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Popis skra¢enica i akronima

CR - engl. conventional radiography; konvencionalna radiografija
CT - engl. computerized tomography; kompjuterizirana tomografija
G - engl. gauge; mjera veli€ine unutarnjeg promjera igle

INR - engl. international normalized ratio

MPE - engl. malignant pleural effusion; maligni pleuralni izljev

MPM - engl. malignant pleural mesothelioma; maligni pleuralni mezoteliom

MRI - engl. magnetic resonance imaging; magnetska rezonancija

NPV - negativna prediktivna vrijednost

PET/CT - engl. positron emission tomography/computed tomography; pozitronska
emisijska tomografija/ kompjuterizirana tomografija

PPV- pozitivha prediktivha vrijednost

US - engl. ultrasound; ultrazvuk

TTB - transtorakalna biopsija



1. Uvod

PatoloSki procesi koji zahvacaju pleuru mogu se Kklasificirati u neoplasti¢ne i ne-
neoplasti¢ne bolesti pleure te u primarne i sekundarne bolesti. Primarne bolesti pleure
imaju manju ucestalost; pleura je uglavhom zahvacena sekundarnim bolestima koje su
poslijedica neke druge prilezeCe bolesti. Pleuralni izljev (akumulacija tekucine u
pleuralnom prostoru) posliedica je mnogih primarnih i sekundarnih pleuralnih
poremecaja, a najCeSCe su to infekcije, maligna bolest, zatajivanje srca te pluéna
embolija. Radi uravnotezenosti hidrostatskog i koloidno-osmotskog tlaka u parijetalnim i
visceralnim pleuralnim krvnim zZilama te Siroke mrezZe limfatiCkog sustava koji drenira
tekucinu, normalno se u pleuralnoj Supljni nalazi manje od 1ml slobodne tekucine.
Upalni poremecaji rezultiraju povecCanjem kapilarne permeabilnosti i pritom
propustanjem seroznih tekucina bogatih proteinima ili hemoragijskih eksudata u
pleuralnu Supljinu stvarajuci eksudativni pleuralni izljev. Sli€éno upali, maligni procesi
uzrokuju vaskularne promjene i opstrukciju limfatickog sustava, $to posljedi¢no dovodi
do eksudata u pleuralnoj Supljini. Transudativni pleuralni izljev ili ne-inflamatorni izljev
tipicno se prezentira bilateralno, s niskom koncentracijom proteina te je uglavnhom
posljedica povecanja kapilarnog hidrostatskog tlaka (kod zatajivanja srca) ili sniZzenja
koloidno-osmotskog tlaka (hipoalbuminemija uzrokovana cirozom jetre ili nefrotskim
sindromom) (1).

Maligni pleuralni izljevi (MPE) dijagnosticiraju se kao komplikacija uznapredovalih
malignih bolesti (2). MPE su Cesti i prestavljaju jedan od naj¢escih uzroka eksudativnog

izljeva, a incidencija pojave raste zbog sve duljeg preZivljenja pacijenata s malignim



bolestima (3). Procjenjuje se da je uCestalost pojave MPE-a vec¢a od 150 000 slucajeva,

pri ¢emu su rak pluca, rak dojke i limfom najceSci uzroci eksudativnog izljeva (2).
1.1. Bolesti pleure

Pleuralne bolesti, neoplasticne i ne-neoplasticne, pokazuju sli¢ne klini¢ke i radioloske
karakteristike uklju€ujuéi pojavu pleuralne boli, pleuralnog izljeva, zadebljanje pleure ili
pleuralnu masu. Medutim, lijecenje i prognoza ovih razliitih stanja uvelike se razlikuju.
Poradi toga, toCna dijagnoza i histoloSka interpertacija pleuralnih biopsija od iznimne su
vaznosti za daljnje lije€enje. Neoplasticne pleuralne bolesti uglavhom su sekundarne jer
su najces¢i tumori pleure metastatski tumori. Primarne neoplazme pleure su izrazito
rijetke, a najces¢i je medu njima maligni pleuralni mezoteliom (MPM) s oko 2000
slu€ajeva u Sjedinjenim Americkim Drzavama svake godine. Vec¢ina MPM povezuje se

s prethodnom profesionalnom izlozeno$c¢u azbestu (4).
1.1.1. Azbestoza i maligni pleuralni mezoteliom (MPM)

Azbest, nekad smatran mineralom ¢uda, otporan je na toplinu, vatru i koroziju, jak,
izdrzljiv, fleksibilan i jeftin (5). Azbest je postao popularan medu proizvodacima
gradevinskog materijala i gradevinarima krajem 19. stoljeCa zbog svoje vlaknaste
prirode, €vrstoce pri vlaku, toplinske otpornosti i dostupnosti. Upotreba je smanjena
osamdesetih godina 20. stolje¢a zbog otkrivenih Stetnih utjecaja na zdravlje, osobito
manifestiranih razvitkom plué¢ne bolesti. Do 2010. godine samo 52 zemlje su zabranile ili
ograniCile upotrebu azbesta (6). Azbestna vlakna nakon udisanja dolaze u kontakt s
mezotelnim stanicama pleure i upalnim stanicama koje iniciraju prolongirano oste¢enje
tkiva, popravak i upalu, $to na kraju dovodi do karcinogeneze MPM-a putem nepoznatih

