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Sazetak

Napredak tehnologije u ultrazu¢noj dijagnosti-
ci miSi¢nokostanog sustava omogucio je visoku osjet-
ljivost 1 specifi¢nost dijagnostickog ultrazvuka u de-
tekciji upale i destruktivnih promjena u reumatoidnom
artritisu, a s druge strane primjena bioloske terapije u
lijecenju reumatoidnog artritisa dovela je do potrebe
strumenata za procjenu ué¢inkovitosti lijeCenja. Tako je
ultrazvuk nadopunjen power doplerom prepoznat prvo

Kljuéne rijeci

u klinickim istrazivanjima, a potom i u svakodnevnoj
klinickoj praksi, kao metoda procjene aktivnosti bo-
lesti u bolesnika s reumatoidnim artritisom. Stoga je
u ¢lanku dan poseban naglasak na primjenu dijagno-
stickog ultrazvuka nadopunjenog upotrebom power
doplera u procjeni aktivnosti bolesti §to pomaze u do-
nosenju terapijske odluke i prac¢enju bolesnika s reu-
matoidnim artritisom, a s krajnjim ciljem postizanja
remisije bolesti.

ultrazvuk, power dopler, reumatoidni artritis, aktivnost bolesti, u¢inkovitost lijeCenja

Summary

Since biologics have been introduced for the treat-
ment of theumatoid arthritis a need for reliable imaging
modality to assess treatment efficacy have been opened.
In the last years through technological advances diagnos-
tic ultrasound has become highly sensitive and specific
method for detection of inflammatory and destructive
changes in rheumatoid arthritis. Thus, high resolution

Keywords

ultrasound enhanced by power Doppler has been recog-
nized in clinical studies and in every day work as useful
method for assessment of disease activity. Here we give
special interest in application of diagnostic ultrasound
enhanced by power Doppler for assessment of inflam-
matory activity, therapeutic decision and monitoring to
attain remission in rheumatoid arthritis patients.

ultrasonography, power Doppler, rheumatoid arthritis, disease activity, therapy monitoring

Uvod

Dijagnosticki ultrazvuk (UZV) visoke rezolucije
nadopunjen power doplerom (PD) postao je uobicaje-
na metoda oslikavanja za rano otkrivanje sinovitisa (tj.
za rano postavljanje dijagnoze), zatim za procjenu ak-
tivnosti etablirane bolesti te time i za praé¢enje ucinko-
vitosti razli¢itih modaliteta lijeCenja (posebice biolos-
ke terapije), zatim za procjenu progresije strukturnih
ostecenja - erozija i u konacnici za utvrdivanje remisije
bolesti kao krajnjeg cilja lije¢enja bolesnika s reumato-
idnim artritisom (RA) (1-5). Navedeno je omogucéeno
znacajnim tehnoloskim napretkom UZV aparata za mi-
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Si¢nokostani sustav. Tako danas UZV nadopunjen PD
predstavlja osjetljivu metodu za prikaz osnovnih pato-
loskih procesa u RA, tj. za prikaz izljeva i zadebljanja
sinovijalne ovojnice u zglobu i oko tetiva, zatim za pri-
kaz erozija kosti te za prikaz povecanog protoka u si-
novijalnoj ovojnici. Za postavljanje dijagnoze kao i za
potvrdu remisije bolesti uputno bi bilo UZV nadopunje-
nim PD pregledati §to vise zglovoa (po mogucénosti sve
dostupne i u RA zahvacene zglobove) C¢ime se postize
velika osjetljivost pretrage no to je vremenski vrlo za-
htijevno i ¢esto neprikladno u svakodnevnoj klini¢koj
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praksi pa se pregled Cesto ograni¢ava na bolne i/ili ote-
Cene zglobove (6-14). S druge strane za procjenu ak-
tivnosti bolesti u bolesnika s RA do danas je razvijeno
nekoliko ultrazvu¢nih bodovnih sustava kojima je pre-
gled ogani¢en na manji broj reprezentativnih zglobova
kako bi se skratilo vrijeme pregleda i omoguéila njiho-
va primjena u svakodnevnoj klini¢koj praksi bez zna-
¢ajnijeg umanjenja njihove osjetljivosti u procjeni ak-
tivnosti bolesti (15,16).

