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ABSTRACT

The impairment of the microcirculation is a crucial aspect of systemic
sclerosis which manifests as a plethora of vascular abnormalities. This
review examines the methods used in the evaluation of the changes to
the microcirculation. Nailfold capillaroscopy is the most routinely used
technique in the assessment of the microcirculation added to the SSc
classification criteria of the American College of Rheumatology (ACR)
and European League Against Rheumatism (EULAR). The “fast track
algorithm” allows a scleroderma pattern to be distinguished from a non-
-scleroderma pattern. The algorithm consists of three rules focusing on
capillary density and the absence or presence of giant capillaries. Other
techniques include laser doppler flowmetry, laser speckle contrast ana-
lysis, laser doppler imaging, optical coherence tomography angiogra-
phy, fluorescence optical imaging, optical near-infrared spectroscopy,
99mTc-pertechnetate hand perfusion scintigraphy, and thermography.
Knowledge of the methods of assessing microcirculation disorders in
patients with systemic sclerosis allows for their optimal use.

Key words: systemic sclerosis, capillaroscopy, microcirculation, sclero-
derma.

STRESZCZENIE

Uposledzenie mikrokrazenia stanowi jedno z gltéwnych zaburzen
w przebiegu twardziny ukladowej, ktéra objawia sie licznymi niepra-
widlowosciami naczyniowymi. W niniejszym artykule przegladowym
przeanalizowano metody oceny zmian w mikrokrazeniu wystepuja-
cych u pacjentéw z twardzing uktadowa. Wéréd nich najczesciej wyko-
rzystywang technika jest kapilaroskopia watu paznokciowego. Metoda
ta jest uwzgledniona w wykazie kryteriow klasyfikacyjnych twardziny
uktadowej opracowanych przez Amerykanskie Kolegium Reumatolo-
giczne (American College of Rheumatology - ACR) i Europejska Lige Prze-
ciwreumatyczng (European League Against Rheumatism - EULAR). Tak
zwany algorytm szybkiej sciezki umozliwia odréznienie wzorca typo-
wego dla twardziny od wzorcéw charakterystycznych dla schorzen
innych niz twardzina. Algorytm sklada sie z trzech elementéw obejmu-
jacych zmiany w gestosci naczyn wlosowatych oraz obecnosé lub brak
kapilar olbrzymich (megakapilar). Wéréd innych metod stosowanych
w ocenie zmian w mikrokrazeniu u pacjentéw z twardzing ukladowa
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nalezy wymieni¢ laserowa przeplywometrie dopplerowska, analize
kontrastu obrazu spekli laserowych, obrazowanie laserowo-dopple-
rowskie, angiografie optycznej koherentnej tomografii, fluorescencyjne
obrazowanie optyczne, spektroskopie optyczna w bliskiej podczerwie-
ni, scyntygrafie perfuzyjna naczyn krwionosnych rak z zastosowaniem
nadtechnecjanu (99mTc) oraz termografie. Dobra znajomos¢ réznych
metod oceny zaburzen mikrokrazenia u pacjentéw z twardzing uklado-
wa umozliwia optymalne wykorzystywanie ich potencjatu.

Slowa kluczowe: twardzina ukladowa, kapilaroskopia, mikrokrazenie,

sklerodermia.

INTRODUCTION

WPROWADZENIE

Systemic sclerosis (S5c¢) is primarily defined by
the presence of vasculopathy as well as uncon-
trolled fibrosis of both the skin and internal organs
[1]. Microangiopathy and Raynaud’s phenomenon
are distinctive characteristics that are present in
almost all patients, even in the early stages of the
disease [2, 3]. The vascular changes, comprising of
both structural and functional defects in the micro-
circulation, play a key role not only in diagnosis
but also in the prognosis and treatment response.
In recent years, significant advancements have
been made in the early diagnosis of the disease,
as evidenced by the discovery of numerous SSc-
specific autoantibodies through advanced immu-
nodiagnostics. Despite these achievements, there
is still a pressing need to identify biomarkers and
prognostic indicators in SSc. This is essential not
only for early identification of patients at risk for
specific internal organ manifestations but also to
predict the progression of disease complications
[4-6].

Microvascular aberrations are observed in a va-
riety of other connective tissue diseases such as
dermatomyositis, systemic lupus erythematosus
(SLE), or overlap syndromes. Some non-rheumatic
diseases such as diabetes mellitus or arterial hyper-
tension may also be characterized by the presence
of microvascular abnormalities. Nevertheless, the
changes in the cutaneous microcirculation pertain-
ing to SSc are specific and recognized as diagnostic
indicators of the condition in clinical settings [7].

This review will provide a broad overview of the
various non-invasive imaging methods that afford
unique insights into the pathophysiology of said
vasculature during the course of the disease. These
aforementioned techniques are as follows: nailfold
capillaroscopy (NFC), laser Doppler flowmetry
(LDF), laser speckle contrast analysis (LASCA),
laser Doppler imaging (LDI), optical coherence to-
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Twardzina ukladowa (systemic sclerosis - SSc) charak-
teryzuje sie obecnoscig waskulopatii oraz postepujacego
w niekontrolowany sposéb wiéknienia skory i narza-
déw wewnetrznych [1]. Do charakterystycznych cech
SSc, ktore wystepuja u niemal wszystkich pacjentow,
nawet we wczesnych stadiach choroby, nalezy mikro-
angiopatia i objaw Raynauda [2, 3]. Zmiany naczynio-
we, obejmujace zaréwno nieprawidlowosci struktural-
ne, jak i czynnosciowe w mikrokrazeniu, odgrywaja
kluczowa role nie tylko w diagnostyce, lecz takze w oce-
nie rokowania i odpowiedzi na leczenie. W ostatnich la-
tach poczyniono znaczne postepy we wczesnym rozpo-
znawaniu choroby dzieki zaawansowanym narzedziom
immunodiagnostycznym bazujacym na odkryciu licz-
nych autoprzeciwciat swoistych dla SSc. Pomimo tych
osiagniec nadal istnieje pilna potrzeba opracowania
biomarkeréw i wskaznikéw prognostycznych w SSc.
Ma to kluczowe znaczenie nie tylko dla wczesnego wy-
krywania pacjentéw zagrozonych wystapieniem okre-
Slonych objaw6éw w obrebie narzadéw wewnetrznych,
lecz takze dla przewidywania progresji powiktar [4-6].