mehanizama. Vjerojatno ukljuCuje reaktivne kisikove spojeve koji nastaju zbog
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azbestnih vlakana te koji onda dovode do osSte¢enja DNA i prekida lanaca. FiziCka
interferencija azbestnih vlakana nakon Sto su zahvadene mezotelnim stanicama
rezultira kromosomskim strukturnim abnormalnostima i aneuploidijama mezotelnih
stanica. Oslobadanje citokina i faktora rasta iz mezotelnih stanica i makrofaga inducira
upalu i promicanje tumora (7). IzloZzenost azbestu smatra se jednim od najvecih faktora
rizika za razvoj MPM-a. Prvi dokaz visokog kancerogenog potencijala pronaden je u
Ujedinjenom Kraljevstvu i Sjevernoj Africi poCetkom Sezdesetih godina 20. stoljeca.
Tada je izloZzenost azbestu povezana s radnim okruZenjem i prepoznata je kao
profesionalna bolest u medicini rada (8). MPM-i koji su prijavljeni iz razliitih zemalja
uglavnom su bili vezani uz profesionalnu izloZenost azbestu, ali nisu svi slucajevi vezani
uz radno mjesto. Osamdesetih godina 20. stolje¢a postavljena je hipoteza da jedna
treCina svih MPM-a u Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama nije povezana s profesionalnom
izloZeno$c¢u azbestu (9). Dvadeset posto (20%) pacijenata oboljelih od MPM-a nisu bili
ranije izloZeni utjecaju azbestnih vlakana. Kod tih pacijenata uklju€eni su drugi etioloski
¢imbenici; neki od njih su izlozenost drugim mineralnim vlaknima, kroni¢ne upalne
bolesti, zraCenje, virusi, izlozenost mineralima bez vlakana i organskim kemijskim
tvarima (10).

MPM je agresivna neoplazma koja nastaje iz mezotelnih stanica sa serozne povrsine
pleure. Pacijenti se Cesto javljaju s prisutnim simptomima bolesti, a prognoza je losa.
Pomoc¢u nekoliko provedenih retrospektivnih studija utvrdena je stopa 5-godiSnjeg
prezivljenja koja je niza od 1% (6). Specificni simptomi MPM-a su dispneja, kasalj i bol u
prsima pri inicijalnom pregledu. Kratkoéa daha cesto je u pocCetku uzrokovana

pleuralnim izljevom, no kasnije je uzrok ograni¢ena reekspanzija plu¢a zbog infiltracije



pleure tumorskim tkivom. Pacijenti opisuju bol u prsima kao difuznu bol te navode njeno
Sirenje u ramena, ruke i trbuh. Moguce je urastanje tumora u neuronske strukture
brahijalnog spleta kao i u interkostalne ili paravertebralne strukture, Sto dovodi do
neuropatske boli (8). Sam tumor u velikom broju slu€ajeva pokazuje difuzan rast preko
parijetalne i visceralne pleure, dok u kasnijem stadiju bolesti zahvaca pluca,
medijastinum, dijafragmu i stijenku prsnog kosSa. S druge strane, u manjem broju
sluCajeva MPM se moze prezentirati kao lokalizirana masa koja je histoloSki podudarna
difuznom obliku. Umjesto uobiCajenog difuznog Sirenja, pokazuje oStru ograni¢enost i
time bolju prognozu lijeCenja. Postoje tri histoloska tipa MPM-a: epiteloidni,
sarkomatoidni i bifazni. Razlikuju se prema prognozi buduéi da je epiteloidni MPM
povezan s duljim preZivljenjem (16,2 mjeseca), sarkomatoidni ima najlosije preZivljenje
(3,8 mjeseci), dok je bifazni izmedu prethodna dva (7 mjeseci). Epiteloidni mezoteliom

je najcesci tip MPM-a i javlja se u 70% slucajeva (7).
1.2. Dijagnostika bolesti pleure

Istrazivanje i lijeCenje pleuralnih bolesti u velikoj se mjeri oslanjalo na konvencionalnu
radiografiju (CR) prsnog kosSa, odnosno radiogram grudnih organa. CR prsnog kosa,
posebice posterio-anteriorna i lateralna projekcija, €esto su prvi oblik radioloske
pretrage tijekom procjene bolesnikovog pleuralnog prostora. CR prsnog ko$a najcesce
je izvodena radioloSka pretraga u Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama. Plu¢a koja su
ispunjena zrakom stvaraju prirodni kontrast koji osigurava procjenu bolesti srca, pluc¢a,
pleure, traheobronhalnog stabla, torakalnih limfnih C&vorova, jednjaka, torakalnog
kostura, prsnog koSa i gornjeg dijela abdomena. NajCes¢i nalaz na radiogramu grudnih

