoj praksi. TE se zasad moze koristiti kao dijagnosticka metoda za isklju€ivanje
ciroze i moze pomodi za utvrdivanje teske fibroze kod bolesnika s alkoholnom jetrenom boleSéu. Primjenom kombinacija
dviju neinvazivnih metoda mogudée je s ve¢om pouzdanosti procijeniti stadij fibroze (F=2) i time izbjeci do tri Cetvrtine
biopsija. Medutim, prije uvrstavanja TE u algoritam dijagnostickih pretraga, svakako je potrebno odrediti standardizirane

ukljuéne i iskljuéne vrijednosti za razlic¢ite stadije jetrenih oStecenja.
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UVOD

Kroni¢ne bolesti jetre nalaze se medu prvih deset uzro-
ka smrti u razvijenom svijetu, te su jedan od vodecih
javnozdravstvenih problema u svijetu (1). Gotovo sve
kroni¢ne bolesti jetre mogu dovesti do ciroze. Glavni
uzroci kroni¢nih bolesti jetre su infekcije virusima he-
patitisa B i C, ali se primjecuje i povecana ucestalost
alkoholnih i nealkoholnih steatohepatitisa (2). Tako se
procjenjuje da u Sjedinjenim Americkim Drzavama
0,15 % ukupne populacije boluje od ciroze jetre (3).
Stupanj jetrene fibroze nam na najizravniji i najbolji
nacin ukazuje na tezinu o$tecenja jetre, a uznapredo-
valost fibroze pruza nam i informacije o prognozi bo-
lesti te pomaze u odabiru prioriteta u lije¢enju bolesti.

Fibroza jetre je nakupljanje vezivnog tkiva u jetri kao
odgovor na hepatocelularno ostecenje gotovo svakog
uzroka. Ciroza je proces nastanka fibroze koja napre-
duje do difuzne dezorganizacije normalne struktu-
re jetre, a ocituje se pojavom regenerativnih ¢vorova
okruzenih gustim fibroznim tkivom. U Hrvatskoj fi-

broza i ciroza su na desetom mjestu medu uzrocima
smrti u 2013. g., sa 1,95% od svih umrlih, osobito
medu muskarcima sa 3,11 % (4). U narednim desetlje-
¢ima ocekuje se povecan broj dekompenzacija jetrenih
bolesti kao i pove¢ana smrtnost zbog projiciranog po-
vecanja broja oboljelih od ciroze jetre (5).

Zlatnim standardom u dijagnostici ciroze jetre smatra
se biopsija jetrenog tkiva s nekoliko sistema bodova-
nja kako bi se procijenio stupanj fibroze u uzorku (6).
Medutim, biopsija jetre je invazivna metoda koja za
sobom povlaci i moguénost odredenih komplikacija,
pa ¢ak i smrti, ali i pokriva samo odredene dijelove
jetrenog parenhima. Tako, na primjer, kvaliteta nalaza
moze ovisiti o duljini samog uzorka ili to¢noj lokaciji s
kojeg je uzorak uzet (7,8). Iz navedenih razloga nastoji
se pronaéi neinvazivni nacin dijagnostike kroni¢nih
jetrenih bolesti.

Postoji nekoliko histoloskih klasifikacija fibroze, me-
dutim u raznim studijama najces¢e su koristene: kla-
sifikacija METAVIR, koja fibrozu dijeli na 4 stadija
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(tablica 1) (9), te klasifikacija Ishak, koja ima dvije
komponente - grading i staging. Grading je numericki
indeks za aktivnost oste¢enja (tablica 2), a staging je
numericki indeks za fibrozu i za cirozu (tablica 3) (10).