Nieprawidlowosci mikronaczyniowe sg obser-
wowane w wielu innych chorobach tkanki tacznej,
do ktoérych naleza m.in. zapalenie skérno-mieénio-
we, toczenn rumieniowaty uktadowy (systemic lupus
erythematosus - SLE) oraz zespoly nakladania. Takze
w przebiegu niektérych choréb innych niz uktado-
we choroby tkanki facznej, takich jak cukrzyca lub
nadciénienie tetnicze, moga wystepowac zaburzenia
w mikrokrazeniu. Niemniej zmiany w mikrokraze-
niu skérnym zwigzane z SSc maja swoisty charakter
i sa uznawane za diagnostyczne wskazniki choroby
w warunkach klinicznych [7].

W niniejszym artykule przedstawiono kompleksowy
przeglad dostepnych nieinwazyjnych metod obrazowa-
nia, ktére daja istotny wglad w patofizjologie ukladu
naczyniowego w przebiegu SSc. Do metod wykorzysty-
wanych w ocenie zmian w mikrokrazeniu u pacjentéw
z SS5c¢ naleza: kapilaroskopia watu paznokciowego (na-

Dermatology Review/Przeglad Dermatologiczny 2023/4



Microcirculation in systemic sclerosis/Mikrokrazenie w twardzinie uktadowe;j

mography angiography (OCTA), fluorescence opti-
cal imaging (FOI), optical near-infrared spectros-

ilfold capillaroscopy - NFC), laserowa przeptywometria
dopplerowska (laser Doppler flowmetry - LDF), analiza

copy (NIRS), 99mTc-pertechnetate hand perfusion kontrastu obrazu spekli laserowych (laser speckle contrast
analysis - LASCA), obrazowanie laserowo-dopplerow-

skie (laser Doppler imaging — LDI), angiografia optycznej
koherentnej tomografii (optical coherence tomography angio-
graphy - OCTA), fluorescencyjne obrazowanie optyczne
(fluorescence optical imaging - FOI), spektroskopia optycz-
complications in SSc makes analyzing and search-  na w bliskiej podczerwieni (optical near-infrared spectro-
ing for new non-invasive imaging methods even scopy - NIRS), scyntygrafia perfuzyjna naczyn krwio-

scintigraphy, and thermography. Additionally, the
development of new therapeutic agents along with
the need to assess the effectiveness of these meth-
ods in preventing and treating skin and vascular

Table I. Advantages and disadvantages of each imaging method
Tabela |. Wady i zalety kazdej z metod obrazowania

Method of imaging/
Metoda obrazowania

Advantages/Zalety Disadvantages/Wady

Nailfold capillaroscopy Non-invasive/ Metoda nieinwazyjna

(NFC)/Kapilaroskopia watu  “Screening tool” (“Fast track algorithm”)/

paznokciowego (NFC) ,Narzedzie przesiewowe” (,algorytm szybkiej $ciezki")
The wide range of available devices/
Szeroki zakres dostepnych urzadzen
Monitoring of disease progression and treatment response/
Monitorowanie progresji choroby i odpowiedzi na leczenie
Facilitates the organization of big trials/
Utatwia przeprowadzanie badan na wiekszg skale

Usually based on qualitative or semi-
quantitative analysis/Bazuje zazwyczaj na
analizie jakosciowej lub pdtilosciowe;

Laser doppler flowmetry
(LDF)/Laserowa
przeptywometria
dopplerowska (LDF)

Non-invasive/Metoda nieinwazyjna
Continuous, real-time flow assessment/

Ciagfa ocena przeptywu w czasie rzeczywistym
Excellent resolution (LDF > LSCI > LDI)/
Doskonafa rozdzielczo$¢ (LDF > LSCI > LDI)

The limited scan area/Ograniczony obszar badania
The high variability between measurements (LDF
using a single point or vessel for analysis)/Duza
zmienno$¢ miedzy pomiarami (analiza jednego
punktu pomiarowego lub naczynia)

Laser doppler imaging
(LDI)/Obrazowanie
laserowo-dopplerowskie
(LD

Non-invasive/Metoda nieinwazyjna
Continuous, real-time flow assessment/

Ciagla ocena przeptywu w czasie rzeczywistym
The wide field-of-view/Szerokie pole widzenia

The limited resolution (LDF > LSCI > LDI)/
Ograniczona rozdzielczo$¢ (LDF > LSC| >
LDI)

Laser speckle contrast
imaging (LSCI)/
Obrazowanie kontrastu

Non-invasive/Metoda nieinwazyjna
Continuous, real-time flow assessment/
Ciagfa ocena przeptywu w czasie rzeczywistym

Lacks the resolution required for rigorous
microvessel morphological analyses/Brak
rozdzielczo$ci wymaganej do precyzyjne;

spekli laserowych (LSCI) ~ Non-contact, dynamic evaluation of tissue perfusion/
Bezkontaktowa, dynamiczna ocena ukrwienia tkanek
The high resolution (LDF > LSCI > LDI)/

Wysoka rozdzielczo$¢ (LDF > LSCI > LDI)

The wide field-of-view/Szerokie pole widzenia

The high reproducibility/ Mysoki stopier odtwarzalnosci

analizy morfologicznej mikrokrazenia
Problematic reproducibility in areas of low
blood flow/Problemy z odtwarzalnoscia
w obszarach niskiego przeptywu krwi

Laser speckle contrast
analysis (LASCA)/Analiza
kontrastu obrazu spekli
laserowych (LASCA)

Non-invasive/Metoda nieinwazyjna

The high spatial and temporal resolution (LASCA > LDF)/
Wysoka rozdzielczo$¢ przestrzenna i czasowa (LASCA > LDF)
The short duration of imaging/Krétki czas obrazowania

The high reproducibility/ MWysoki stopier odtwarzalnosci

The low availability/Niski stopier dostepnosci

Assessment of ocular circulation only/
Whlacznie do oceny krazenia ocznego

Optical coherence
tomography angiography
(OCTA)/Angiografia
optycznej koherentnej
tomografii (OCTA)

Evaluation of perfusion/Ocena ukrwienia
Non-invasive/Metoda nieinwazyjna

Real-time, high-quality images/Wysokiej jakosci obrazy
otrzymywane w czasie rzeczywistym

Easy to perform/Metoda prosta w zastosowaniu

Quick examination time/Krétki czas badania

Possibility of remote evaluation/Mozliwo$¢ oceny zdalnej

Fluorescencyjne Therapy monitoring/Monitorowanie leczenia solution/Mozliwos¢ wystapienia reakcji alergicznej

obrazowanie optyczne Combined with nailfold capillaroscopy and color Doppler na roztwor ICG

(FOI) ultrasonography (CDUS)- prediction of digital ulcer development  Kidney and liver function should usually be within

throughout/W skojarzeniu z kapilaroskopig watu paznokciowego  normal limits and hyperthyroidism must be

i kolorowa ultrasonografia dopplerowska (CDUS) — excluded/Czynno$¢ nerek i watroby powinna

prognozowanie ryzyka owrzodzen palcow w okresie choroby miesci¢ sie w granicach normy; nalezy wykluczy<
nadczynnos$¢ tarczycy

Fluorescence optical
imaging (FOI)/

Invasive/Metoda inwazyjna
The possibility of an allergic reaction to the ICG
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Table |. Cont.