organa kod mezotelioma pleure je homogena sjena pleuralnog izljeva, udruzena s



volumnom redukcijom prsiSta. Ponekad se mogu vidjeti i solidni depoziri na kostalnoj
pleuri koji se prezentiraju vretenastim, nodoznim ili pseudonodoznim mekotivnim
sjenama koje priljezu uz lateralni torakalni zid. Medutim, u ve¢em broju sluajeva kada
su solidni depoziti na pleuri vrlo tanki, osim sjene pleuralnog izljeva na radiogramu
grudnih organa ne vidimo drugih patoloskih zasjenjenja. U jednom i drugom slu€aju
daljnji dijagnostiCki postupak je kompjuterizirana tomografija toraksa. Dakle, metoda
izbora kod sumnje na patoloSka stanja pleure je kompjuterizirana tomografija toraksa
(CT). CT, aksijalna tomografska tehnika, stvara izvorne slike okomite na uzduznu os
tijela. Upotreba intravenskog kontrasta Cesto se koristi za vizualizaciju vaskularnih
struktura, organa i patolo$kih tvorbi, kao npr. hipervaskularne neoplazme, jer se njime
pojaCava razlika nedostatni prirodni kontrast izmedu pojedinih anatomskih i patoloskih
struktura. CT skeniranje visoke rezolucije mozZe se upotrijebiti za detekciju pleuralnih
plakova. Prednost koju nudi CT jest sposobnost procjene pleuralnog prostora, kao i
otkrivanje promjena ispod plu¢nog parenhima, promjena u medijastinumu te bolesti
hilusa (11, 12).

Pozitronska emisijska tomografija (PET) je radionuklidna metoda, a PET skener nalikuje
CT skeneru i Kkoristi pozitronske emitere. NajceS¢e koristeni pozitronski emiter u
danasnje vrijeme je F-18 fluorodeoksiglukoza (FDG), a koristi se kao metabolicki tragac.
Povecéana razina metabolizma omogucava razlikovanje neoplazme i upalnog podrucja
od zdravog, normalnog tkiva. lako PET daje tomografske slike, prostorna rezolucija je
loSija od CT-a, Sto je poboljSano koristenjem PET/CT fuzijskog snimanja. Uo¢eno je da
je PET u kombinaciji s CT-om korisna metoda u bolesnika s fokalnim i generaliziranim

pleuralnim zadebljanjem sa sumnjom na malignu bolest. Glavni nedostatak ove metode



jesu inherentne poteSkocCe u izvodenju ponovljenih ispitivanja i povezana izloZzenost
ioniziraju¢em zraCenju (11, 12).

Dokazana je pouzdanost i u€inkovitost prilikom procjene bolesti prsnog koSa pomocu
ultrazvuka (US). US ima posebnu osjetljivost tijekom prikazivanja grudnog zida, pleure i
pleuralnog prostora zbog njihovog povrSinskog smjestaja. Posebnu prednost u
koristenju US-a ima odsutnost ionizirajuéeg zraCenja, niska cijena, fleksibilnost i
dostupnost te kratko vrijeme koje je potrebno za provedbu postupka procjene bolesti u
usporedbi s CT-om. Ultrazvuk uvelike razjaSnjava uzrok pleuralnog zamucenja,
identificira, lokalizira i procjenjuje volumen pleuralnog izljeva te razlikuje minimalni
pleuralni izljev od pleuralnog zadebljanja. Pleuralne bolesti kao Sto su pleuritis,
pleuralna fibroza, pleuralni tumori i pneumotoraks pokazuju razli€ite dijagnosticke
ultrazvu€ne znacajke. Iglena biopsija pleure, sigurna torakocenteza i drenaza
pleuralnog izljeva mogu se izvoditi pod vodstvom US-a uz visoku stopu uspjesnosti
(13).

Magnetska rezonancija (MRI) neinvazivna je i neionizirajuca metoda koja omogucuje
otkivanje benignih i malignih promjena pleure, od pleuralnog izljeva do solidnih tumora,
s velikom to¢nod¢u. MRI je superiornija metoda u detekciji pleuralnog izljeva u odnosnu
na US. Takoder, smatra se superiornijom metodom u odnosu na CT jer ima mogucnost
razluCivanja slozenih pleuralnih izlu€evina i identifikaciju krvarenja u pleuralnoj Supljini.
Vodeca je metoda za procjenu invazije grudnog kosa i dijafragme te je stoga zlatni
standard za procjenu resektabilnosti pleuralnih lezija. Prednosti CT-a na MRI-om ostaju,
a to su veca osjetljivost u otkrivanju pleuralne kalcifikacije, identifikacija razaranja kosti

malignim tumorom te vodenje pleuralne biopsije (14).



Torakocenteza je invazivna tehnika pomocu koje se aspirira pleuralna tekucina iz
pleuralnog prostora u svrhu dijagnostike i terapije. Pleuralni izljev se dijagnosticira
klinickim pregledom i radioloskim slikovnim metodama. Ukoliko je torakocenteza bila
neuspjeSna ili postoje priraslice unutar pleuralne Supljine i izljev je organiziran,
torakocenteza se izvodi potpomognuta ultrazvukom ili rjede CT-om. Komplikacije
nastale postupkom torakocenteze su pneumotoraks, hematotoraks, hemoptiza, edem
plu¢a, hipotenzija nakon brze aspiracije tekucine, vazovagalna sinkopa te punkcija
slezene ili jetre (15, 16).

