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NEINVAZIVNA SLIKOVNA DIJAGNOSTIKA KRONICNIH UPALNIH BOLESTI MISICA
NON-INVASIVE IMAGING OF CHRONIC INFLAMMATORY MYOPATHIES

Miroslav Harjaéek

Sazetak

Cilj svakog uspjesnog dijagnostickog postupka
je postiéi §to pouzdaniji rezultat u §to kracem vreme-
nu, koristeéi se pritom $to manje invazivnom dijagno-
stikom. Neinvazivnim slikovnim pretragama mozemo
u misi¢u utvrditi edem, kolekcije tekucina, infiltracije
masnog tkiva, atrofiju, fibrozu i kalcifikate. Najosjet-
ljivija neinvazivna slikovna dijagnosticka metoda u da-
nasnjoj suvremenoj dijagnostici upalnih bolesti misi¢a
je MR u T2 slikovnim prikazima sa supresijom masnog
tkiva i/ili STIR prikazu. MR je vrlo korisna metoda i
pri odredivanju preciznog mjesta biopsije misic¢a. Nes-
pecifi¢nost nalaza promjena na misi¢u, dostupnost, ci-
jena, kao i kontraindikacije za primjenu kod bolesnika
s metalnim protezama ili pacemakerima, kao i nacin

Kljuéne rijeci

izvodenja pretrage predstavljaju ozbiljna ogranicenja
te metode. Glavna prednost ultrazvuka misiéa, u us-
poredbi s ostalim slikovnim metodama, je dostupnost
i cijena pretrage. Pojacana vaskularnost misic¢a utvrde-
na pomocu PD-a korelira s duzinom trajanja miozitisa,
a PD moze biti i koristan za utvrdivanje pojacanog si-
gnala prokrvljenosti te iskljuc¢ivanje rupture misica, bo-
lesti poput cisticerkoze kao i apscesa misi¢a. Cini se da
bi zbog dostupnosti i visoke osjetljivosti kvantitativni
ultrazvuk s kontrastom (CEUS), metoda koja omogu-
¢uje procjenu pojacane vaskularnosti misi¢a u realnom
vremenu, uz dodatak elastografije, uskoro mogao zau-
zeti vazniju ulogu u potvrdi klinicke sumnje kroni¢ne
upalne bolesti misica.

kroni¢ne upalne miopatije, dermatomiozitis, polimiozitis, magnetska rezonancija, ultrazvuk, elastografija,

PET scan

Summary

In patients with chronic inflammatory myositis
noninvasive diagnostic modalities, such as magnetic reso-
nance (MR) imaging, and ultrasonography (US), are able
to demonstrate muscular edema, fluid collections, fatty in-
filtration, atrophy, fibrosis, and calcifications. Because MR
imaging is sensitive to the presence of edema and offers
better tissue differentiation, current MR imaging with fat
suppressed T2-weighted techniques or STIR images ap-
pears to be more efficient than US in the diagnosis and
management of inflammatory myopathies. MR imaging
has also been proposed as a means to guide biopsy in an
area of active disease, thereby reducing the problem of
sampling error. These changes in signal intensity, howev-
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er, are not specific for myositis. Although MR imaging is
now the imaging modality of choice in this issue, reduced
availability, patient discomfort, and exclusion of certain
patients with indwelling metal objects, such as pacemak-
ers, are disadvantages. The availability and ease of use of
US makes it preferable to MR imaging. Real-time sono-
elastography can be used for various musculoskeletal ap-
plications, but the clinical utility in diagnosis of myositis
is yet to be established. On the other hand, the contrast-en-
hanced US is a feasible method for noninvasively demon-
strating increased perfusion in the involved muscle groups,
and most likely, will soon become preferable, noninvasive
imaging method in patients with myositis.

chronic inflammatory myopathies, dermatomyositis, polymiositis, magnetic resonance, ultrasound, elastog-

raphy, PET scan

Uvod

Idiopatske upalne miopatije predstavljaju hete-
rogenu skupinu akutnih, subakutnih i kroni¢nih bole-
sti skeletnih miSica. Zajednicko im je obiljezje umje-
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rena do teSka progresivna miSi¢na slabost i miozitis,
koji se razvijaju relativno sporo (tjednima i mjeseci-
ma). Na osnovi dobro definiranih klini¢kih, histolos-
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kih 1 imunopatoloskih kriterija, kroni¢ne upalne mio-
patije se dijele u tri osnovne skupine: dermatomiozitis,
polimiozitis i miozitis s inkluzijskim tjelescima. Kro-

Dijagnoza kroni¢nih upalnih bolesti misi¢a

ni¢na upalna bolest misica javlja se i u sklopu sindro-
ma preklapanja i paraneopastickih sindroma kod odra-
slih bolesnika (1).