Tabela I. Cd.
Method of imaging/
Metoda obrazowania
Near-infrared
spectroscopy (NIRS)/
Spektroskopia w bliskiej
podczerwieni (NIRS)

Non-invasive/Metoda nieinwazyjna
$ledzenia zmian

fragmentdw tkanek

Advantages/Zalety

Ability to track dynamic changes/Mozliwos¢ dynamicznego

Imaging large sections of tissue/Obrazowanie duzych

Disadvantages/Wady

NIR spectroscopic camera required/
Wymagana kamera do spektroskopii NIR
High cost/Wysoki koszt

Instrument size/Wielkos¢ urzadzenia

Possibly reflect treatment-induced changes/Prawdopodobnie
mozliwo$¢ oceny zmian wywotanych leczeniem

99mTc pertechnetate
hand perfusion
scintigraphy (99mTc-
pertechnetate HPS)/
Scyntygrafia perfuzyjna
naczyn krwionosnych
rak z zastosowaniem
nadtechnecjanu (99mTc)
(HPS z nadtechnecjanem

Quick examination time/Krotki czas badania
Dynamic and static evaluation/Ocena dynamiczna i statyczna

99mTc-pertechnetate and gamma camera
required/MWymagana kamera scyntygraficzna
i nadtechnecjan (99mTc)

Use of radioactivity/Wykorzystanie
promieniowania radioaktywnego

99mTc)
Thermography/ Monitoring of treatment response/Monitorowanie odpowiedzi  Interpretation of the results requires certain
Termografia na leczenie experience and knowledge /Interpretacja

Easy to perform (studies on mobile version are ongoing)/
Metoda prosta w stosowaniu (trwaja badania nad wersja

mobilng)

Non-invasive/Metoda nieinwazyjna
Portable/Urzadzenie przenosne
Painless/Metoda bezbolesna
Cost-effective/Metoda ekonomiczna

wynikéw wymaga pewnego doswiadczenia
i wiedzy

Completely safe and uses no radiation/Petne bezpieczenstwo,

bez uzycia promieniowania

more crucial [8]. Advantages and disadvantages of
each imaging method are summarized in table 1.

This article reviews different techniques employed
in the microvascular evaluation of SSc, emphasizing
their use in the timely detection of the disease and
forecasting its progression. To gather relevant litera-
ture published between January 2013 and October
2022, a PubMed search was carried out utilizing the
key words “microcirculation” and “capillaroscopy.”
Additional articles were sought by examining the ref-
erence lists of the identified articles.

NAILFOLD CAPILLAROSCOPY

Nailfold capillaroscopy (NFC) is a non-invasive, ac-
cessible, and cost-effective technique which allows as-
sessment of the microcirculation in vital tissue. NFC has
been incorporated into the classification criteria of SSc in
both the American College of Rheumatology (ACR) and
European League Against Rheumatism (EULAR) [9].
Numerous devices that use optical magnification have
been devised for the purpose of inspecting nailfold cap-
illaries i.e. the stereomicroscope, dermatoscope, digital
videocapillaroscope, and even smartphone devices. The
videocapillaroscope is highly recommended as it offers
several advantages, including superior image quality
and enhanced software for image processing and mea-
surements [10]. Moreover, videocapillaroscopy is the
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noénych rak z zastosowaniem nadtechnecjanu (99mTc)
oraz termografia. W zwigzku z opracowywaniem no-
wych §rodkéw terapeutycznych i koniecznoscig oceny
ich skutecznosci w profilaktyce oraz leczeniu powiktari
skérnych i naczyniowych w przebiegu SSc analiza i po-
szukiwanie nowych nieinwazyjnych metod obrazowania
nabiera jeszcze bardziej istotnego znaczenia [8]. Zalety
i wady poszczegélnych metod obrazowania przedsta-
wiono w tabeli 1.

W pracy dokonano przegladu technik stosowanych
w ocenie mikrokrazenia u pacjentéw z SSc wraz ze
wskazaniem ich przydatnosci pod wzgledem szybkiego
wykrywania choroby i przewidywania progresji. W tym
celu zebrano przedmiotowe publikacje z okresu od stycz-
nia 2013 do pazdziernika 2022 roku. Przeszukano baze
danych PubMed przy zastosowaniu stéw kluczowych
,microcirculation” (,, mikrokrazenie”) i “capillaroscopy”
(~kapilaroskopia”). Dodatkowe artykuly pozyskano po
przejrzeniu wykazéw bibliografii zawartych we wczes-
niej wyszukanych publikacjach.

KAPILAROSKOPIA NACZYN WALU
PAZNOKCIOWEGO

Kapilaroskopia watu paznokciowego (nailfold capilla-
roscopy - NFC) jest nieinwazyjna, tatwo dostepna i eko-
nomiczng metodq badania mikrokrazenia w zywych
tkankach. Badanie NFC zostalo wiaczone do kryteriéw
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most common technique employed by European medi-
cal professionals specializing in SSc [11].

The observed changes in capillaroscopy concurrent
with the duration of the disease seem to be a logical
consequence of the progression of microvascular injury.
A current and widely used classification schema of cap-
illaroscopic changes in SSc developed by Cutolo et al.
consists of three phases: early, active and late (fig. 1). In
the early phase, the capillary architecture is maintained
with no apparent loss of capillaries and only a small
number of enlarged capillaries and microhemorrhages
are observed. In contrast, the active phase is character-
ized by a slightly disorganized capillary architecture
with multiple enlarged capillaries and microhemor-
rhages. Additionally, moderate capillary loss and a few
ramified capillaries may also be observed. Finally, the
late phase is defined by a severe disturbance in the cap-
illary architecture with almost no enlarged capillaries
and microhemorrhages present. Moreover, there is sig-
nificant capillary loss with avascularization as well as
a high number of ramified capillaries undergoing neo-
angiogenesis [12, 13]. Recently, efforts have been made
to create a fast and reliable diagnostic tool that would
aid in differentiating a “non-scleroderma pattern” from
a “scleroderma pattern” on capillaroscopic images.
Smith et al. may be at the forefront of developing such
a tool as their “fast track algorithm” revealed perfect
reliability during the 8" EULAR course on capillaros-
copy in rheumatic diseases in Genoa and was further
externally validated at the 8" EUSTAR course on SSc
in Nijmegen [9]. This algorithm is composed of three
guidelines. The first guideline states that if there are sev-
en or more capillaries present along with an absence of
giant capillaries, the capillaroscopic image can be clas-
sified as a “non-scleroderma pattern (category 1)”. The
second guideline stipulates that if giant capillaries are
observed or if the capillary density has decreased to
three or fewer capillaries which are abnormally shaped
(otherwise known as a “late” scleroderma pattern), the
capillaroscopic image may be classified as a “scleroder-
ma pattern (category 2)”. The third guideline clarifies
that if the image does not satisfy the criteria of either of
the first two rules, the image reflects a non-scleroderma
pattern (category 1) and may be classified as such by the
specialist performing the capillaroscopy.