Torakoskopija predstavlja minimalno invazivhu metodu pomocu koje se endoskopski
vizualizira pleuralni prostor. Moze se izvoditi u dijagnosticke svrhe ili kao kirurSka
torakoskopija (video-asistirana torakoskopska kirurgija). Torakoskopija se primjenjuje
kao metoda izbora prilikom obrade pleuralnih izljeva te razliitih lezija plu¢a i pleure
kada neizvazivni dijagnosticki postupci nisu dovoljni za postavljanje dijagnoze.
Dijagnosti¢ka je to¢nost ove metode za dokaz maligniteta i tuberkuloze pleure 95%.
Vizualni znakovi bolesti ponekad nisu dovoljni za postavljanje dijagnoze MPM-a.
Prednost je ove metode moguénost biopsije vizualiziranog suspektnog procesa kako bi

se pouzdanijom dijagnostickom metodom doslo do konac¢ne dijagnoze (17, 18).
1.3. CT-om vodena transtorakalna biopsija

Pekutane iglene biopsije su minimalno invazivne dijagnosticke metode vodene
slikovnim metodama u cilju pribavljanja materijala za citoloSku i patohistolosku analizu.
Modaliteti za vodstvo perkutanih iglenih biosija su ultrazvuk (US), CT i CT dijaskopija.
Za perkutane iglene biopsije intratorakalnih patoloskih promjena kao metoda izbora

Siroko je prihvacena kompijuterizirana tomografija. Ultrazvuk je pogodan za vodstvo



biopsija samo onih lezija koje su lokalizirane u torakalnoj stijenci te vecih lezija na
kostalnoj pleuri i subpleuralno. (19).

CT-om vodena transtorakalna biopsija (TTB) metoda je s visokim dijagnostickim
doprinosom i prihvatljivom stopom komplikacija (20). lzvodi se u cilju dijagnostike
pulmonalnih, medijastinalnin 1 pleuralnih lezija. Radi minimalne invazivnosti, ovu
dijagnosticku metodu moguce je izvoditi ambulantno bez potrebe za hospitalizacijom
bolesnika prije i poslije postupka. Indikacije za primjenu CT-om vodene TTB jesu
solitarne i multiple pluéne nodozne lezije ili plucne mase, pluéne lezije koje nisu
dostupne transbronhalnoj biopsiji ili u onim slu€ajevima kada je materijal dobiven
transtorakalnom biopsijom neadekvatan za patohistolosku analizu, a pluéna je lezija,
iako centralne lokalizacije, dostupna CT-om vodenoj TTB. Nadalje indikacije su plu¢ne
nodozne lezije kod bolesnika koji ve¢ ima dokazanu ekstratorakalnu malignu bolest,
pleuralne i medijastinalne lezije te lezije torakalne stijenke (21, 22). Apsolutna
kontraindikacija za izvodenje ove dijagnosticke procedure je nepotpisivanje obrasca
“Informirani pristanak” od strane bolesnika. Kontraindikacija je i koagulacijski poremeca;j
krvi, stoga je preduvjet za izvodenje CT-om vodene TTB uredan nalaz koagulograma,
koji uklju€uje normalne vrijednosti trombocita, uredno protrombinsko vrijeme (PV) kao i
INR. U slu¢aju nekoperabilnosti bolesnika, ova dijagnosticka metoda mozZe se izvoditi
pod opcom anestezijom. Relativne kontraindikacije su intravaskularne metastaze,
kronicna opstruktivna pluéna bolest i emfizem, poglavito uznapredovali bulozni i
destruktivni emfizem, kontralateralna pulmektomija, plu¢na hipertenzija, mehanitka

ventilacija s pozitivnim tlakom i neobuzdani ka$alj (21, 22, 23).



Dostupne biopsijske igle razlikuju se po debljini, duljini, konfiguraciji vrha i mehanizmu
uzorkovanja. Odabir igle ovisi o karakteristikama ciljne lezije, tipu i koli€ini tkiva te o
dostupnosti s obzirom na cijenu i dobavljaca, kao i o preferenciji interventnog radiologa.
Postoje dvije vrste igala: igle za aspiracijsku iglenu biopsiju (fine-needle aspiration) uz
pomoc kojih se pribavlja materijal za citopatoloSku i mikrobioloSku analizu (Slika 1) te
igle za rezajucu biopsiju (core/cutting needle biopsy), pomo¢i kojih se pribavlja materijal

za citopatoloSku i patohistolosku analizu (Slika 2).

Slika 1. Igle (22 G) za aspiracijsku biopsiju koje se koriste na Klinickom zavodu za
radiologiju KBC-a Rijeka. Preuzeto iz arhive KliniCkog zavoda za radiologiju KBC-a

Rijeka.



Slika 2. Igle za rezajucu biopsiju s poluautomatskim okidanjem (18 i 16 G), koje se
koriste na Klinickom zavodu za radiologiju KBC-a Rijeka. Preuzeto iz arhive Klini¢kog

zavoda za radiologiju KBC-a Rijeka.

Provode se dvije tehnike CT-om vodene TTB, koaksijalna i ne-koaksijalna tehnika.
Preferira se koaksijalna tehnika, koja podrazumjeva uporabu tzv. koaksijalnog sustava,
kojeg sacCinjava vodilica i biopsijska igla, s time da se tijekom jedne intervencije moze
koristiti igla za aspiracijsku i igla za rezajuéu biopsiju. Ne-koaksijalna tehnika
podrazumjeva samo koristenje biopsijske igle. Prednost koaksijalne tehnike nad ne-
koaksijalnom je u tome Sto se pri samo jednoj penetraciji pleure moze dobiti vise
stani¢nih ili tkivnih uzoraka, $to nije slu€aj s ne-koaksijalnom tehnikom, kod koje se pri
jednoj penetraciji pleure moze dobiti samo jedan uzorak.