T2T strategija (eng. treat to target) lijeCena RA
ima za cilj u $to kraéem vremenu postizanje kontrole

bolesti tj. remisije bolesti Sto se postize redovitim peri-
odickim pregledima bolesnika na kojima se vr$i procje-
na aktivnosti i progresije bolesti te u¢inkovitosti lijece-
nja s ciljem modifikacije terapije do postizanja remisije
bolesti. Cini se da UZV nadopunjen power doplerom,
uz ostale instrumente pracenja aktivnosti bolesti (SE,
CRP, broj bolnih i oteCenih zglobova, DAS28, HAQ),
moze znacajno pridonjeti donoSenju ispravne i pravo-
vremene terapijske odluke i time potpomo¢i ostvariva-
nju T2T strategije i u konacnici dovesti do boljeg isho-
da bolesti (17,18).

Procjena aktivnosti bolesti u reumatoidnom artritisu.

UZV tehnika pregleda zglobova u reumatologiji
ukljucuje pregled anatomskih struktura u B-modu, tzv.
sivoj skali (SS-UZV, eng. gray-scale ultrasound - GSUS)
i detekciju protoka pomoc¢u doplerskih modaliteta, pri-
marno PD (PD-UZV, eng. power Doppler ultrasound -
PDUS). UZV nadopunjen PD je osjetljiv instrument za
detekciju promjena u okozglobnim i zglobnim mekot-
kivnim strukturama kao i na povrsini kosti. 2005. go-
dine radna skupina za procjenu ishoda u reumatologi-
ji, odnosno OMERACT UZV radna skupina (eng. The
OMERACT US group;, OMRACT - The Outcome Mea-
sures in Rheumatology) publicirala je konsenzus kojim
su jasno definirani osnovni patoloski procesi u upalnom
artritisu (19). U RA bitno je prepoznati izljev, sinovijal-
nu hipertrofiju, tenosinovitis i erozije. /z/jev je definiran
kao abnormalan hipoehogen ili anehogen intraartikular-
ni materijal koji je pomican i kompresibilan, ali u nje-
mu se ne prikazuje PD signal. Sinovijalna hipertrofija
predstavlja abnormalano hipoehogeno intraartikularno
tkivo koje nije pomicno i koje je slabo kompresibilno
i unutar kojeg se moze prikazati PD signal. Tenosino-
vitis je hipoehogeno ili anehogeno zadebljano tkivo, sa
ili bez prisutnosti izljeva izmedu tetive i ovojnice teti-
ve, a koje se prikazuje na dvije okomite ravnine i moze
pokazivati znakove protoka na PD. Erozija je intraarti-
kularni prekid kontinuiteta povrSine kosti koji se prika-
zuje u dvije okomite ravnine (19).