Another diagnostic tool of note is the capilla-
roscopic skin ulcer risk index (CSURI) which was
developed for the purpose of identifying patients
who are at risk of developing digital ulcers (DUs).
The CSURI is based on several factors, including
the number of capillaries in the distal nailfold cap-
illary row, the number of megacapillaries, and the
maximum diameter of the megacapillaries observed
through capillaroscopic evaluation. However, recent
studies have called into question the reliability of
the prognostic value of the CSURI due to potential
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klasyfikacji SSc w wytycznych opracowanych przez
zaréwno ACR, jak i EULAR [9]. Dostepnych jest wiele
urzadzen umozliwiajacych powiekszenie obrazu kapi-
laroskopowego w obrebie walu paznokciowego, m.in.
mikroskop stereoskopowy, dermatoskop, wideokapila-
roskop cyfrowy, a takze smartfon. Zdecydowanie zaleca
sie korzystanie z wideokapilaroskopu z uwagi na liczne
zalety tego urzadzenia, m.in. doskonatg jakoé¢ obrazu
i zaawansowane oprogramowanie do pomiaréw i prze-
twarzania obrazu [10]. Warto podkresli¢, ze wideoka-
pilaroskopia jest technika najczesciej wykorzystywang
przez europejskich lekarzy specjalizujacych sie w lecze-
niu SSc [11].

Zmiany w obrazie kapilaroskopowym obserwo-
wane u pacjentéw wraz z postepem choroby wydaja
sie logicznym skutkiem progresji uszkodzen mikro-
naczyniowych. Najnowszy, powszechnie stosowa-
ny schemat klasyfikacji zmian kapilaroskopowych
w przebiegu SSc zaproponowany przez Cutolo i wsp.
obejmuje trzy fazy: wczesna, aktywna i pézna (ryc. 1.).
W fazie wczesnej zachowana jest prawidlowa archi-
tektura naczyn wlosowatych, bez widocznej utraty
kapilar. Obserwuje si¢ jedynie niewielka liczbe po-
wiekszonych kapilar oraz mikrowybroczyn. Faza
aktywna charakteryzuje sie nieznaczna dezorgani-
zacja architektury naczyn wlosowatych, obecnoécia
licznych powiekszonych kapilar i mikrowybroczyn.
Oproécz tego widoczna jest umiarkowana utrata na-
czyn wlosowatych i nieliczne rozgatezione kapilary.
Faze p6zna cechuje nasilone zaburzenie architektury
naczyn wlosowatych i niemal catkowity brak powiek-
szonych kapilar i mikrowybroczyn. Obserwowana
jest takze znamienna utrata kapilar wraz z powsta-
waniem p6l beznaczyniowych oraz liczne rozgalezio-
ne kapilary objete procesem neoangiogenezy [12, 13].
Ostatnio podejmowane sa dzialania ukierunkowane
na stworzenie szybkiego i niezawodnego narzedzia
diagnostycznego, ktére byloby przydatne w réznico-
waniu ,wzorca twardzinowego” i ,wzorca nietwar-
dzinowego” w obrazach kapilaroskopowych. Wy-
daje sie, ze prekursorami w opracowywaniu takiego
narzedzia sa Smith i wsp. Zaproponowany przez
tych autoréw ,algorytm szybkiej sciezki” wykazal
doskonata skutecznosé¢ podczas 8. kursu EULAR po-
$wieconego stosowaniu kapilaroskopii w chorobach
reumatycznych w Genui, a nastepnie zostal poddany
walidacji zewnetrznej podczas 8. kursu EUSTAR do-
tyczacego SSc w Nijmegen [9]. Algorytm skfada sie
z trzech regul. Zgodnie z pierwsza z nich, jesli wi-
docznych jest co najmniej 7 kapilar oraz nie ma me-
gakapilar, obraz kapilaroskopowy mozna zaklasyfi-
kowac¢ jako ,wzorzec nietwardzinowy (kategorii 1)”.
Druga z regutl stanowi, ze obecno$¢ megakapilar
lub zmniejszenie gestosci naczyn wlosowatych do
maksymalnie 3 kapilar o nieprawidlowym ksztalcie
(okreslane takze jako ,p6zny” wzorzec twardzinowy)
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Figure |. Nailfold videocapillaroscopy (220 X) patterns of microangiopathy. A — Typical; capillaroscopic features: density — within normal
range, 8 capillaries in | linear mm; dimension — within normal limits; morphology — normal capillary shapes; hemorrhages — none present.
B — Early stage; capillaroscopic features: density — reduced, 7 capillaries in | linear mm; dimension — presence of giants (uniform enlarge-
ment of all three limbs of the capillary with a diameter > 50 um); morphology — capillaries shaped like hairpins; hemorrhages — none
present. C — Active stage; capillaroscopic features: density — further reduced, 4 capillaries in | linear mm; dimension — presence of giants
(uniform enlargement of all three limbs of the capillary with a diameter > 50 um); morphology — abnormally shaped capillaries present;

hemorrhages — present. D — Late stage; capillaroscopic features: density — significantly reduced, 2 capillaries in | linear mm; dimension —
not measured due to presence of abnormal shape; morphology — abnormally shaped capillaries present; hemorrhages — none present

Rycina |. Wideokapilaroskopia watu paznokciowego (220x) — wzorce mikroangiopatii. A — Prawidiowy; cechy kapilaroskopowe:
gesto$¢ — w granicach normy, 8 kapilar na obszarze o diugosci | mm; wielko$¢ — w granicach normy; morfologia — prawidiowy ksztatt
kapilar; wybroczyny — nieobecne. B — Wczesna faza; cechy kapilaroskopowe: gestos¢ — zredukowana, 7 kapilar na obszarze o dfugosci
| mm; wielkos¢ — obecno$é megakapilar (jednolite powiekszenie wszystkich trzech ramion naczynia wiosowatego o $rednicy = 50 um);
morfologia — kapilary w ksztalcie spinek do wioséw; wybroczyny — nieobecne. C — Faza aktywna; cechy kapilaroskopowe: gesto$¢ —
bardziej zredukowana, 4 kapilary na obszarze o diugosci | mm; wielkos¢ — obecnos¢ megakapilar (jednolite powigkszenie wszystkich
trzech ramion naczynia wiosowatego o srednicy = 50 um); morfologia — obecne nieprawidiowo uksztattowane naczynia wiosowate;
wybroczyny — obecne. D — Faza pdzna; cechy kapilaroskopowe: gesto$¢ — istotnie zredukowana, 2 kapilary na obszarze o diugosci
I mm; wielko$¢ — niezmierzona z powodu nieprawidiowego ksztaftu; morfologia — obecne nieprawidlowo uksztattowane naczynia
wlosowate; wybroczyny — nieobecne.

biases related to the study and its methods of statis-
tical analysis [14].