Tablica 1.
Klasifikacija METAVIR
Stadiji Definicija
FO nema fibroze
F1 minimalno prisutna fibroza
F2 znacajna fibroza
F3 teSka fibroza
F4 ciroza ili uznapredovala fibroza
Tablica 2.
Klasifikacija po Ishaku - grading (skracena verzija)
A. Periportalne i periseptalne piecemeala )
nekroze (interface hepatitis) 0-4 bodova
B. Konfluirajuée i premoScujuce nekroze 0-6 bodova
C. Fokalne nekroze, apoptoza, Zari$na upala 0-4 bodova
D. Portalna upala 0-4 bodova
Tablica 3.
Klasifikacija po Ishaku - staging
0 Bez fibroze
1 Fibroza pojedinih portalnih prostora
2 Fibroza vecine portalnih prostora
3 Fibroza ve¢ine portalnih prostora s mjestimicnim portoportalnim
vezivnim septima
4 Fibroza portalnih prostora s obilnim portoportalnim i
portocentralnim vezivnim septima
5 Obilna vezivna septa s mjestimicnim regeneratornim ¢voricima
(nepotpuna ciroza)
6 Giroza

Neinvazivne metode dijelimo na bioloske (iz krvi) i
fizikalne (elastografija). Laboratorijski krvni nalazi
privla¢ni su jer pruzaju brz uvid u rezultate, mogu se
po potrebi ponavljati, nisu invazivni, prikazuju stanje
cijele jetre. Najkorisniji laboratorijski testovi u probiru
bolesti jetre su serumske aminotransferaze, bilirubin i
alkalna fosfataza. Patoloski jetreni nalazi cesto se nadu
u bolesnika bez simptoma i znakova bolesti jetre jer se
aminotransferaze i alkalna fosfataza nalaze medu la-
boratorijskim parametrima koji se odreduju rutinski.
AST i ALT su povezane s upalom ili raspadom jetrenih
stanica dok su gama glutamil transferaza i bilirubin u
prvom redu vezani uz kolestazu. Postoje i biljezi sin-
tetske funkcije hepatocita - INR, kolesterol, ApoAl,
haptoglobin, and N-glikani. U laboratorijskoj obradi
jetrenih bolesti moraju se uciniti testiranja na hepatitis
B i C, kod starijih od 40 godina na hemokromatozu,
kod mladih od 30 godina na Wilsonovu bolest, a ve¢i-
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na bolesnika, posebno Zene mlade ili srednje dobi, na
autoimune bolesti (11). Bioloske metode od nekoliko
sastojaka krvi, dovedenih u matematicke odnose, daju
vrijednosti koje koreliraju sa stadijem fibroze. Njihova
prednost je da nemaju kontraindikacije, mogu se pri-
mijeniti u gotovo svih bolesnika i relativno su jeftine,
ali nisu tkivno specifi¢ne. Pouzdanije su u utvrdivanju
ciroze, ali nemaju mogucnost razlikovanja interme-
dijarnih stadija fibroze. U literaturi medu najspomi-
njanijim i najc¢e$ce koristenima su APRI = AST to pla-
telet ratio {AST(ULN)/broj Tr(10°/1)x100} i FibroTest
(kombinacija a2-makroglobulin, GGT, apolipoprotein
A, haptoglobin, bilirubin, dob i spol) (12).

Sljedeci korak u dijagnosticiranju ¢ine slikovne metode,
koje imaju veliku vaznost u dijagnosticiranju zari$nih
lezija u jetri, medutim, u dijagnostici difuzne hepatoce-
lularne bolesti imaju puno manju ulogu. Od slikovnih
metoda valja izdvojiti kompjutoriziranu tomografiju
(engl. Computed Tomography, CT), magnetsku rezo-
nanciju (engl. Magnetic Resonance, MR) te ultrazvuk
(UZV) za prikazivanje morfoloskih karakteristika tki-
va. Kod uznapredovale ciroze jetre i CT i MR jasno
pokazuju morfoloske promjene. Medutim, osjetljivost
tih pretraga je vrlo mala kod ranijih stadija jetrenog
oftecenja (13). Ogranicavajudi ¢imbenici kod koriste-
nja tih metoda su i dostupnost uredaja, cijena pretrage
kao i zracenje prilikom upotrebe CT-a. Ultrazvuk u si-
voj ljestvici te doplerski ultrazvuk predstavljaju jeftinu,
dostupnu mogucnost za procjenu i pracenje kroni¢nih
jetrenih bolesti. Glavne zamjerke takvog pregleda su
subjektivnost i ovisnost o vjestini i znanju prakticara.
Neke studije su ukazale i na nedostatak korelacije ultra-
zvuc¢nog nalaza i nalaza biopsije jetre (14,15).