Komplikacije CT-om vodene transtorakalne biopsije, koje se odnose prvenstveno na
iglenu biopsiju pluénih lezija su unilateralni pneumotoraks, plu¢na hemoragija s ili bez
hemoptize, hematotoraks, bilateralni pneumotoraks, sistemska zracna embolija, plu¢na

torzija i letalni ishod. Najée$¢a komplikacija je pneumotoraks, koji nastaje ili tijekom
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same intervencije ili nakon uklanjanja igle iz toraksa (Slika 3). Incidencija pojave
pneumotoraksa kod pacijenata koji su podvrgnuti CT-om vodenoj transtorakalnoj biopsiji
po izvjeS¢ima razliCitih autora, kreCce se u rasponu od 9 do 54%, s prosjeCcnom
uCestaloS¢u od 20%. UcCestalost javljanja parenhimalnog krvarenja s hemoptizom
tijekom TTB priblizno je 11%. Fokalna krvarenja mogu se javiti oko bioptirane lezije ili

kao krvarenja u punkcijski kanal (22).

Slika 3. Pneumotoraks nastao tijekom CT-om vodene TTB (strelica). Preuzeto iz arhive

KBC lIssa.
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2. Cilj istrazivanja
Cilj je ovog retrospektivnog istrazivanja procijeniti osjetljivost, specificnost, pozitivhu i
negativnu prediktivnu vrijednost CT-om vodene transtorakane biopsije pleuralnih lezija,

kao i ukupnu dijagnostiCku tocnost. Takoder, cilj je prikazati uCestalost i vrstu

komplikacija koje se javljaju prilikom izvodenja ove dijagnostiCke procedure.
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3. Ispitanici i metode
3.1. Ispitanici

Rad se temelji na retrospektivnoj analizi 105 uzastopno odabranih bolesnika koji su na
Kliniclkom zavodu za radiologiju KBC-a Rijeka bili podvrgnuti CT-om vodenoj
transtorakalnoj biopsiji pleure, u periodu od sijeCnja 2007. godine do sijecnja 2019.
godine. Podaci potrebni za realizaciju ovog istrazivanja prikupljeni su iz arhive Klinickog
zavoda za radiologiju te iz bolni¢kog informacijskog sustava IBIS. U istraZivanje su
ukljuceni bolesnici kod kojih je multidisciplinarni tim (radiolog, pulmolog, torakalni kirurg,
patolog, onkolog) postavio indikaciju za ovu dijagnostiCku proceduru zbog sumnje na
malignu bolest pleure, a interventni radiolog procjenio da su solidni depoziti na pleuri
verificirani CT-om dostupni TTB-i. Kriteriji za dostupnost solidnih pleuralnih depozita bili
su debljina ve¢a od 5 mm i lokalizacija depozita na kostalnoj pleuri. Iz studije su
isklju€eni oni bolesnici kod kojih se zbog nemogucénosti adekvatne suradnje odustalo od
intervencije te oni kod kojih je u€injena intervencija, ali su podaci potrebni za ovo
istraZivanje bili nepotpuni.

Svi bolesnici ukljueni u nase istrazivanje su hospitalizirani u “dnevnoj bolnici” Zavoda
za pulmologiju, a preduvjet za izvodenje ove dijagnosticke procedure kod svih bolesnika
bio je uredan nalaz koagulograma i potpisan obrazac “Informirani pristanak”.
Provodenje ovog retrospektivnog istraZzivanja odobreno je od EtiCkog povjerenstva

Klinickog bolni¢kog centra Rijeka.
3.2. Metode

Svi bolesnici iz nase studije bili su podvrgnuti ne-koaksijalnoj tehnici transtorakalne

iglene biopsije pri ¢emu su koriStene igle za rezajuéu biopsiju s poluautomatskim
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okidanjem, debljine od 16 i 18 Gauge (G). Perkutane iglene biopsije u periodu od 2007.
do 2019. godine provodene su pod vodstvom 16-slojnog CT uredaja, a nakon toga pod
vodstvom 128-slojnog CT uredaja (proizvoda¢ Simens).

Postupak je sliedeCi: na osnovu CT-a toraksa interventni radiolog isplanira pristup
pleuralnoj leziji i ovisno o tome postavlja bolesnika u odgovarajuéi polozaj (polozaj na
trbuhu, ledima ili boku). Ponekad samo toleracija bolesnika za odgovarajuéi polozaj
diktira njegov namjestaj tijekom intervencije te u tom slu€aju treba odrediti alternativni
pristup leziji. Vazno je omoguciti udoban polozaj pacijentu, $to je preduvjet adekvatne
suradnje tijekom intervencije, koja podrazumjeva apsolutno mirovanje i prestanak
disanja prilikom svake manipulacije iglom u toraksu. Prije poCetka intervencije, mjesto
na kozi kroz koje se planira ulazak u toraks se oznaci radiopaktnim markerom te se
potom ucini nekoliko CT presjeka kroz podrucje interesa, u svrhu to¢nog odredivanja
putanje igle do ciljne lezije. Nakon toga slijedi kirurS8ko pranje polja biopsije i aplikacija
lokalnog anestetika subdermalno. Redovito se koristi 2% Lidokain u koli€ini od 2
mililitra. Slijedi plitka incizija koZe i potkoZja skalpelom, a potom uvodenje igle u ciljnu
leziju. Buduci da se radi o pleuralnim lezijama, u slu€aju adekvatne suradnje bolesnika,
naj¢esCe se intervencija provodi u tri “koraka” pri Cemu se nakon svakog koraka ucini
skeniranje podrucja interesa. Prvi korak podrazumjeva penetraciju torakalne stijenke,
drugi sidrenje igle u pleuralnoj leziji (Slika 4), a treCi rezanje komadic¢a tkiva. Otisak
tkivnog cilindra dobivenog ovom metodom se Salje na citoloSku, a sam tkivni cilindar
pohranjen u formalinu na patohistoloSku analizu. Po zavrSetku svake CT-om vodene
transtorakalne biopsije obavezno je uciniti kontrolni nisko dozni (low dose) CT, u cilju