UZV pregled u reumatologiji nezamisliv je bez
upotrebe doplera (eng. Doppler mode) koji se temelji na
Dopplerskom efektu, a opisuje ga povecanje frekvencije
zvuka pri refleksiji UZV od objekta koji se kre¢e prema
sondi i odnosno smanjenje frekvencije kada se objekt
kreée od sonde. Obojeni dopler (eng. colour Doppler)
kombinira doplerski efekt s prikazom u Zivom vreme-
nu tj. informacija s doplera integrira se sa slikom u sivoj
skali uz kodiranje protoka bojom (crveni signal - protok
prema sondi, plavi signal - protok od sonde). Za prikaz
protoka malih brzina u malim krvnim zilama koristi se
PD (eng. power Doppler) Sto je posebno vazano u reu-
matologiji za detekciju protoka u sinovijalnoj ovojnici.
Na PD-u protok se prikazuje samo jednom bojom (naj-
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¢eSce crvenom) neovisno o smjeru protoka u odnosu na
sondu. Prikazivanjem i kvantifikacijom protoka na PD-u
mozemo procijeniti aktivnost sinovitisa u svakom poje-
dinom zglobu te pratiti u¢inkovitost lijecenja (u¢inkovi-
to lijeCenje dovodi do negativizacije protoka na PD-u)
(6,20-23). Aktivnost sinovitisa pomocu PD procjenjuje
se semikvantitativno ovisno o broju signala, zatim ovi-
sno o tome jesu li ti signali pojedinacni ili konfluiraju te
o povrsni zgloba u kojoj se signali prikazuju (stupanj 0-
3; 0=odsutan, nema signala; 1=Dblagi sinovitis, prikaz
jednog ili nekoliko pojedina¢nih signala; 2 =umjereni si-
novitis, konfluirajuci signali; 3 =teski sinovitis, signali
prisutni u viSe od 50 % povrsine zgloba). Treba znati da
nije svaki signal unutar zgloba ujedno i patoloski. Da-
nasnji moderni UZV aparati omogucuju prikaz protoka
u tzv. zilama hranilicama (eng. feeding blood vessels).
Kako su angiogeneza i hipervaskularizacija sinovijalne
membrane glavni patoloski mehanizam odgovoran za
invazivna svojsta reumatoidnog panusa (24-26) postoji
jasan odnos izmedu aktivnosti upale i sinovijalne vasku-
larizacije §to ¢ini procjenu protoka PD-UZV opravdanim
nacinom procjene aktivnosti sinovitisa u RA (27).
Usporedba izmedu UZV i drugih dijagnostickih
metoda, klasicnog RTG, CT, MR, scintigrafije kosti teh-
necijem potvrdila je validnost UZV u detekciji sinovi-
jalne upale uz znacajno poboljSanje senzitivnosti i spe-
cificnosti koristenjem doplerske tehnologije - PD (28-
30). UZV nadopunjen PD i MR nedvojbeno su znacaj-
klinicki pregled i konvencionalne RTG snimke. Stoga
u sluc¢aju urednog konvencionalnog RTG nalaza za po-
tvrdu/iskljucenje dijagnoze upalnog artritisa nepohod-
no je uciniti UZV pregled nadopunjen PD. Istrazivanja
ukazuju da je osjetljivost UZV nadopunjenog PD i MR
podjednaka u detekciji sinovitisa (29) no MR je osjet-
preteée erozija kroz prikaz edema kosti. U istrazivanji-
ma procjena aktivnosti bolesti pomoc¢u UZV nadopunje-
nog PD pokazuje statisticki znac¢ajno bolju povezanost
s radiografskom progresijom (napredovanjem eroziv-
nih promjena zglobova) u odnosu na klinicki pregled i
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laboratorijske pokazatelje upalne aktivnosti (SE, CRP,
DAS28) sto UZV nadopunjen PD svrstava u osjetlji-
vu i pouzdanu metodu za procjenu ishoda i dugoro¢no
praéenje bolesnika s RA (3). Loeuille i suradnici poka-
zali su da ultrazvu¢ni bodovni sustav za procjenu sino-
vitisa koji ukljuc¢uje SS-UZV 1 PD-UZV procjenu bo-
lje korelira s radiografskim Sharpovim indeksom ne-
go DAS28 te da bolje predvida progresiju destruktiv-
nih zglobnih promjena od DAS28 indeksa (31). Tako-
der UZV pregled nadopunjen PD vazan je u razlikova-
nju aktivne i inaktivne upale u bolesnika s klinickom
remisijom bolesti te se time uvodi i pojam ultrazvucne
remisije bolesti (4,32).