U fizikalne metode ubrajaju se ultrazvu¢na i MR ela-
stografija. Te metode se temelje na elastografiji tkiva,
kako bi se vizualizirale razlike u mehanickim svoj-
stvima tkiva. Tako se razvila tranzijentna elastografija
(engl. Transient Elastography, TE) koja se naj¢esce kori-
sti (Fibroscan®, Echosens, Pariz, Francuska) i pripada u
skupinu elastografije temeljene na smi¢nom valu (engl.
share-wave). Ona upotrebljava ultrazvuc¢ni snop kako
bi mjerila brzinu $irenja smi¢nog vala kroz meka tkiva
koje ispitujemo, a tvrdocu jetre izrazava u kilopaskali-
ma ili centimetrima po sekundi (13). Osim nje postoji i
elastografija u stvarnom vremenu. Ubrzano se razvija i
elastografija temeljena na magnetskoj rezonanciji (engl.
Magnetic Resonance Elastography, MRE). Njene pred-
nosti nad elastografijom temeljenom na ultrazvuku su
neovisnost o habitusu ispitanika, izostanak subjektiv-
nosti te mogucénost prikazivanja cijelog organa (16).
Najveci nedostatak je visoka cijena i slaba dostupnost.

Cilj ovog rada je prikazati osnovne karakteristike TE,
prikazati prednosti i nedostatke, dijagnosticku preci-
znost metode kao i primjenu u klini¢koj praksi.
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METODE

Pretrazivanje je provedeno u bazi podataka PubMed
po odredenim klju¢nim rije¢ima na engleskom jeziku
(po MeSH-u): Elasticity Imaging Techniques/methods,
Liver Cirrhosis, Liver, Biopsy, Fibrosis uz koriStenje
operatora i (engl. and). Literatura je pretrazivana od
rujna do studenog 2015. i ukupno su pronadene 187
studije. Uklju¢ni kriteriji su bile studije odabrane po
kljuénim rije¢ima, pisane na engleskom i hrvatskom
jeziku, i objavljene zadnjih 10 godina.

Ostecenja jetre i TE

Bolesti jetre ve¢inom dovode do odredenog stupnja
hepatocelularnog ostecenja i nekroze izazivajuéi pore-
mecaje vrijednosti raznih laboratorijskih testova, a po-
nekad i subjektivne smetnje. Usprkos nekrozi, jetra se
moze regenerirati. Medutim, nepotpuna regeneracija
i fibroza mogu nastati zbog ostecenja koje obuhvaca
cijele lobule ili zbog slabije izrazenog, ali dugotrajnog
Stetnog djelovanja.

Fibroza jetre je pojacano nakupljanje vanstani¢nog
matriksa kao odgovor na razna kroni¢na o$tecenja
jetre. Do razvoja fibroze moze dovesti vise razli¢itih
uzroka: virusi (hepatitis B i hepatitis C, virus humane
imunodeficijencije), nasljedne, metabolicke, i toksini-
nima uzrokovane ozljede jetre. U slucaju reverzibilne
ozljede fibroza jetre se moze povuéi. Ciroza je fibro-
za koja napreduje stvaranjem difuzne dezorganizacije
normalne strukture jetre uz pokusaje jetrene regenera-
cije. Do razvoja ciroze potrebno je > 6 mjeseci bolesti
jetre, ali se moze javiti i brze u slu¢aju novorodenacke
bilijarne atrezije ili nakon transplantacije jetre po se-
kundarnoj infekciji virusom hepatitisa B ili C.