utvrdivanja nastanka neke od mogucih komplikacija.
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Slika 4. CT presjek ucinjen tijegkom CT-om vodene TTB pokazuje iglu “usidrenu” u
solidnom depozitu na pleuri (strelica). Preuzeto iz arhive Klinickog zavoda za

radiologiju.

Citoloski i/ili patohistoloSki rezultati su ocijenjeni i podijeljeni u dvije dijagnosticke
kategorije. U prvu dijagnosticku kategoriju smo ukljucili dijagnozu malignog tumora
pleure te su bolesnici s tim nalazom uvrsteni u grupu bolesnika sa stvarno pozitivnim
nalazom. Pozitivan patohistoloSki nalaz nakon operativnog zahvata, u slucaju
solitarnog tumora pleure, regresija nalaza na radiolo$kim kontrolnim pregledima nakon
provedene onkoloSke terapije ili progresija nalaza unatoc€ terapiji, uzeti su kao potvrda
dijagnoze. U drugu dijagnostiCku kategoriju smo uvrstili one bolesnike kod kojih je
patohistoloSkom ili citoloSkom analizom dobiven negativan nalaz ili je postavljena
definitivha dijagnoza benigne lezije. Svi bolesnici uklju€eni u ovu kategoriju su klini¢ki
praceni i kontrolirani neinvazivnim radioloSkim metodama u periodu od 6 do 12
mjeseci. Ukoliko je u navedenom periodu nalaz regredirao ili ostao nepromjenjen,

uvrSteni su u grupu bolesnika sa stvarno negativnim nalazom. Oni pak bolesnici kod
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kojih su klinicki tijek i CT nalaz upucivali na malignu etiologiju bolesti pleure uvrsteni
su u grupu bolesnika s lazno negativnim nalazom. Definitivha dijagnoza bolesnika iz
kategorije lazno negativnih utvrdena je videoasistiranom biopsijom ili otvorenom

kirurSkom biopsijom.

3.2.1. Statisticka analiza

Za izraCun osjetljivosti, specificnosti, pozitivhe prediktivne vrijednosti (PPV), negativne
prediktivne vrijednosti (NPV) i apsolutne tocCnosti dijagnosticCke metode koriSteni su
Microsoft Excel 2010. i poznate epidemioloSke formule. Formula osjetljivosti jednaka je
omjeru broja stvarno pozitivnih i zbroja stvarno pozitivnih i lazno negativnih biopsija.
Formula specifiCnosti jednaka je omjeru stvarno negativnih i zbroju stvarno negativnih i
laZzno pozitivnih. Pozitivna prediktivna vrijednost izraCunava se omjerom broja stvarno
pozitivnih i zbroja stvarno i lazno pozitivnih. Negativna prediktivna vrijednost izraCunava
se omjerom broja stvarno negativnih i zbroja stvarno negativnih i lazno negativnih.
Apsolutna to¢nost dijagnostiCke metode je omjer zbroja stvarno pozitivnih i negativnih i

zbroja lazno pozitivnih i negativnih (27). Svi statistiCki podaci izrazeni su u postotcima.
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4. Rezultati

U retrospektivnoj studiji analizirano je 105 bolesnika podvrgnutih CT-om vodenoj TTB

pleuralnih lezija, od ¢ega je 84 muskarca (80,0%), a 21 Zena (20,0%)(Slika 5).

m Muskarci

mZene

Slika 5. Raspodjela bolesnika podvrgnutih CT-om vodenoj transtorakalnoj biopsiji

pleuralnih lezija prema spolu.

Prosje€na dob bolesnika i medijan godina iznosili su 58,5 godina. S obzirom na dob,
bolesnike smo podijelili u 6 dobnih razreda (30-39; 40-49; 50-59; 60-69; 70-79; 80-89).
Najmladi pacijent koji je bio podvrgnut transtorakalnoj biopsiji pleuralne lezije u
istrazivanju imao je 30 godina, a najstariji 87 godina. Najveci broj ispitanika podvrgnutih
biopsiji bilo je u dobnom razredu od 70 do 79 godina. Broj ispitanika tog dobnog razreda
je 42 sto je 40% od ukupnog broja ispitanika. Drugi po u€estalosti je dobni razred od 60
do 69 godina gdje smo imali 35 ispitanika (33.34%). Najmaniji broj ispitanika su u dva
dobna razreda, od 30 do 39 i od 40 do 49 godina sa po 2 ispitanika (1.9%) u svakom

razredu (Slika 6).
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Slika 6. Raspodjela bolesnika podvrgnutih CT-om vodenoj transtorakalnoj biopsiji

pleuralnih lezija prema dobi.

