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Kratak sadrzaj

Reumatoidni artritis je drugi po ucestalosti hroni¢ni artritis. Pogada pribliz-
no 1% odrasle populacije u svijetu, skracuje stopu prezivljavanja i znac¢ajno
smanjuje kvalitet Zivota oboljelih osoba. To je sistemska, inflamatorna, au-
toimunska bolest vezivnog tkiva, a inflamacija primarno zahvata sinoviju.
Brojne studije su pokazale da ultrazvuc¢na dijagnostika ima visok stepen
senzitivnosti u otkrivanju ranih inflamatornih lezija (sinovitis, tenosinovitis
i bursitis) i ranih kostanih lezija (erozije), kao i u vizuelizaciji nepalpabilnog
zadebljanja sinovije. Color doppler je senzitivnija metoda od power-doppler-a
i standardnog ultrazvuka u procjeni indikatora inflamacije. Senzitivnost
magnetne rezonance i ultrazvuka je priblizno jednaka u dijagnostici promjena
u zglobovima prstiju, koljena i kuka, medutim, ultrazvuk teze vizualizuje
inflamatorne promjene slozenih zglobova. Tokom dijagnosticke evaluacije
reumatoidnog artritisa, neophodan je bilateralni ultrazvuéni pregled metakar-
pofalangealnih i metatarzofalangealnih zglobova i zglobova dorugja. Postoji
potreba za iznalazenjem ultrazvucnog skora kojim bi se kvantifikovale uocene
inflamatorne promjene. Novi ultrazvucni sistem bodovanja sedam zglobo-
va, (US7), jedini kombinuje mjerenje mekotkivnih i destruktivnih lezija, ali
se mogucnost njegove primjene u reumatoloskoj praksi jos uvijek istrazuje.

Kljuéne rijeéi: reumatoidni artritis, ultrazvuk, indikatori inflamacije

Uvod

Reumatoidni artritis (RA) je po
ucestalosti drugi medu hroni¢nim
artritisima. Pogada priblizno
1% odrasle populacije u svijetu,
skracuje stopu preZivljavanja i
znacajno smanjuje kvalitet Zivota
oboljelih osoba. Premda se radi
o bolesti nejasne etiologije (sma-

tra se da genetska predispozici-
ja ima vaznu ulogu), poznato je
da inflamacija i oStecenja koja
je prate, primarno zahvataju si-
noviju [1]. U sinovitisu, imunske
¢elije napadaju zdravu, relativno
acelularnu sinoviju, uzrokujucdi
formiranje inflamatornog panusa.
Ovo hiperplasti¢no, invazivno tki-
vo, uzrokuje ostecenje hrskavice,
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erodiranje kosti i, posljedi¢no, gubitak funkcije
ostecenog zgloba [2].

Sinovitis moZze biti udruZzen sa ve¢im bro-
jem oboljenja pa je zbog toga veoma vazno rano
utvrditi njegov uzrok. Istrazivanja su pokazala
da veliki procenat pacijenata sa sinovitisom
ima nediferencirani artritis, ¢iji ishod varira,
a dijagnoza se mijenja tokom prvih nekoliko
godina pracenja. Kod priblizno 30% ovih bole-
snika dolazi do spontane regresije, a kod 30 %
razvija se RA, kod 20% druga reumatoloska
oboljenja, a 20 % ostaje nediferencirano.

Diferenciranje artritisa sa ograni¢enim
tokom bolesti od artritisa koji ¢e postati per-
zistentni i erozivan, omogucava ukljucivanje
odgovarajucih terapijskih mjera bolesnicima
sa progresivnim stanjem i sprecava nepotre-
ban tretman bolesnika kod kojih ¢e artritis
regredirati [3]. Kao prediktori progresije ar-
tritisa navode se: Zenski pol, veliki broj bol-
nih i otec¢enih zglobova, visok skor dobijen
upitnikom Health Assessment Questionnaire
(HAQ), poviseni markeri inflamacije, pozitivan
reumatoidni faktor (RF), pozitivna antitijela na
citrulinirane peptide (ACPA) i prisustvo erozija
na radiografiji $aka i stopala [4]. Koncept “pro-
zor mogucnosti” ukazuje da postoji period u
ranoj fazi RA, kada se proces ostecenja zgloba
i gubitka funkcije moZe zaustaviti ili mozda
¢ak i vratiti u prvobitno normalno stanje, tako
da lije¢enje tokom ovog perioda ima znacajno
veci efekat u poredenju sa lije¢enjem tokom
kasnijih faza [5].