Stupanj jetrene fibroze nam na najizravniji i najbolji
nacin ukazuje na tezinu ostecenja jetre, a uznapredo-
valost fibroze jetre na prognozu bolesti. Prava pro-
cjena stupnja o$tecenja jetrenog parenhima i napre-
dovanja bolesti omoguc¢uje dobru klasifikaciju, izbor
najprikladnije terapije, te procjenu prognoze u svakog
pojedina¢nog bolesnika.

TE je uredaj s mehanic¢kim vibratorom vezanim za
ultrazvucni odasilja¢ koji, prislonjen uz interkostalni
prostor, odasilje mehanicki impuls u jetru. Brzinu $ire-
nja detektira ultrazvuc¢na sonda na temelju doplerskog
ucinka te izracunava vrijednost izrazenu u kPa, prema
jednadzbi za Youngov modul elasti¢nosti (LSM engl.
“Liver Stiffness Measurement®). Zbog poboljsanja toc¢-
nosti testa potrebno je uciniti minimalno 10 valjanih
o¢itanja u jednoj pretrazi (7). Bududi da je fibrozno
tkivo tvrde od normalnoga tkiva jetre, stupanj jetrene
fibroze interferira s jetrenom tvrdoéom. Izgled jednog
od aparata TE prikazan je na sl. 1.

SL 1. Monitor TE aparata

God. 2006. u prospektivnoj studiji na preko 2000 paci-
jenata s kroni¢nim virusnim hepatitisom, alkoholnim
hepatitisom ili steatohepatitisom, Foucher i sur. pro-
nasli su znacajnu povezanost izmedu tvrdoce jetrenog
parenhima mjerenog TE i stupnja fibroze dijagnostici-
rane biopsijom (17).

TE nije nova, neistrazena metoda $to dokazuje i rad
Sandrina i suradnika, koji su jo$ 2003. svojim radom
zapoceli rasprave o dijagnostickim metodama kod je-
trenih fibroza i kroni¢nih jetrenih bolesti (18). ARFI
(Acoustic Radiation Force Impulse Imaging) je novija
elastografska metoda pri kojoj se u UZV sondi stvara
pojacani akusti¢ni impuls koji se kratkotrajno odasi-
lje u jetru gdje stvara posmicne valove cija brzina je
proporcionalna koli¢ini fibroze. Zadnju generaciju
predstavlja SWE (Shear Wave Elastography) ¢ija ultra-
zvucna sonda, pobudujuci akusti¢ni impuls, kontinui-
rano stvara i odasilje u tkivo. Time se postize stvaranje
jace fronte posmi¢nih valova koji imaju znac¢ajno veci
doseg u tkivu. SWE bi mogla imati prednost u razgra-
nic¢avanju izmedu blage i umjerene fibroze. Kod svih
elastografskih metoda problem ¢ine pretili pacijenti,
pacijenti s uskim medurebrenim prostorima te paci-
jenti s kongestijom jetre, kolestazom i jakom upalnom
aktivnosti u jetri.

Velika je korist od kombinacije razli¢itih metoda pro-
cjene fibroze jetre, pogotovo kada se jednom meto-
dom ne moze donijeti valjani zaklju¢ak. Neke studije
preporucuju algoritam po kojem bi se TE trebala uvr-
stiti u svakodnevnu lije¢ni¢ku praksu, zajedno sa se-
roloskim testovima, ¢ime bi se potreba za invazivnom
biopsijom jetre svela na minimum (19). Na sl. 2. vidi
se primjer jednog takvog algoritma.

383



T. Zavidié, D. Lovrinié¢
Tranzijentna elastografija - buduénost dijagnostike oste¢enja jetre ili samo pokusaj?
Acta Med Croatica, 69 (2015) 381-388

SUMNJA NA OSTECENJE JETRE

PREGLED #1
ANAMNEZA, FIZ. PREGLED

LAB. NALAZI,
SEROLOGWA

SEROLOGIJA SE NE SLAZE I .