Stvarno pozitivnih nalaza bilo je 71, stvarno negativnih 29, lazno negativnih 5, a lazno
pozitivnih nije bilo. Koristenjem statistickih formula izracunata je osjetljivost,
specificnost, pozitivna i negativha prediktivna vrijednost te apsolutna tocnost
dijagnostickog postupka. Osjetljivost metode iznosila je 93.42%, specificnost 100%,
PPV 100%, a NPV 85.29%. Apsolutna to¢nost dijagnosticke metode iznosila je 95.24%

(Tablica 1).
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Tablica 1. Dijagnosticki doprinos CT-om vodene perkutane iglene biopsije pleuralnih

lezija.

DIJAGNOSTICKI DOPRINOS N (%)
STVARNO POZITIVNA DIJAGNOZA 71
STVARNO NEGATIVNA DIJAGNOZA 29

LAZNO POZITIVNA DIJAGNOZA 0
LAZNON NEGATIVNA DIJAGNOZA 5
OSJETLJIVOST (%) 93 (71/76)
SPECIFICNOST (%) 100 (29/29)
DIJAGNOSTICKA TOCNOST (%) 95 (100/105)
POZITIVNA PREDIKTIVNA VRIJEDNOST (%) 100 (71/71)
NEGATIVNA PREDIKTIVNA VRIJEDNOST (%) 85 (29/34)

CitoloSke/patohistoloSke dijagnoze koje su dobivene na osnovu materijala pribavljenog
CT-om vodenom TTB-om pleure prikazane su u tablici 2. NajéeS¢éa dijagnoza medu
bolesnicima u naSem istraZivanju bio je maligni mezoteliom pleure, dijagnosticiran u 51
bolesnika ili 48.57%. Drugi po uCestalosti bio je adenokarcinom koji je dijagnosticiran u
7 bolesnika ili 6.67%. Od ukupnog broja biopsija, lazno negativnih bilo je svega 5. Kod
svih 5 bolesnika CT-om verificirane pleuralne lezije obzirom na radioloSku morfologiju
su bile visoko suspektne na maligni tumor $to je i potvrdeno VATS-om. Kod troje

bolesnika utvrdena je dijagnoza MPM-a, a kod preostala 2 adenokarcinom pluca.
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Tablica 2. Citoloski/ patohistoloSki rezultati CT-om vodene TTB pleuralnih lezija.

Citoloski/patohistoloski nalaz Broj biopsija Postotak
Maligni tumori
MPM 51 48.57%
Adenokarcinom 7 6.67%
Karcinom malih stanica 1 0.95%
Karcinoid 1 0.95%
Solitarni fibrozni tumor 1 0.95%
Neuroendokrini tumor 1 0.95%
Neurinom 1 0.95%
MPNST 1 0.95%
Adenocisticni karcinom Zlijezde 1 0.95%
slinovnice
Metastaze 2 1.90%
Benigne promjene
Lipom 3 2.86%
Fibrozni plak 5.71%
Fibrozna upala 4 3.81%
Negativni nalaz 25 23.81%
Ukupno 105 100%

Kod ukupno 105 CT-om vodenih biopsija nije bilo niti jedne komplikacije.
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5. Rasprava

CT-om vodena perkutana iglena biopsija postigla je veliku popularnost buduci da ju
karakterizira minimalna invazivnost, visoka dijagnosticka toCnost te vrlo mali broj
komplikacija. Uvodenjem ove dijagnotic¢ke procedure u kliniCku praksu mogu se izbjeci
invazivije alternativne dijagnostiCke metode kao Sto su VATS te otvorena kirurSka
biopsija, ¢ime se skracuje period hospitalizacije te smanjuje broj i teZina komplikacija
(28). U nama dostupnoj literaturi pronasli smo samo dva rada u kojima su prikazani
rezultati CT-om vodene TTB pleuralnih lezija te su nam oni posluzili za komparaciju.

U ovome istrazivanju analizirano je 105 pacijenta podvrgnutih transtorakalnoj biopsiji
vodenoj CT-om. ProsjeCna dob pacijenata u nasem istrazivanju iznosi 58,5 godina.
Podjednake rezultate objavili su Xiang-Ke Nui et al. (28) i R. F. Adams et al. (29). U
nasem istraZzivanju, najveéa zastupljenost maligne bolesti pleure bila je u dobnom
razredu od 70 do 79 godina. Podatak o korelaciji maligne bolesti pleure i dobi bolesnika
nismo pronas8li u nama dostupnoj literaturi. U naSoj studiji Cetverostruko je veca
incidencija pojave bolesti pleure medu musSkarcima. Takav rezultat se podudara sa
zaklju€cima Xiang-Ke Nui et al. (28). Osjetljivost metode od 93,42% na 105 ucinjenih
biopsija u nasem istrazivanju bolja je u usporedbi s rezultatima Xiang-Ke Nui et al. (28)
koji u svom radu navode osjetljivost metode od 86.1% na uzorku od 88 ucinjenih
biopsija. Takoder, R. F. Adams et al. (29) navode osjetljivost na uzorku od 86% za 21
TTB-u. SpecifiCnost i pozitivna prediktivha vrijednost u nasoj studiji iznosila je 100%.
Jednak rezultat dobili su Xiang-Ke Nui et. al. (28) i R. F. Adams et al. (29) u svom

istrazivanju.
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Medu nasim ispitanicima najuCestalija patohistoloSka dijagnoza bio je maligni pleuralni
mezoteliom s incidenciom od 48.57%. Incidencija MPM-a kod Xiang-Ke Nui et al. (28)
bila je znato manja-30%. Takoder, bitno je istaknuti da je medu nasSim ispitanicima bilo
samo 4.76% onih koji su uvrsteni u kategoriju lazno negativnih Sto je znatno manje od
Xiang-Ke Nui et al. €iji rezultati iznose 10.23% (28).