Nema opce prihvacenog UZV protokola za pro-
cjenu aktivnosti bolesti u RA (33), no svi protokoli uklju-
¢uju pregled pojedinih malih zglobova Saka, a vecina
i stopala, pri ¢emu je potrebno koristiti linearnu son-
du visoke rezolucije i frekvencije od najmanje 10 MHz
(10-20 MHz) uz mog¢nost koristenja PD. Uobicajeno
se UZV vrsi procjena ru¢nih (RC) zglobova, metakar-
pofalangealnih (MCP), proksimalnih interfalangealnih
(PIP) i metatarzofalangealnih (MTP) zglobova uz to¢no
pozicioniranje sonde i bolesnika pri pregledu te sistema-
ticnost pregleda zglobova ¢ime se postize standardiza-
cija pregleda i reproducibilnost nalaza. Za pregled RC
zgloba koristi se sagitalni uzduzni prikaz s dorzalne/ek-
stenzorne strane zgloba u ravnini s ekstenzornim tetiva-
ma i s 3. metakarpalnom kosti. Pojedini indeksi uklju-
¢uju i procjenu tenosinovitisa s ekstenzorne, fleksorne
i ulnarne strane ru¢nog zgloba. Za prikaz izljeva i sino-
vijalne hipertrofije te protoka na PD pri pregledu MCP
i PIP zglobova Saka koristi se sagitalni uzduzni prikaz
s dorzalne/ekstenzorne i/ili palmarne/fieksorne strane u
polozaju ekstenzije zgloba. Pojedina istrazivanja uka-
zuju da je prikaz MCP i PIP zglobova s fleksorne/pal-
datnim prikazom MCP zglobova s dorzalne/ekstenzorne
strane u polozaju fleksije zgloba moze se bolje detekti-
rati prisutnost erozija u zglobu. Sagitalni uzduzni prikaz
s dorzalne/ekstenzorne strane i/ili plantarne/fleksorne
strane MTP zglobova u polozaju ekstenzije zgloba ko-
risti se za prikaz izljeva i sinovijalne hipertrofije te pro-
toka na PD te za prikaz erozija koje se ipak bolje prika-
zuju s plantarne strane uz napomenu da je pri pregledu
MTP zgloba 5. prsta za punu evaluaciju erozija potreb-
no zglob pregledati sa svih strana, tj. i s lateralne stra-
ne. Takoder ponekad je radi dorzalne subluksacije MTP
zglobova UZV pregled moguce uciniti jedino s plantar-
ne/fleksorne strane. Kako je pregled svih navedenih zglo-
bova vremenski zahtijevan osmisljeni su razli¢iti UZV
protokoli i bodovni sustavi kojima se pokusao broj pre-
gledanih zglobova smanjiti na reprezentativan broj koji
¢e biti dovoljno osjetljiv za detekciju sinovitisa i dobro
korelirati s opéom aktivnosti bolesti te biti pogodan za
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primjenu u svakodnevnoj klini¢koj praksi. U navede-
nim UZV protokolima i bodovnim sustavima intenzitet
sinovitisa se procjenjuje semikvantitativno kako na si-
voj skali tako i pomoc¢u PD (stupanj 0-3) (1,15,35,36).
Na sivoj skali procjena sinovitisa vrsi se na osnovi pri-
kaza izljeva u zglobu i/ili zadebljanja sinovijalne ovoj-
nice zgloba. Na power dopleru procjena sinovitisa vrsi
se na osnovi procjene jaCine protka krvi detektibilnog
u sinoviji. Erozije i tenosinovitis/peritendinitis najéesce
se ocjenjuju samo kao prisutni ili odsutni.

Naredo i suradnici predlozili su pojednostavlje-
ni 12-zglobni UZV protokol za procjenu opcée upalne
aktivnosti u RA koji uklucuje oba rucna zgloba, 2. i 3.
MCP i PIP zglob Saka te oba koljena (15,37). Nedosta-
tak ovog protokola je $to ne ukljucuje MTP zglobove
stopala od kojih je ¢ini se najvaznije pregledati 2. i 5.
MTP zglob (1. MTP zglob se iskljucuje radi cesto pri-
sutnih degenerativnih promjena, a 5. ukljucuje jer su tu
najéesce prisutne upalne promjene u RA).