—
( C.TA ) C..E..ATWE)

SKRINING CA, KONTROLA
VARIKSA PREMA DOGOVORU

SEROLOGWA SE SLAZE

BIOPSIWA

KONACNA DIJAGNOZA

SL 2. Primjer dijagrama pregleda kod ostecenja jetre uklju-
cujuci TE

Skupina francuskih autora 2005. g. u svojem radu us-
poreduju neinvazivne metode - TE, Fibrotest i APRI
prigodom dijagnosticiranja jetrene fibroze, i zakljucu-
ju kako je TE najto¢nija u dijagnosticiranju ciroze jetre
(20) .

Indikacije za pretragu TE

TE se u prvom redu koristi za procjenu stupnja je-
trenog oStecenja, tj. za procjenu stupnja fibroze jetre.
Vrlo je koristan i za procjenu pacijenata s kroni¢nim
promjenama jetre, ukljucujuci kroni¢ni hepatitis C,
kroni¢ni hepatitis B, kroni¢ni alkoholizam i masnu
jetru.

Rezultati pretrage mogu se koristiti za:

- procjenu stupnja jetrenog oStecenja

- monitoriranje (pracenje) progresije ili regresije bo-
lesti serijom mjerenja u vremenu

- prognozu bolesti i primjenu buduc¢ih mjera i terapije
koje ¢e se poduzeti kod pacijenta.

Izvodenje pretrage TE

Pacijent lezi na ledima s desnom rukom zabacenom
pod glavu. Sonda, nalik na ultrazvué¢nu sondu, postav-
lja se u VIL ili VIIL interkostalni prostor u srednjoj
aksilarnoj liniji desno (sl. 3.). Pretraga traje desetak
minuta i pacijentu ne predstavlja nikakav problem.
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Potpuno je bezbolna, a pacijent osjeti lagano strujanje
ili vibriranje na kozi svaki put kad se sonda ukljudi.
Pacijent ne bi smio uzimati hranu minimalno 2 sata
prije pretrage.

[—
—. ab

SL. 3. Nacin izvodenja pretrage TE

TE i moguce pogreske

Tranzijentna elastografija ne mjeri direktno fibrozu je-
tre, stoga se zbog vise razloga moze prilikom pretrage
pojaviti krivo procjenjivanje jetrene fibroze. Moguci
razlozi za krivu procjenu povecane fibroze upotrebom
TE su upalne promjene jetre (aktivni hepatitis), kole-
staza (bilijarna opstrukcija), masovne lezije (tumori
jetre) i jetrena kongestija (dekompenzacija srca). Zbog
toga se ocitanje jetrene Cvrstoce mora interpretirati
pazljivo imajuci na umu i te potencijalne ¢imbenike.

Isto tako postoje pojedini pacijenti u kojih se to¢no
mjerenje ne moze uciniti. Kriva i nepouzdana oci-
tanja mogu se ¢eS¢e vidjeti u pacijenata sa sljede¢im
karakteristikama: debljina (BMI >30-35 kg/m?), sta-
rija dob, prisutnost ascitesa, znacajke metaboli¢kog
sindroma (Secerna bolest tip 2, hipertenzija, povecani
opseg struka). Tehnika temeljena na ultrazvuku trazi
adekvatnu vizualizaciju da bi se ocitovanje uopce uci-
nilo, stoga se javljaju takve poteskoce. Iz iskustva se
zna da se uspje$no mjerenje postize u 80 % bolesnika,
a porastom BMI povecava se udio bolesnika u kojih
mjerenje nije uspjelo (do 41,7 % u bolesnika s BMI >
40) upotrebljavajui standardnu M sondu (21).

Ovaj problem je djelomi¢no prevladan razvojem razli-
¢itih sondi, kao $to je XL sonda koja omogucuje dublje
prodiranje valova. S sonda razvijena je za pacijente koji
imaju uske interkostalne prostore, ili za pretrage u djece.

Prema nekim studijama utvrdeno je da je TE bio nepo-
uzdan u to¢nom mjerenju u oko 20 % pacijenata (22).
Faktori koji su utjecali na pogre$no mjerenje i nepouzda-
nost TE su BMI >30, visoka dob, te metaboli¢ki sindrom.
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Apsolutnih kontraindikacija za pretragu TE-om nema,
iako prisustvo ascitesa sprjecava propagaciju valova i
zato je puno pogres$nih rezultata. Proizvodac savjetuje
da se pretrage TE-om ne upotrebljavaju u trudnica i
pacijenata kojima je implantiran elektri¢ni sr¢ani sti-
mulator (pacemaker) (12).