Devedesetih godina proslog vijeka ranom
fazom RA oznacavano je prvih 12 do 24 mjeseca
od pocetka simptoma. Novije studije pokazuju
da prva 3 mjeseca predstavljaju veoma ranu,
imunopatoloski vaznu fazu RA, unutar koje
klini¢ki i radiolo$ki procijenjeni ishodi lije¢enja
postaju znacajno bolji u poredenju sa ishodima
zapocinjanja terapije 12 mjeseci nakon pojave
prvih simptoma [6].

Kriterijumi za klasifikaciju reumatoidnog
artritisa

Postavljanje dijagnoze ranog RA predstavlja
klini¢ki izazov u svakodnevnoj praksi, narocito
ljekarima bez iskustva na polju reumatologije.
Americki koledZ reumatologije (The Americal
College of Rheumatology - ACR) u saradnji sa
Evropskom ligom protiv reumatizma (The Eu-

ropean League Against Rheumatism - EULAR)
razvio je nove klasifikacione i dijagnosticke
kriterijume za RA. Cilj ovih kriterijuma je da
se olaksa dijagnostikovanje artritisa kod bole-
snika sa relativno kratkim trajanjem simptoma,
kod kojih bi bilo neophodno da se zapoc¢ne sa
antireumatskom terapijom [6].

Da bi se kriterijumi mogli primijeniti u
praksi, neophodan je nalaz sinovitisa u najman-
je jednom zglobu. Sve zglobove, osim distalnih
interfalangealnih zglobova, prvog metatarzo-
falangealnog zgloba i prvog karpometakarpal-
nog zgloba, koji nisu predilekciona mjesta za
RA, treba polako i sistemati¢no klini¢ki pre-
gledati. Detaljna anamneza, opsti fizikalni pre-
gled, set preporucenih laboratorijskih analiza
(kompletna krvna slika, sediment urina, CRP,
brzina sedimentacija, anti-cikli¢ni citrulinirani
peptid (aCCP), RF, transaminaze i antinuk-
learna tijela) i radiografija Saka i stopala vazni
su za iskljucivanje drugih uzroka sinovitisa,
poput sistemskog lupusa, gihta, psorijaznog
artritisa ili spondiloartropatija. Klini¢ki nalazi
se potom grupisu u Cetiri glavna domena: broj i
lokalizacija zahvacenih zglobova (raspon skora
od 0-5), seroloski nalazi (raspon skora od 0-3),
poviseni marker inflamacije (raspon skora od
0-1) i trajanje simptoma (2 nivoa, raspon skora
od 0-1). Bolest se klasifikuje kao RA ukoliko
je ukupni skor iz sva ¢etiri domena 26 (od 10)
(Tabela 1) [6].

Pacijenti sa skorom manjim od 6 se ne mo-
gu klasifikovati kao RA, ali se moraju pratiti i
njihovo stanje treba ponovo procjenjivati, jer
bolesnici mogu ispuniti kriterijjume tokom
vremena (kumulativno) [6].

Ultrazvuk u dijagnostici reumatoidnog ar-
tritisa

Brojne studije su pokazale da ultrazvuéna di-
jagnostika ima visok stepen senzitivnosti u
otkrivanju ranih inflamatornih mekotkivnih
lezija (sinovitis, tenosinovitis i bursitis) i ra-
nih kostanih lezija (erozije), te u vizualizaciji
Kklinicki nepalpabilnog zadebljanja sinovije, $to
ukazuje na mogucnost primjene ultrazvuka u
otkrivanju ranih indikatora inflamacije zgloba,
stepenovanju sinovitisa i evaluaciji procesa
remisije artritisa [6-8].