Backhaus i suradnici predlozili su jo§ pojedno-
stavljeniji 7-zglobni UZV protokol (tzv. njemacki UZV7
protokol; eng. German US7 score) (16). Oni su uvidjeli
potrebu evaluacije zglobova stopala (a ne samo Saka),
no kako bi se smanjio ukupan broj zglobova koji se pre-
gledavaju ovaj protokol ukljucuje pregled zglobova Sa-
ka i stopala samo na dominantno zahvaéenoj Saci i sto-
palu (RC zglob, 2.1 3. MCP i PIP zglob dominantne Sa-
ke te 2.15. MTP zglob dominantnog stopala - ukupno 7
zglobova). Prema ovom protokolu za procjenu sinoviti-
sa i tenosinovitisa na sivoj skali (SS-UZV, eng. GSUS)
RC zglob se pregledava s dorzalne (paralelno s eksten-
zornim tetivama), palmarne (paralelno s n. medijanu-
som) i ulnarne strane (paralelno s m. ekstenzor carpi ul-
naris). MCP zglobovi se pregledavaju s dorzalne strane
za procjenu sinovitisa te s palmarne strane za procjenu
peritendinitisa. Erozije MCP zglobova se procjenjuju s
dorzalne i palmarne strane (2. MCP dodatno i s radijal-
ne strane). PIP zglobovi $aka pregledavaju se s palmar-
ne strane za procjenu sinovitisa te s dorzalne i palmar-
ne strane za procjenu erozija. MTP zglobovi se pregle-
davaju s dorzalne strane za procjenu sinovitisa, a s dor-
zalne i plantarne strane za procjenu erozija uz nadopunu
da se 5. MTP zglob za procjenu erozija gleda dodatno
s lateralne strane. Sinovitis na sivoj skali svih navede-
nih zglobova (SS-UZV zbroj, eng. GSUS score) procje-
njuje se semikvantitativno (0 =odsutan, 1 =blagi, male-
na koli¢ina anehogenog/hipoehogenog materijala ispod
zglobne kapsule; 2=umjereni, zglobna kasula je elevira-
na paralelno s razinom zglobnog prostora; 3 =teski, jaka
distenzija zglobne kapsule). Tenosinovitis/peritendini-
tis 1 erozije procjenjuju se kao prisutne ili odsutne (bo-
dovanje 1 ili 0). Svi navedeni zglobovi dodatno se eva-
luiraju pomoc¢u PD (PD-UZV zbroj, eng. PDUS score)
ito RC, MCP, PIP zglobovi Saka s palmarne i dorzalne
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strane, a MTP zglobovi stopala samo s plantarne strane.
Najveci rezultat za sinovitis ovim bodovnim sustavom
na SS-UZV (eng. GSUS) iznosi 27, ana PD-UZV (eng.
PDUS) 39. Najveci rezultat za tenosinovitis/peritendi-
nitis na SS-UZV (eng. GSUYS) iznosi 7 i na PD-UZV
(eng. PDUS) 21. Najveci rezultat za erozije iznosi 14.
Uvidom u tocan protokol pregleda zaklju¢ujemo da je
on dosta zahtijevan iako se pregledava samo 7 zglobo-

Zaklju¢ak

va, no autori navode da je za njegovo izvodenje potreb-
no do 20 minuta. Stoga je ¢ini se navedeni indeks po-
godan za primjenu u svakodnevnoj klinickoj praksi. On
dobro korelira s drugim pokazateljima aktivnosti bole-
sti (SE, CRP, DAS28 ineksom) i njegova vrijednost se
mijenja prateéi promjenu ostalih pokazatelja aktivnosti
bolesti nakon terapijske intervencije Sto omoguéuje pa-
¢enje ucinkovitosti terapije (16,38).

Dijagnosticki UZV nadopunjen PD kao neioni-
zirajuéa, dostupna i reproducibilna metoda oslikava-
nja predstavlja dragocjenu metodu u reumatologiji za
procjenu aktivnosti bolesti u reumatoidnom artritisu
te stoga nalazi svoju primjenu u svakodnevnoj klinic-
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