Odnos TE i ultrazvucne pretrage jetre

TE samo procjenjuje jetrenu tvrdo¢u i time ne zamje-
njuje konvencionalnu pretragu jetre ultrazvukom. To
je vazno znati jer u pacijenata s kroni¢nom lezijom
jetre treba uciniti konvencionalnu pretragu ultrazvu-
kom zbog procjene strukturnog integriteta parenhima
jetre i procjenu portalne hipertenzije, kao $to su dila-
tirane portalne vene, rekanalizacija ligamenta teresa,
abdominalni variksi i splenomegalija. Ultrazvuk je
prva pretraga za analizu hepatobilijarnog sustava; jed-
nostavna je, bezbolna, nema komplikacija kao ni kon-
traindikacija. U medicinskoj dijagnostici primjenjuje
se ultrazvuk frekvencije izmedu 2 i 25 MHz. Brzina je
$irenja ultrazvuka u mekim tkivima 1540 m/s, a ultra-
zvudni se valovi u mekim tkivima $ire longitudinalno.
Ultrazvucni val karakterizira valna duljina, frekvenci-
ja, brzina $irenja i intenzitet. Ultrazvu¢ni valovi visih
frekvencija imaju manju valnu duzinu, manju penetra-
ciju, ve¢u brzinu te manji intenzitet. Pri prolasku ultra-
zvucnih valova kroz tkiva razlic¢ite impedancije dio se
ultrazvuc¢nog snopa lomi, dio rasprsuje i apsorbira, a
najveci se dio odbija ili reflektira, $to sluzi za stvaranje
ultrazvu¢nih slika. Difuzna o$tecenja jetre koja ne mi-
jenjaju njezin oblik i veli¢inu, a ni gusto¢u parenhima,
tesko je otkriti ultrazvukom i CT-om. Iako se ponekad
ultrazvuk smatra tek orijentacijskom dijagnostickom
metodom koju je lako svladati, sonograficar tijekom
pregleda mora razgovarati s bolesnikom, stvoriti jasnu
i dijagnosticki vrijednu sliku pomo¢u UZV aparata te
je u isti mah ispravno protumaciti. Upravo zbog toga
§to u potpunosti ovisi o vjestini i znanju pregledavaca,
UZV je zapravo jedna od najtezih dijagnostickih me-
toda (23).

Konvencionalna pretraga ultrazvukom mora se provo-
diti svakih 6-12 mjeseci kao probir pacijenata sa ciro-
zom jetre zbog moguce pojave hepatocelularnog karci-
noma. Tu funkciju tranzijentna elastografija ne moze
ispuniti, medutim ona je komplementarna konvencio-
nalnom ultrazvuku za procjenu jetrenog ostecenja.

Pretraga TE je superiorna ultrazvu¢noj pretrazi za
otkrivanje fibroznih promjena jetre, i stoga se moze
upotrijebiti prilikom procjene radi li se u pacijenta s
kroni¢nom jetrenom boles¢u o cirozi ili o uznapredo-
valoj fibrozi prisutnoj u inicijalnoj pretrazi, ili se pak
razvila tijekom pracenja zbog progresije bolesti (22).
Dosadasnje studije su pokazale da jetrena tvrdoc¢a pru-
za prognosticke informacije, pogotovo u pacijenata

s kroni¢nim virusnim hepatitisom B i C, ukljucujuci
i rizik od budude jetrene dekompenzacije, jetrenih
tumora i prezivljavanja (12). Mehta i sur. daju dobar
pregled neinvazivnih metoda kojima se moze izmjeriti
jetrena masnoca te naglasavaju da sve te metode (UZV,
CT, MRI - Magnetic Resonance Imaging, H MRS - Pro-
ton Magnetic Resonance Spectroscopy) mogu detektirati
hepatalnu steatozu, medutim ne mogu razlikovati ste-
atozu i steatohepatitis, ili odrediti stupanj fibroze (24).
Medu tim metodama nije bilo usporedbe s tranzijen-
tnom elastografijom. U tablici 4. prikazana je uspored-
ba UZV, TE, biopsije jetre i seroloskih pretraga (prema
atributima odabranim od strane autora ovog rada).