Reumatolozi u svojoj svakodnevnoj praksi
sve vise koriste ultrazvuk. Njegove prednosti

78



Biomedicinska istrazivanja 2012,3(2):77-82

Tabela 1. Kriterijumi za podjelu i dijagnostiku reumatoidnog artritisa prema ACR - EULAR [6]

1. Zahvacenost zglobova

1 veliki zglob 0
2-10 velikih zglobova 1
1-3 mala zgloba (sa ili bez zahvacenosti velikih zglobova) 2
4-10 malih zglobova (sa ili bez zahvacenosti velikih zglobova) 3
>10 zglobova (najmanje 1 mali zglob) 5
2. Serologija (najmanje jedan rezultat testa je potreban za klasifikaciju)
Negativni RF i negativni ACPA 0
Nisko pozitivan RF ili nisko pozitivni ACPA 2
Visoko pozitivan RF 1 ili visoko pozitivni ACPA 3
3. Reaktanti akutne faze (najmanje jedan rezultat testa je potreban za klasifikaciju)
Normalan CRP i normalna SE 0
Abnormalan CRP ili abnormalna SE 1
4. Trajanje simptoma
< 6 sedmica 0
>6 sedmica 1

ACPA-antitijela na citrulinirane peptide, RF-reumatoidni faktor, CRP-C reaktivni protein, SE-brzina sedimentacije eritrocita

su mogucnost ponavljane, dinamicke vizue-
lizacije kostanih i mekotkivnih struktura, bez
izlaganja jonizirajuéem znacenju, dinamicka
procjena veéeg broja zglobova u viSe ravni,
relativno brzo izvodenje i niZa cijena u odnosu
na druge radioloske pretrage. Nedostaci ul-
trazvuka su ogranicena vizuelizacija slozenih
zglobova i zavisnost o ispitivacu [7].

Premda novi kriterijumi za klasifikaciju
isticu znacaj primjene ultrazvuka u dijagnos-
tikovanju reumatoidnog artritisa, preporuke
u pogledu vrste ultrazvu¢nog modaliteta koji
treba koristiti, ili u pogledu broja zglobova
koje treba pregledati, nisu jasno definisane.
Istrazivanja su pokazala da je color-doppler
senzitivniji od power-doppler-a u procjeni
prokrvljenosti struktura zglobova, poput si-
novije. Power-doppler ultrazvukom moguce
je kvantifikovati promjene u zglobovima kod
bolesnika oboljelih od reumatoidnog artritisa,
na nacin da se broje power-doppler pikseli u
odredenoj povrsini na ekranu (tj. odreduje
gustina piksela). Radi se o veoma subjektiv-
noj metodi, podloZnoj promjenama pri malim
pokretima, koja se rijetko koristi u klini¢koj
praksi, jer se ne smatra dovoljno pouzdanom.
Medutim, bez obzira na pomenuta ogranicenja
ove metode, u istraZivanjima je ukazano na

79

znacajnu redukciju vaskularizacije tkiva kod
bolesnika sa klinickim poboljsanjem stanja [8].

Inflamatorna hiperemija javlja se posvuda
u tijelu gdje postoji dovoljno jaka upala, a na
color doppler-u manifestuje se povecanim
brojem jasno vidljivih malih krvnih sudova,
u kojima se prikazuje protok, i smanjenjem
doppler indeksa otpora (RI), kada se koristi
spektralna frekventna analiza. Smanjenje RI
posljedica je porasta dijastolnog protoka krvi
u krvnim sudovima usljed redukcije vaskular-
nog otpora, nastale zbog vazodilatacije kod
inflamatorne hiperemije. Smanjenje brzine
protoka, smanjenje stepena prokrvljenosti i
povisenje RI kod bolesnika s RA, te pokazana
povezanost promjena ovih kvalitativnih (step-
en vaskularizacije) i kvantitativnih (npr. RL ali i
nekih drugih) doplerskih indikatora s klinickim
stepenom aktivnosti bolesti (koje se verifikuje
kvalitativnim pokazateljem bolesti - DAS 28),
ukazuje na znacaj primjene dopler ultrazvuka
u reumatoloskoj dijagnostici. Pracenje nave-
denih doplerskih indikatora svakako moze
predstavljati novi nacin evaluacije efektivnosti
terapije RA [9-11].

Prema rezultatima vecdeg broja studija,
ultrasonografija je senzitivnija od klini¢kog
pregleda i radiografije u otkrivanju inflamacije
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sinovije i destruktivnih promjena zgloba u
ranom RA. Senzitivnost magnetne rezonance
i ultrazvuka je priblizno jednaka u dijagnos-
tifikovanju promjena u zglobovima prstiju,
koljena i kuka, medutim, ultrazvuk teze vizue-
lizije inflamatorne promjene slozenih zglobova.
Takode, uoc¢ene su razlike u prikazu prokrvl-
jenosti i u kvalitetu snimka izmedu pojedinih
ultrazvu¢nih uredaja. Zbog toga, kao i zbog
moguce promjene patoloskog supstrata tokom i
nakon lije¢enja RA, preporucuje se da prilikom
procjene efektivnosti lije¢enja, jedan ispitivac
prati pacijenta, na istom ultrazvu¢nom uredaju
i sa istom sondom [10,11].