Cilj svakog uspjesnog dijagnosti¢kog postupka
je postiéi Sto pouzdaniji rezultat u §to kraCem vreme-
nu, koristeéi se pritom §to manje invazivnom dijagno-
stikom. Za dijagnozu kroni¢nih upalnih miopatija ko-
ristimo nekoliko osnovnih vrsta pretraga.. Manuelno
testiranje miSi¢a (MMT), koristi se za kvantifikaciju
proksimalne misi¢ne slabosti, koja predstavlja domi-
nantan simptom. Povecane koncentracije misi¢nih en-
zima u serumu (CK, aldolaza, transaminaze), ukazu-
ju na unutarstani¢ni proces miocita, dok se promjena
aktivacije misi¢a dokazuje elektromioneurografijom
(EMNG). Biopsija miSi¢a, kojom se utvrduje prisutost

Neinvazivne slikovne dijagnosti¢ke metode

upalnih infiltrata, najvaznija je pretraga za potvrdu di-
jagnoze upalnih miopatija, pri ¢emu priroda infliltrata,
koja je nerijetko segmentalna, Cesto zahtijeva serijske
biopsije vise razli¢itih skupina misi¢a. Stoga se u da-
nasnje vrijeme sve vise u dijagnostici koristi magnet-
ska rezonancija, dok se druge neinvazivne dijagnostic-
ke tehnike kao ultrazvuk ili funkcijske slikovne metode
poput elastografije, rjede primjenjuju. CT je praktic-
no napusten radi visoke doze zraenja. Neinvazivnim
pretragama mozemo u mi$icu utvrditi edem, kolekei-
je tekucina, infiltracije masnog tkiva, atrofiju, fibrozu
i kalcifikate (2,3).

Magnetska rezonancija (MR)

Najosjetljivija neinvazivna slikovna dijagnostic-
ka metoda u danasnjoj suvremenoj dijagnostici upalnih
bolesti miSica je MR u T2 slikovnim prikazima sa su-
presijom masnog tkiva i/ili STIR (eng. start tau inver-
sion recovery) prikazu (slika 1) (4,5).

MR se koristi rutinski za potvrdu dijagnoze ili
precizno odredivanje mjesta biopsije. Danasnja tehno-
logija omogucuje MR cijelog tijela, pa tako i preciznu

Slika 1. MR misi¢a natkoljenica
u bolesnika s dermatomiozitisom (6)
Figure 1. MR of upper leg muscles
in patient with dermatomyositis (6)

U T1 slikovnom prikazu, masno tkivo je svijetle, a misi¢ tamne boje.
U STIR slikovnom prikazu normalni misi¢ je prikazan tamnom bojom,
a upaljeni misi¢ je svijetle boje. Veca strelica prikazuje upaljeni
desni m. rectus femuri. Manja strelica pokazuje desni
m. biceps femoris; svijetli rub ukazuje na upalom zahvaéenu fasciju,
dok sam misi¢ nije zahvaéen.
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vizualizaciju distribucije svih zahvac¢enih misica (3). In-
tenzititet T2 signala odli¢no korelira s aktivnosti bolesti
1 miSénom slabosti, te se MR sve vise koristi i u moni-
toriranju razvoja bolesti i odgovora na primjenjenu te-
rapiju (slika 3) (4,5). MR, u T1 slikovnim prikazima, je
korisna pretraga za diferenciranje masne degeneracije
zahvacenih miSi¢a pri ¢emu masno tkivo ima pojacani
signal u odnosu na misi¢ (slika 2) (5).

Zanimljivo je da se tijekom lijeCenja intenzitet
upalnog inflitrata u misicu, prikazan klasi¢nim imunohi-
stokemijskim metodama, bitno ne mijenja, dok se intenzi-
tet MR promjena znacajno smanjuje (slike 3a i 3b) (7).

Infektivni miozitis bez apscesa ili nekroze, te de-
nervacija misica razli¢itih etiologija (ali tek nakon 2-4
tjedna), moze se prikazati samo kao edem na MR sli-
kovnom prikazu. Patoloska infiltracija miSi¢a masnim
tkivom obic¢no se javlja uz upalni miozitis pri atrofiji mi-
Sica, nastaloj radi kronicog nekoristenja misica, primje-
ne kortikosteroida ili teSke miSi¢ne ozljede.