Nailfold videocapillaroscopy has the potential to
be a promising tool in tracking organ involvement
in SSc. According to a recent study, a normal capil-
lary density was linked to a lower incidence of new
severe overall organ involvement and progression.
However, further investigation is certainly required.
Despite involving tertiary centers that follow a stan-
dardized patient protocol, the researchers lacked the
means to detect associations with infrequent severe
organ involvement and progression [15].
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sklada sie na ,,wzorzec twardzinowy (kategorii 2)”.
Zgodnie z trzecig reguly, jezeli obraz nie spetnia kry-
teriow ujetych w zadnej z dwéch pierwszych katego-
rii, stanowi ,wzorzec nietwardzinowy (kategorii 1)”
i moze zostaé zaklasyfikowany do tej kategorii przez
specjaliste wykonujacego badanie kapilaroskopowe.

Innym wartym wzmianki narzedziem diagno-
stycznym jest kapilaroskopowy indeks ryzyka
owrzodzen skory (capillaroscopic skin ulcer risk index
- CSURI) opracowany w celu identyfikacji pacjentéw
zagrozonych wystapieniem owrzodzer palcow. War-
tos¢ CSURI obliczana jest na podstawie kilku czyn-
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A significant amount of research on nailfold cap-
illaroscopy relies on subjective assessments and is
therefore qualitative or semi-quantitative. The devel-
opment of tools based on quantitative analysis helps
capillaroscopy achieve its full potential, especially re-
garding disease monitoring and treatment response.
Elimination of the subjectivity associated with the
interpretation of nailfold capillaroscopy images is
accomplished by performing an automated analysis.
Many investigators have reported studies aiming to
automate or semi-automate the analysis (via auto-
mated or semi-automated systems) of nailfold capil-
laroscopic images in patients with various diseases
including hypertension or diabetes [16]. One of these
systems is automated software to count the nailfold
capillary number (AUTOCAPI), which can count the
number of capillaries in the nailfold area. The soft-
ware produces results for the vessel density of a spe-
cific manually selected region which are consistent
with those of experts [17]. Another system worth
mentioning is the Manchester system. This is a fully
automated system based on a systematic evaluation
approach that involves structural measurements in-
cluding capillary density and mean capillary width.
According to the study, in which 455 images were
analyzed via capillaroscopy, this system can identify
and pinpoint capillaries with a capacity similar to
that of human experts. Furthermore, when analyzing
vessels, it reveals statistically significant differences
between patients with primary Raynaud’s phenom-
enon, and those with severe SSc [18].

Through objective assessment of the same section of
nailfold at each visit, automation could serve to sim-
plify multicenter randomized controlled trials (which
involve capillaroscopic parameters as outcome mea-
sures) as well as “big data” cross-sectional and longi-
tudinal studies in a great number of patients. Conse-
quently, capillaroscopy might become a long-awaited,
non-invasive and highly accurate prognosticator of
disease progression and of treatment response. It is im-
portant to stress that quantitative analysis cannot fully
replace qualitative analysis as there are certain param-
eters, such as bleeding, which necessitate a qualitative
evaluation. While quantitative methods can provide
precise numerical data, there are some elements of
a situation or phenomenon that require a more subjec-
tive, qualitative assessment. Therefore, both quantita-
tive and qualitative analyses are necessary for a com-
prehensive understanding of a given issue [16].

LASER DOPPLER FLOWMETRY (LDF), LASER
DOPPLER IMAGING (LDI) AND LASER SPECKLE
CONTRAST IMAGING (LSCI)

Laser Doppler flowmetry (LDF), laser Doppler im-
aging (LDI), and laser speckle contrast imaging (LSCI)
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nikéw: liczby kapilar w dystalnym rzedzie w obre-
bie watu paznokciowego oraz liczby i najszerszego
wymiaru megakapilar w ocenie kapilaroskopowej.
W niedawnych badaniach autorzy zakwestionowali
jednak warto$¢ prognostyczng indeksu CSURI ze
wzgledu na ryzyko bledéw zwigzanych z samym
badaniem oraz stosowanymi metodami analizy sta-
tystycznej [14].

Wideokapilaroskopia walu paznokciowego moze
by¢ obiecujacym narzedziem oceny zajecia narza-
déw w SSc. W jednym z ostatnio przeprowadzonych
badan stwierdzono zwigzek miedzy prawidiowsa
gestoscia kapilar a nizsza czestodcig zajmowania no-
wych narzadéw o ciezkim przebiegu oraz progres;ji
choroby. Potrzebne sg jednak dalsze badania nad tg
zaleznoscig. Pomimo wiaczenia osrodkéw o III stop-
niu referencyjnosci, ktére stosuja ustandaryzowany
protokot pacjenta, badaczom brakowalo narzedzi do
wykrywania powigzan z rzadko wystepujacym ciez-
kim zajeciem narzadéw i progresja [15].