Tablica 4.
Usporedba UZV, TE, biopsije jetre i seroloskih pretraga (pre-
ma atributima odabranim od autora ovog rada)

Ultrazvuk | Elastografija Biopsija | Biomar-
jetre keri
Invanzivnost NE NE DA DA
Brzina pregleda DA DA NE DA
) Ne inter-
Definicijastadija | NE | SM°P221 1 pa | megijaiin
ciroza .
stadija
Mogugnos_t_ kom- NE NE Da (bo!, NE
plikacija krvarenje)
Pretilost,
ascites Da
Kontraindikacije NE ! (apsolutne i NE
kolestaza, relativne)
Visok ALT
Varijabilna
Cijena Prihvatljiva | Prihvatljiva Skupa | ali prihvat-
ljiva
Min. 350 . Min. 40
Edukacija / pregleda Min. 100 biopsija pod
. pregleda pod NE
iskustvo pod men- nadzorom
mentorstvom
torstvom eksperta
Dodatno .med. NE NE Ekspert NE
osoblje patolog
. DA (opser-
Potreba za hospi- | ¢ NE | veciabar | NE
talizacijom
3h)
UZ|_r_nan|e hrane NE bar 6h NE bar 4h Nedefiniran NE
prije pregleda stav
Izazivanje nt_alago- NE NE DA DA
de, boli
Potreba za seda- NE NE DA NE
cijom
Potreba za obra-
dom prije samog NE NE DA NE
pregleda

Interpretacija rezultata dobivenih TE

TE vrijednosti tvrdoce jetre krecu se od 2,5 kPa do 75
kPa.

Izmedu 90-95 % zdravih ljudi bez jetrene bolesti ima-
ju rezultat mjerenja jetrene tvrdo¢e manji od 7,5 kPa
(medijan je 5,3 kPa) (25).
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Sveobuhvatne valjane studije koje su uzimale jetrenu
punkciju kao zlatni standard za procjenu fibroze jetre
naznacile su optimalnu granicu za detekciju ciroze od
14 kPa. Pacijenti s kroni¢nim hepatitisom C i jetre-
nom tvrdo¢om >14 kPa imaju vjerojatnost oko 90 %
da imaju cirozu jetre, dok pacijenti s jetrenom tvrdo-
¢om > 7 kPa imaju oko 85 % vjerojatnosti za znacajnu
fibrozu (26). Na sl. 4. vide se dva primjera nalaza uci-
njenih TE-om.

Fibro Fibro

Examination report

[Examination report

SL. 4. Izgled nalaza TE pretrage

Senzitivnost i specifi¢nost ocitanja >7 kPa za signifi-
kantnu fibrozu je samo 79 %, odnosno 78 % u odnosu
na pacijente s kroni¢nom lezijom jetre, $to pokazuje
da TE ne moze potpuno iskljuciti mogucénost signifi-
kantne jetrene bolesti i u pacijenata s tvrdo¢om jetre
manjom od 7 kPa (27). Korejski autori su ove godine
objavili retrospektivnu studiju sa 304 pacijenta unutar
godine dana kojima su usporedivali nalaze dobivene
biopsijom jetre i TE/SWE (Shear Wave Elastogra-
phy). Zakljucili su da je bolje koristenje TE/SWE, koji
je neinvazivan, brz, bezbolan, reprezentira 1/500 cije-
log parenhima jetre i direktno mjeri tvrdocu jetre bez
o$tecenja drugih organa (13).