Elastografijska magnetska rezonancija (MRE)

Danasnji moderni MR aparati imaju modul za ela-
stografiju; metoda se bazira na gubitku elasti¢nosti, od-
nosno pojavi krutosti u upalom zahvacenim misic¢ima,
a koristi se digitalnom detekcijom vibracionih valova
(frekvencije od 50-500 Hz) (8). Metoda MRE je stan-
dardizirana i daje vrlo korisne kvantitativne podatke o
krutosti misica, bez obzira na dob bolesnika (9).

MR se za sada ne primjenjuje rutinski u klinickoj
praksi, jer navedene promjene u misicu nisu specificne za
kroni¢ni miozitis, a dostupnost, cijena, kao i kontraindi-
kacije za primjenu kod bolesnika s metalnim protezama
ili pacemakerima, te nacin izvodenja pretrage predstav-
ljaju ozbiljna ograni¢enja metode. Mogucnost koristenja
MRE bi magnetsku rezonaciju uc¢inilo svakako atraktiv-
nijom i vjerojatno osjetljivijom metodom.
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Slika 2. Prikaz MR najéeséih patoloskih promjena misi¢a koje nalazimo kod bolesnika s kroni¢nim upalnim bolestima misi¢a (6)
Figure 2. MR display of most common pathological muscle changes found in patients with chronic inflammatory muscle diseases (6)

Edem misi¢a

(STIR)

Lipomatozna degeneracija
(T1 prikaz)

Slika 3a. Pojaéan signal (edem) u T2 slikovhom prikazu
sa supresijom masnog tkiva desnog kvadricepsa
bolesnice s juvenilnim dermatomiozitisom
Figure 3a. Increased signal (edema) in T2 image
with fatty tissue suppression of right quadriceps
in female patient with juvenile dermatomyositis

Ultrazvuk

Ultrazvuk je jeftina, lako dostupna metoda ko-
jom, u slu€aju kroni¢nih upalnih miopatija, ¢ak i uz po-
stojanje normalnih vrijednosti miSi¢nih enzima, moze-
mo dokazati postojanje hiperehogenih zona u upalom
zahvacenim septama, odnosno edema misSica, gubitka
hiperehogene fine fibrilarne strukture misica, pojavu
hipoehogenih zona masnog tkiva, kao i povecani dija-
metar misi¢a (10). U slucaju postojanja fokalne mijal-
gije ultrazvuk, uz obavezni dodatak “power dopplera”
(PD), moze biti koristan za utvrdivanje poja¢anog signa-
la prokrvljenosti i za isklju¢ivanje rupture misica ili bo-
lesti poput cisticerkoze, odnosno apscesa misica (slika
4) (11). Glavna prednost ultrazvuka misica, u uspored-
bi s ostalim metodama, je vizualizacija pokreta, odno-
sno kontrakcije i fascikulacije misi¢a. Pojacana vasku-
larnost misSi¢a utvrdena pomocu PD-a korelira s duzi-
nom trajanja miozitisa, no tipi¢ni pataloski ultrazvuc-
ni nalaz se ne razlikuje izmedu razli¢itih podtipova upa
Inih miSiénih bolesti (10).

Ultrazvuéna elastogafija

Zbog nelinearne prirode mehanickih obiljezja mi-
§ica ultrazvucna elastogafija se, slicno MRE-u, koristi,
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Atrofija
(T1 prikaz)

Hipertrofija misi¢a
(T1 prikaz)

Slika 3b. Primjer MR T2 slikovnog prikaza
misi¢a natkoljenice prije (A) i poslije (B) terapije
bolesnika s juvenilnim dermatomiozitisom
Figure 3b. Example of MR T2 image of upper leg muscles
before (A) and after (B) the therapy
of juvenile dermatomyositis patient

za ispitivanje misi¢ne krutosti i/ili elasti¢nosti pri pro-
cjeni snage za vrijeme kontrakcije misica (12), Metoda
se zasniva na usporedbi ultrazvucnih slika pri kompre-
siji miSi¢a i vanjskom izvoru vibracije (frekvencije iz-
medu 60-200 Hz) (13). Dobiveni pulsni val digitalno se
pretvara u informaciju o krutosti misica.

Vec¢ina modernih ultrazvucnih aparata ukljucu-
je danas i elastografski modul. Normalni misi¢ se na
elastografskom slikovnom zapisu pokazuje kao ¢vr-
sta struktura (zelena boja), dok se kod miozitisa, bez
znacajne nekroze misica, opisuje “mekoca” uslijed in-
filtracije miSi¢nog tkiva adipocitima (crvena boja), ili
krutost mi$ica radi fibroze (plava boja) (slike 5a i 5b)
(12,13,14).
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Slika 4. Palmarni prikaz parcijalne rupture m. abductor policis brevisa
Figure 4. Palmar display of partial rupture of m. abductor policis brevis

Poja¢an PD signal je vidljiv na mjestima ponovne revaskularizacje miiéa.