Znaczna cze$¢ badan z wykorzystaniem kapila-
roskopii watu paznokciowego opiera sie na subiek-
tywnych ocenach, a w zwigzku z tym ma charakter
potiloéciowy lub jakosciowy. Opracowanie narzedzi
opartych na analizie iloéciowej przyczynia sie do osiag-
niecia pelnego potencjatu kapilaroskopii, zwlaszcza
pod wzgledem skutecznosci monitorowania choroby
i odpowiedzi na leczenie. Wyeliminowanie subiek-
tywnosci zwigzanej z interpretacja obrazéw uzyski-
wanych metoda kapilaroskopii walu paznokciowego
jest mozliwe dzieki automatyzacji analiz. W licznych
publikacjach opisano badania z wykorzystaniem au-
tomatycznych lub pétautomatycznych analiz obrazéw
kapilaroskopowych (wykonywanych za pomoca sys-
temow zautomatyzowanych lub pétautomatycznych)
u pacjentéw z ré6znymi chorobami, m.in. nadci$nie-
niem tetniczym lub cukrzyca [16]. Jednym z takich
rozwigzan jest zautomatyzowane oprogramowanie do
zliczania liczby kapilar w obrebie watu paznokciowe-
go (AUTOCAPI). Oprogramowanie analizuje gestos¢
naczyn w okreslonym, recznie wybranym obszarze,
a uzyskiwane wyniki sa spdjne z oceng specjalistow
[17]. Innym wartym wzmianki rozwigzaniem jest sys-
tem Manchester. Jest to w pelni zautomatyzowany sys-
tem oparty na systematycznym podejsciu do oceny,
ktéry umozliwia analizy strukturalne, m.in. pomiar
gestosci 1 éredniej szerokosci kapilar. Wedtug badania,
w ktérym przegladowi poddano facznie 455 obrazéw
kapilaroskopowych, system identyfikuje i oznacza ka-
pilary ze skutecznoscia zblizona do ludzkich eksper-
tow. Oprocz tego analiza naczyni krwionoénych ujaw-
nia statystycznie istotne réznice pomiedzy pacjentami
z pierwotnym objawem Raynauda a pacjentami z SSc
o ciezkim przebiegu [18].

Dzieki obiektywnej ocenie tego samego fragmentu
watu paznokciowego podczas kazdej wizyty automa-
tyzacja moze upraszczaé przebieg wieloosrodkowych
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are laser-derived, non-invasive methods designed to
measure endothelial function [19]. The methods serve
to evaluate perfusion based on the effect that move-
ment of red blood cells in the skin have on the light
that is reflected back. LDF typically quantifies a lim-
ited area and has faced poor reproducibility due to the
spatial heterogeneity of blood flow in the living tis-
sue. Despite this, excellent temporal resolution when
capturing real-time changes in perfusion following
provocation seems to be an advantage of LDF [20]. In
contrast, LDI involves perfusion mapping of areas us-
ing a line scanning laser that provides a large surface
area measurement at the expense of temporal resolu-
tion [21]. LSCI integrates the advantages of both LDF
and LDI with the use of a divergent laser to provide
real-time full-field evaluation of blood flow [20].

LASER DOPPLER FLOWMETRY (LDF)

The main aim of a study, which enrolled 27 SSc
patients and 27 healthy individuals, was to ascertain
the suitability of LDF in assessing the perfusion of the
cutaneous microcirculation in the distal parts of the
upper extremities. The study did not reveal any dif-
ferences in the cutaneous microcirculation between
the groups at rest, indicating that the microcircula-
tion perfusion value determined at rest is not a viable
method to assess the degree of lesion development
on the capillary level. In contrast, the flow challenge
tests (the reactive hyperaemia test/ RHT and the ther-
mal stimulation test/TST) identified a regular micro-
circulatory response only in healthy participants,
while disturbed skin microcirculatory responses were
noticed in SSc patients. Differences between groups
were statistically significant (p < 0.05). According to
the study, precise measurements of cutaneous perfu-
sion values in patients with SSc should be performed
using microcirculation challenge tests [22]. The
study used LDF to evaluate skin microcirculation in
24 patients with SSc associated with Raynaud’s phe-
nomenon (RP) and in 16 healthy participants. Data
acquired from challenge tests (heating test and oc-
clusive test) showed notably impaired axon reflex va-
soregulation and nitric oxide response at baseline in
SSc patients compared to healthy controls. The main
aim of the study was to evaluate short- and medium-
term hemodynamic effects of iloprost in patients with
RP associated with SSc. The results suggest that LDF
with the resting flow and stress measurements may
be used to assess therapeutic effects in further stud-
ies of iloprost therapy [23] Additionally, a 67-year-
old male patient’s case demonstrated discordance be-
tween macrovascular disease and the baseline blood
flow in the microcirculation, highlighting the neces-
sity of a cold immersion test to accurately assess the
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randomizowanych badar kontrolowanych (w ktérych
parametry kapilaroskopowe stanowia miary wyni-
kéw), a takze analize , big data” pochodzacych z ba-
dan przekrojowych i podtuznych obejmujacych duza
liczbe pacjentéw. Dzieki temu kapilaroskopia moze
stac sie dlugo oczekiwanym, nieinwazyjnym i bardzo
doktadnym predyktorem progresji choroby i odpowie-
dzi na leczenie. Trzeba przy tym podkresli¢, Ze analiza
ilosciowa nie moze w pelni zastapi¢ analizy jakoscio-
wej, poniewaz okres$lone parametry, np. krwawienie,
wymagaja oceny pod wzgledem jakosciowym. Mimo
ze metody iloéciowe moga dostarcza¢ precyzyjnych
danych liczbowych, istnieja pewne elementy sytuacji
lub zjawisk, ktérych analiza musi uwzgledniaé bar-
dziej subiektywna ocene cech jakosciowych. Nalezy
zatem uznad, ze do kompleksowego zgtebienia danego
zagadnienia niezbedne sg metody zaréwno iloéciowe,
jak ijakosciowe [16].

LASEROWA PRZEPLYWOMETRIA
DOPPLEROWSKA (LDF), OBRAZOWANIE
LASEROWO-DOPPLEROWSKIE (LDI)

| OBRAZOWANIE KONTRASTU SPEKLI
LASEROWYCH (LSCI)

Laserowa przeplywometria dopplerowska (LDF),
obrazowanie laserowo-dopplerowskie (LDI) i obra-
zowanie kontrastu spekli laserowych (LSCI) sa lase-
rowymi, nieinwazyjnymi metodami pomiaru czyn-
nosci érédbtonka [19]. Metody te umozliwiaja ocene
perfuzji na podstawie odbicia $wiatla pod wptywem
ruchu czerwonych krwinek w skérze. LDF jest me-
toda wykorzystywana gléwnie w analizie iloSciowej
ograniczonego obszaru. Charakteryzuje si¢ jednak
niska odtwarzalnoscia ze wzgledu na przestrzenna
niejednorodnosé przeptywu krwi w zywej tkance.
Zaleta LDF jest doskonata rozdzielczosé¢ czasowa
przy rejestrowaniu zmian perfuzji w czasie rzeczy-
wistym po tescie prowokacyjnym [20]. LDI polega
natomiast na mapowaniu perfuzji obszaréw za po-
moca lasera o waskim pasmie, co umozliwia pomiar
duzej powierzchni kosztem rozdzielczosci czasowej
[21]. LSCI taczy zalety LDF i LDI, wykorzystujac roz-
biezng wigzke Swiatla lasera, ktéra pozwala na ocene
przeplywu krwi w pelnym polu widzenia w czasie
rzeczywistym [20].