SCORING CARD

CORRELATION BETWEEN LIVER STIFFNEss (kPa) & Fisrosis Stace

Hepatms B*

HCV-HIV co-INFECTION™
HEPATITIS C RECURRENCE AFTER LIVER TRANSPLANTATION"
Hepatms C*

CHRONIC CHOLESTATIC DISEASES™

ALcoHoL**

NAFLD***

S W w8 W @ o @ W W B W A
8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23

Liver STiFFNEss (kPa)
H = N E E =

1 ) u F3 F3-Fa

SL 5. Prikaz rezultata TE u odnosu na ostecenja jetre odrede-
nim stanjima i bolestima
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Interpretacija ocitovanja jetrene tvrdoce ovisi o etio-
logiji samog nastanka jetrenog o$tecenja te moze va-
rirati kroz nekoliko stupnjeva, stoga je interpretaciju
o¢itanih vrijednosti na TE potrebno uciniti zajedno sa
drugim klinickim ili biokemijskim parametrima, i to
pogotovo od strane nekoga tko ima iskustva u vodenju
i pracenju jetrenih ostecenja (28). Na sl. 5. prikazani
su rezultati TE u odnosu na o$tecenja jetre odredenim
stanjima i bolestima.

ZAKLJUCAK

TE se moze koristiti kao dijagnosticka metoda za is-
klju¢ivanje ciroze i moze pomoci za utvrdivanje teske
fibroze kod bolesnika s alkoholnom jetrenom boles¢u.
Neinvazivne bioloske i fizikalne metode mogu se po-
uzdano koristiti u procjeni uznapredovale fibroze pri
¢emu su pouzdanije za utvrdivanje ciroze u odnosu na
znacajnu fibrozu (F>2). Vrijednosti ALT do 3 x iznad
granice normale mogu se uzeti kao prihvatljive za pro-
vodenje elastografske analize. Primjenom kombinacija
dviju neinvazivnih metoda moguce je s ve¢om pouz-
danosti procijeniti stadij fibroze (F>2) i time izbje¢i do
3/4 biopsija. Biopsija jetre ostaje znacajna i pouzdana
metoda za procjenu jetrene fibroze, tj. ostecenja jetre-
nog parenhima, u smislu fibroze i ciroze, ako se nein-
vazivnim metodama ne moze s precizno$éu odrediti
stadij. Prije uvr$tavanja TE u algoritam dijagnostickih
pretraga, potrebno je odrediti standardizirane ukljuc-
ne i isklju¢ne vrijednosti za razlicite stadije jetrenih
oStecenja.
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SUMMARY

TRANSIENT ELASTOGRAPHY - FUTURE OF DIAGNOSIS OF LIVER LESIONS OR
JUST AN ATTEMPT

T. ZAVIDIC and . LOVRINIC!

Istria Health Centers and 'Specialist Family Medicine Office, Pazin, Croatia

Comprehensive care that each general practitioner offers to his patients includes familiarity with different methods of diagnosis.
In diagnosis today there are frequent indications of various liver scarring which first need to be diagnosed correctly and then
treated and monitored over time. Chronic liver diseases are among the top ten causes of death in developed countries and one
of the leading public health issues in the world. In Croatia, fibrosis and cirrhosis ranked 10th among causes of death in 2013, ac-
counting for 1.95% of all deaths and even 3.11% in men. The degree of liver fibrosis is the most direct and the best way to indicate
the seriousness of liver scarring, while prognosis depends on advancement of fibrosis. In this paper, we attempted to explain a
noninvasive method called transient elastography (TE), its basic properties, advantages and disadvantages, diagnostic precision,
as well as its application in medical practice. Currently, TE may be used as a diagnostic method for elimination of cirrhosis and
may help determine severe fibrosis in patients with alcohol liver disease. By using two noninvasive diagnostic methods, it is
possible to assess the stage of fibrosis (F =2) with high accuracy and avoid up to three-fourths of biopsy procedures. However,
before including TE in the algorithm of diagnosis, it is necessary to define the standardized cut off values for different stages of
liver scarring.

Key words: elasticity imaging techniques/methods, liver cirrhosis, liver, biopsy, fibrosis
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