Slika 5a. Longitudinalni prikaz elastografije
u realnom vremenu i “sivom” B modu zdravog misié¢a
(m. vastus medialis)
Figure 5a. Longitudinal elastography display
in real time and “gray” B mode of healthy muscle
(m. vastus medialis)

Pretezito zelena boja upucuje na uobicajnu ¢vrsto¢u misica.

Kvantitativni ultrazvuk s kontrastom (CEUS)

Kvantitativni ultrazvuk s kontrastom (CEUS)
moderna je metoda koja omogucuje procjenu pojacane
prokrvljenosti miSic¢a u realnom vremenu (15). Vasku-
larna perfuzija misSic¢a u mirovanju je vrlo niska, a kori-
Stenje kontrastnog sredstva s mikromjehuri¢ima (galak-
toza-palmitska kiselina; Levovist, Schering, Njemacka)
omogucava vizualizaciju kapilarnog protoka, koji ina-
¢e nije vizualno dostupan npr. kod rutinskih ultrazvuc-
nih metoda, poput PD-a (15,16). PD na Zeljenom mjestu
(eng. region of interest - ROI) razbija mikro-mjehurice,
a njihovo kapilarno punjenje odnosno protok krvi, br-
zina protoka i volumen krvi prikazuje se slikovno (16).
Kontrastno sredstvo se daje u bolusu, a slikovni prikaz
se pojavljuje unutar dvije minute (slike 6 1 7).
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Slika 5b. Longitudinlani prikaz elastografije
u realnom vremenu i “sivom” B modu
djevojc¢ice s dugotrajnim juvenilnim dermatomiozitisom
Figure 5b. Longitudinal elastography display
in real time and “gray” B mode
in a girl with long-term juvenile dermatomyositis

Strelica oznaé¢ava m. vastus medialis., a preteZito zelena boja
upuduje na uobi¢ajnu évrstoc¢u misi¢a uz vidljive plave zone
pojac¢ane krutosti (fibroza) i crvene zone poja¢ane mekoée misi¢a
(infiltacija masnim tkivom).

Pojacan protok kod bolesnika s upalnim bolesti-
ma misica, prikazan pomoc¢u metode CEUS-a pokazao
je velik stupnj podudarnosti s patoloskim nalazima na
MR T2 slikovnim prikazima (15).

Pozitronska

emisijska tomografija (PET)

FDG-PET-scan (F-18-fluorodeoksglukoza) osjet-
ljiva je metoda za otkrivanje pove¢anog metabolizma u
misicu, uz istovremeni probir u smislu maligniteta u sklo-
pu moguceg paraneoplasti¢kog sindroma odraslih bole-
snika s dermatomiozitisom (17).S obzirom da je osjet-
ljivost FDG-PET skena znatno niza od EMNG-a, MR i
biopsije mi$i¢a, ova se metoda ne preporuca za primarno
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Slika 6. Inicijalni porast signala poslije ponovnog punjenja

mikro-mjehuri¢a, nakon 30 sekundi u zdravog dobrovoljca

Figure 6. Initial signal increase after refill of micro-bubbles,
30 seconds later in a healthy volunteer

Slika 7. Prikaz protoka krvi kod 45-godisnje bolesnice
s biopsijom dokazanim polimiozitisom (15)
Figure 7. Blood flow display in 45 y.o. female patient
with biopsy proven polymyositis (15)

Maksimalni kapilarni protok vidljiv je nakon 75 sekundi.

dijagnosticiranje upalnih kroni¢nih bolesti misSi¢a (18).

Zakljuéci

Inicijalni porast signala poslije ponovnog punjenja mikromjehuri¢a
(nakon 30 sekundi), te izrazito poja¢an signal mikro-mjehuri¢a
u podrucju prethodne destrukcije mikro-mjehuri¢a
(75 sekundi nakon intravenzonog bolusa kontrasnog sredstva).

Zbog svoje dostupnosti i cijene (ultrazvuk) ili
osjetljivosti (MR), neinvazivna slikovna dijagnostika
sve vise preuzima primarnu ulogu u potvrdi dijagno-
ze kroni¢nih upalnih bolesti misi¢a. Ostale metode,
poput elastografije, jo§ ¢ekaju finalnu potvrdu u kli-
nickoj praksi, iako su dosadas$nji rezultati obecavaju-
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