LASEROWA PRZEPLYWOMETRIA
DOPPLEROWSKA (LDF)

Gléwnym celem badania, do ktérego wiaczono
27 pacjentdw z SSc i 27 zdrowych oséb, byta analiza
przydatnosci LDF w ocenie perfuzji mikrokrazenia
skornego w dystalnych odcinkach koriczyn gérnych
[22]. Badanie nie wykazato r6znic w mikrokrazeniu
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dynamic changes and slow recovery of blood flow in
patients with SSc [24].

LASER DOPPLER IMAGING (LDI)

A recent study aimed to investigate the dynamic
changes that cold stimulation would have on the digi-
tal cutaneous microvascular blood flow in patients
with SSc compared to volunteers. The results of the
aforementioned study demonstrated that LDI may be
used to detect changes in blood flow in these tests with
reliable sensitivity [25]. The purpose of another study,
involving 44 patients with RP secondary to SSc and
40 healthy individuals, was to assess the effect of cold
stimulation on dynamic digital skin microvascular
blood flow by means of an overall approach consist-
ing of the morphological (NFC), functional (LDI), and
biochemical (fingertip lacticemy (FTL)) microcircula-
tory components. The decreased mean finger blood
flow (FBF) at baseline and after cold stimulation in
SSc patients demonstrates that LDI provides an objec-
tive measurement of digital cutaneous perfusion in
patients with RP and SSc. The study concluded that
there was no correlation between morphological and
functional microcirculatory changes measured by NFC
and LDI thus indicating that NFC and LDI should be
considered complementary tools for assessing differ-
ent aspects of SSc microangiopathy [26]. A 2016 study
of 17 patients with SSc-related digital ulcers indicated
that LDI is sufficiently sensitive to measure ischemia
in fingertip extensor ulcers. Additionally, LDI seems
to be better suited to controlling change in perfusion
while healing when compared to thermography, as
a consequence of higher imaging resolution [27].

LASER SPECKLE CONTRAST IMAGING (LSCI)

The results of a multicenter study, comprised of
159 patients, has validated the reliability of the cold
challenge using LSCI in participants with SSc-related
RP [28]. Another study aimed to systematically as-
sess the practical application of transmissive-detected
laser speckle contrast imaging (TR-LSCI) for thick-
tissue observation compared to its theoretical viabil-
ity. Typically, conventional LSCI operates based on
a reflective-photodetection and can generate maps of
cutaneous blood flow at a resolution that depicts in-
dividual blood vessels. Nevertheless, without various
tissue windows the light may penetrate only the su-
perficial tissue level with a subsequent rapid decrease
in imaging quality concurrent with imaging depth.
Alternatively, the transmissive-detected mode could
obtain a much stronger signal-to-background ratio
(SBR) for thick tissue. The results of this study con-
firmed that TR-LSCI performs better in thick-tissue
imaging, therefore holding great potential in the field
of microcirculatory research [29].
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skérnym pomiedzy analizowanymi grupami podczas
oceny w spoczynku. Wskazuje to, ze wartos¢ prze-
plywu spoczynkowego krwi w mikrokrazeniu nie jest
miarodajng metoda oceny stopnia nasilenia zmian na
poziomie naczyn wlosowatych. Na podstawie testéw
prowokacyjnych przeptywu krwi (testu przekrwienia
reaktywnego/RHT i testu stymulacji termicznej/TST)
prawidlowa reakcje w mikrokrazeniu odnotowano
wylacznie u zdrowych uczestnikéw badania. U pa-
cjentéw z SSc zaobserwowano natomiast zaburzenia
odpowiedzi w mikrokrazeniu skérnym. Réznice mie-
dzy grupami byly istotne statystycznie (p < 0,05). We-
dlug autoréw precyzyjne pomiary wartosci perfuzji
skornej u pacjentéw z SSc powinny byé wykonywane
za pomoca testéw prowokacyjnych przeplywu krwi
w mikrokrazeniu. Podczas innego badania wykorzy-
stano metode LDF do oceny mikrokrazenia skérnego
u 24 pacjentéw z objawem Raynauda w przebiegu
SSc oraz u 16 zdrowych os6b [23]. Dane uzyska-
ne w testach prowokacyjnych (tescie miejscowego
ogrzewania i teécie okluzyjnym) wykazaly znaczace
upoéledzenie napiecia naczyniowego regulowane-
go przez odruch aksonalny oraz reakcji na tlenek
azotu na poczatku badania u pacjentéw z SSc w po-
réwnaniu z osobami zdrowymi z grupy kontrolne;j.
Glownym celem badania byta ocena krétko- i sred-
nioterminowych skutkéw hemodynamicznych le-
czenia iloprostem u pacjentéw z objawem Raynauda
w przebiegu SSc. Uzyskane wyniki sugeruja, ze LDF
wraz z pomiarami przeplywu spoczynkowego i na-
prezent moga by¢ wykorzystywane do oceny efektéw
terapeutycznych w dalszych badaniach nad lecze-
niem iloprostem. Ponadto w przypadku 67-letniego
mezczyzny stwierdzono rozbieznos$¢é miedzy choroba
makronaczyniowa a wyjsciowym przeplywem krwi
w mikrokrazeniu. Wskazuje to na koniecznos¢ wyko-
nywania zimnego testu zanurzeniowego w celu do-
ktadnej oceny dynamiki zmian i powolnego powrotu
przeplywu krwi u pacjentéw z SSc [24].

OBRAZOWANIE LASEROWO-DOPPLEROWSKIE
(LDI)

W niedawno przeprowadzonym badaniu analizowa-
no wplyw dynamiki zmian indukowanych przez stymu-
lacje zimnem na przeptyw krwi w mikronaczyniach skér-
nych w obrebie palcéw u pacjentéw z SSc w poréwnaniu
ze zdrowymi ochotnikami. Wyniki badania wskazuja,
ze LDI odznacza sie odpowiednia czutoscig przy wy-
krywaniu zmian w przeplywie krwi [25]. Celem innego
badania, do ktérego wlaczono 44 pacjentéw z objawem
Raynauda w przebiegu SSc i 40 zdrowych 0s6b, byla oce-
na wplywu stymulacji zimnem na dynamike przeptywu
krwi w mikronaczyniach skéry palcéw przy zastoso-
waniu kompleksowego podejécia obejmujacego ocene
morfologicznych (NFC), czynnosciowych (LDI) i bio-
chemicznych (oznaczenie stezenia kwasu mlekowego
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LASER SPECKLE CONTRAST ANALYSIS (LASCA)

Laser speckle contrast analysis, which is quite sim-
ilar to LSCI, portrays tissue microvascular blood per-
fusion immediately [30]. This technique relies on the
concept that when laser light is shone on a structure,
the resulting backscattered light generates a speckle
pattern with varying areas of brightness and dark-
ness. This pattern remains unchanged when the
structure is still but will fluctuate in intensity if there
is movement within the structure (such as red blood
cells in living tissue). LASCA uses a CCD camera that
records these changes and quantifies them into tech-
nical parameters such as point density or working
distance [31].