NajceSca komplikacija transtorakalne biopsije navedena u istrazivanjima spomenutih
autora jest pneumotoraks. U istraZivanju Xiang-Ke Nui et al. od sveukupno 88 bolesnika
kod njih 14 (16%) tijekom intervencije je doSlo do komplikacije u vidu pneumotoraksa, a
kod 2% pacijenata bol u prsima (28). U naSem istrazivanju nije zabiljeZzena niti jedna
komplikacija CT-om vodene TTB pleuralnih lezija. ObjasSnjene izostanka komplikacija
medu naSim bolesnicima moglo bi biti prisutnost pleuralnog izljeva u prsistu.
Pretpostavlja se da izljev zatvara punkcijski kanal i blokira propustanje zraka u pleuralni

prostor (28, 30, 31).
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6. Zakljucak

Analizom rezultata 105 pacijenata podvrgnutih CT-om vodenoj transtorakalnoj biopsiji

pleuralnih lezija u periodu od sijecnja 2007. do sijecnja 2019. godine, provedenih na

Klinickom zavodu za radiologiju Klinickog bolnickog centra Rijeka, doSli smo do

sliedecih zakljuCaka:

uCestalost javljanja malignih bolesti pleure Cetverostruko je veca kod muskaraca
(80% bolesnika koji su bioptirani zbog pleuralne lezije su muskarci)

najveca incidencija pojave malignih bolesti pleure javlja se u dobnom razredu od
70 do 79 godina

najmanja inciencija pojave bolesti pleure vezana je uz dobni razred od 30 do 39
godina i dobni razred od 40 do 49 godina

u nasem istrazivanju nije zabiljezena niti jedna komplikacija CT-om vodene
transtorakalne biopsije pleuralnih lezija

osjetljivost, specificnost, pozitivha prediktivna vrijenost i negativha prediktivha
vrijednost ove dijagnosti¢ke metode iznosila je redom 93.42%, 100%, 100%,
85.29%

apsolutno toCna dijagnoza pomocu koje se moze odrediti daljnji terapijski

postupak utvrdena je kod 100 odnosno 95.24% pacijenata
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Sazetak

Uvod: CT-om vodena transtorakalna biopsija je metoda kojom se dijagnosticiraju
sumnjive promjene pleure, medijastinuma i pluca. Ova dijagnostiCka metoda ima sve
veCu ucestalost u primjeni zbog visoke dijagnostiCcke toCnosti i rijetko pristunih
komplikacija. Naj¢eS¢a postavljena dijagnoza pleuralne lezije je maligni mezoteliom

pleure. Naj¢eS¢éa komplikacija transtorakalne biopsije vodene CT-om je pneumotoraks.

Ispitanici i _metode: Retrospektivha studija provedena je na KliniCkom zavodu za

radiologiju Klinickog bolni¢kog centra Rijeka u periodu od sije€nja 2007.do sijeCnja
2019. godine. Tijekom istrazivanja, 105 pacijenata je podvrgnuto CT-om vodenoj TTB-i

s prethodnom sumnjom na postojanje pleuralne lezije.

Rezultati: U istrazivanju je 105 ispitanika podvrgnutih transtorakalnoj biopsiji. Prosje¢na
dob ispitanika je 58.5 godina jednaka je medijanu godina. UCestalost pojave malignih
bolesti pleure Cetverostruko je ve¢a medu muskarcima. Osjetljivost promatrane metode
je 93.42%. CitoloSkom i patohistoloSkom analizom dobivenih uzoraka biopsije
uCestalost malignog pleuralnog mesotelioma iznosi 48.57%. Tijekom studije nije

zabiljezeno javjanje komplikacija.

Kljuéne rijeci: CT-om vodena transtorakalna biopsija, pleuralne lezije, maligni pleuralni

mezoteliom, komplikacije.
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Summary

Introduction: CT-guided transthoracic biopsy is a diagnostic method used to diagnose
suspicious pleural, mediastinal and lung lesions. This diagnostic method is becoming
more commonly used in practice because of its high diagnostic accuracy and low risk of
complications. When diagnosing pleural lesions, the most common diagnosis is
malignant pleural mesothelioma. The most common complication during the procedure

is pneumothorax.

Participants _and methods: This retrospective study was done in the Radiology

department of Clinical Hospital Center in Rijeka from January 2007. until January 2019.
During the study 105 patients underwent CT-guided TTB procedure due to suspicion in

pleural lesions.

Results: The study includes 105 patients that underwent transthoracic biopsy. Average
patient age as well as median age was 58.5 years. Incidence of malignant pleural
diseases is four times higher among men population. Sensitivity of this diagnostic
method is 93.42%. Cytological and pathohystological analysis of tissue samples found
that the incidence of malignant pleural mesothelioma was 48.57%. No complications

occurred during this study.

Keywords: CT-guided TTB, pleural lesions, malignant pleural mesothelioma,

complications.
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