Standardni ultrazvuk ima manji stepen
specifi¢nosti u odnosu na color ili power-dop-
pler, te se njegova upotreba u dijagnostici RA
ne moZze preporuciti [12, 13].

Vrijednosti upotrebe ultrasonografije u
dijagnostikovanju ranog RA detaljno je anali-
zirana u sistematskom pregledu literature Ten
Cate i saradnika [7]. Pregled je ukljucio Sest
studija: u Cetiri studije ultrazvuéni pregled je
obuhvatio najmanje ru¢ne zglobove i metakar-
pofalangealne zglobove, uz evaluaciju tetiva
[12], proksimalnih interfalangealnih zglobova
[15], metatarzofalangealnih zglobova, ramena,
koljena i sko¢nog zgloba [16], distalnih in-
terfalangealnih zglobova i lakta [17]. U petoj
studiji ukljuceni su bolni zglobovi, pomo¢ni
zglobovi iste regije i kontralateralni zglobovi
[18]. Na pocetku Seste studije pregledani su
samo bolni zglobovi, ali je kasnije doslo do
promjene protokola i uklju¢ivanja bilateralnih
metakarpofalangealnih i metatarzofalangeal-
nih zglobova i koljena [19]. Rezultati studija su
pokazali da inflamacija vidljiva ultrazvukom,
¢akikod pacijenata sa negativnim reuma fak-
torom i anti-cikli¢nim citruliniranim peptidom
(aCCP), ukazuje na razvoj artritisa u buduéno-
sti. Sa druge strane, 8% zglobova sa klinicki
manifestnim sinovitisom izgleda zdravo na
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The role of ultrasound in diagnosis of early rheumatoid arthritis

Sinisa Risti¢, Maja Raci¢
Faculty of Medicine Foc¢a, University of East Sarajevo, The Republic of Srpska, Bosnia i Hercegovina

Rheumatoid arthritis (RA) is the second most common form of chronic arthritis. It affects approximately
1% of the adult population worldwide, shortens the survival rate, and significantly compromises quality
of life in most affected patients. RA is an inflammatory disease of unknown etiology, and most patients
have systemic features (such as fatigue, low-grade fevers (up to 38°C), anemia, and elevations of acute
phase reactants (erythrocyte sedimentation rates and C-reactive protein levels), primary target of this
disease is the synovium. Numerous studies have shown that diagnostic ultrasound is a sensitive method
for the detection of both early inflammatory lesions (synovitis, tenosynovitis and bursitis) and early bone
lesions (erosion), as well as for visualization of impalpable synovial thickening. Color Doppler is more
sensitive than power-Doppler ultrasound in the assessment of the standard indicators of inflammation.
The sensitivity of magnetic resonance imaging and ultrasound is approximately equal in visualization
of changes in the joints of the fingers, knees, and hips; however, ultrasound is less sensitive in visualiza-
tion of complex joints. In the diagnostic process, studies suggest that as a minimum the wrist, MCP and
MTP joints should be scanned bilaterally. The new seven-joint ultrasound (US7) score is the first US sum
score system which combines soft tissue and destructive lesions in a composite scoring system, but the
feasibility of the continuous implementation within the rheumatology practice is still

under research.

Keywords: rheumatoid arthritis, ultrasound, indicators of inflammation
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Miri¢ Mirjana
Nikoli¢ Simon
Novakovi¢ Milan
Novakovi¢ Mitar
Pantovic¢ Maja
Pavlovi¢ Milan
Prodanovié¢ Nenad
Raci¢ Maja
Radulovi¢ Olivera
Risti¢ Sinisa

Risti¢ Slavica
Simié-Ogrizovié¢ Sanja
Sinobad Darinka
Stojakovi¢ Milan
Spasojevi¢ Goran
Stoli¢ Radojica
Trbojevi¢ Bozo
Vujkovié¢ Zoran
Vulié¢ Dugko

Zrni¢ Bogdan
Ziki¢ Olivera