The results of the study which evaluated 20 pa-
tients with recent onset fingertip digital ulcerations
(DUs) secondary to SSc, before and after 10 days of
local and systemic treatment, suggest that LASCA
can safely monitor DU evolution in SSc patients by
evaluating its blood perfusion and area during stan-
dard treatment. Interestingly, LASCA seems to also
be a useful tool to monitor DU evolution during treat-
ment in clinical trials [32].

The aim of a study, involving 176 SSc patients and
142 healthy controls, was to evaluate peripheral blood
perfusion (PBP) and the proximal-distal gradient (PDG)
of the hands as markers of the main vascular compli-
cations and mortality in SSc by LASCA. According to
the study, the main cause of mortality is the develop-
ment of interstitial lung disease and PAH. Interestingly,
age and PDG seem to be the best predictors of 5-year
mortality, while PBP has been specified as an inde-
pendent risk factor in the 5-year mortality rate for SSc.
Additionally, the findings indicate that the negative
predictive value surpasses the positive predictive value.
This implies that the LASCA technique has greater ac-
curacy in identifying SSc patients who will survive the
following 5 years compared to those who will not [33].

OPTICAL COHERENCE TOMOGRAPHY
ANGIOGRAPHY (OCTA)

SSc patients may present with a variety of ophthal-
mic symptoms [34]. Retinal vascular disease is preva-
lent in up to 34-55% of patients long before the onset
of symptoms [35]. So far, choroidal abnormalities have
been assessed by fluorescence angiography and optical
coherence tomography (OCT). However, both of these
methods do not come without disadvantages. Fluo-
rescence angiography enables evaluation of perfusion
but remains invasive and time consuming, requiring
a specialist to evaluate the image obtained. OCT, on
the other hand, is non-invasive and easy to perform
but is incapable of evaluating perfusion. OCTA incor-
porates the advantages of both methods allowing for
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w krwi pobranej z opuszki palca (FTL)) komponentéw
mikrokrazenia. Zmniejszenie Sredniego przeptywu krwi
w palcach rak (FBF) na poczatku badania i po stymulacji
zimnem u pacjentéw z SSc wskazuje, ze LDI umozliwia
obiektywny pomiar ukrwienia skéry palcéw u pacjentéw
z objawem Raynauda i SSc. W badaniu stwierdzono brak
korelacji miedzy morfologicznymi i czynno$ciowymi
zmianami w mikrokrazeniu ocenianymi przy zastosowa-
niu metod NFC i LDI. Wskazuje to, ze NFC i LDI mogga
by¢ uznawane za komplementarne narzedzia do oceny
réznych aspektéw mikroangiopatii w przebiegu SSc
[26]. Przeprowadzone w 2016 roku badanie z udziatem
17 pacjentéw z owrzodzeniami palcéw w przebiegu
SSc wykazalo, ze LDI jest metoda wystarczajaco czula
do pomiaréw niedokrwienia u pacjentéw z owrzodze-
niami wystepujacymi na opuszkach i nad wyprostnymi
powierzchniami stawéw paliczkéw. Wydaje sie takze, ze
LDl lepiej sprawdza sie w monitorowaniu zmian perfuzji
W procesie gojenia w poréwnaniu z termografia, co wy-
nika z wyzszej rozdzielczosci obrazowania [27].

OBRAZOWANIE KONTRASTU SPEKLI
LASEROWYCH (LSClI)

Wyniki wieloosrodkowego badania, w ktérym
uczestniczylo 159 pacjentéw z potwierdzonym obja-
wem Raynauda w przebiegu SSc, potwierdzily wiary-
godnos¢ testu prowokacji zimnem z wykorzystaniem
LSCI [28]. Inne badanie mialo na celu systematyczna
ocene praktycznego zastosowania metody obrazowa-
nia kontrastu spekli laserowych z detekcja transmisji
promieniowania (TR-LSCI) w obserwacji grubszych
tkanek w poréwnaniu z teoretyczng przydatnoscia
tej metody. W wersji konwencjonalnej LSCI dziala
w oparciu o fotodetekcje odbiciowa i umozliwia ge-
nerowanie map przeplywu krwi w skérze w rozdziel-
czosci, ktéra pozwala na wizualizacje poszczegolnych
naczyn krwionoénych. Niemniej bez zréznicowania
okien tkankowych swiatlo moze przenikaé wytacz-
nie do powierzchownej warstwy tkanki. Powoduje
to gwaltowny spadek jakosci obrazowania wraz ze
wzrostem glebokosci. Alternatywnie w trybie detekgji
transmisji promieniowania mozna uzyskac¢ znacznie
wyzszy stosunek sygnatu do tla (SBR) w grubszych
tkankach. Wyniki badania potwierdzity, ze metoda
TR-LSCI sprawdza sie lepiej w obrazowaniu grub-
szych tkanek, a zatem ma duzy potencjat w dziedzi-
nie badan mikrokrazenia [29].

ANALIZA KONTRASTU OBRAZU SPEKLI
LASEROWYCH (LASCA)

Analiza kontrastu obrazu spekli laserowych (laser
speckle contrast analysis - LASCA) jest metoda zblizo-
na do LSCI i umozliwia obrazowanie przeptywu krwi
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a functional and dynamic assessment of the choroid,
therefore providing a non-invasive way to generate
real-time, high-quality angiographic images [36, 37].

Over the past few years, various research has
been conducted to determine the potential of OCTA
in the diagnosis, monitoring, and prognosis of SSc.
Rothe et al. conducted a study where they found that
patients with SSc exhibited a significant decrease in
retinal perfusion as well as a reduction in macular
vessel density (VD) when compared to healthy indi-
viduals. Another study using OCTA demonstrated
a decline in the submacular perfusion of the chorio-
capillaris in the same cohort [38, 39]. It is important
to note that none of the patients reported any visual
symptoms, and abnormalities detected with OCT and
OCTA would not have been found during a normal
eye exam. The researchers suggest that performing
both tests as soon as SSc is diagnosed should be con-
sidered. Subsequent research performed on OCTA
images, conducted by Carnevali et al., showed that
the deep capillary plexus vessel density (DCP-VD)
was significantly lower in the SSc group while the
choriocapillaris plexus flow index (CCP-FI) was sig-
nificantly higher in SSc patients [38]. However, in the
study performed by Hekimsoy et al., DCP-VD of the
whole image comprised of the fovea, parafovea, and
perifovea, as well as the deep capillary plexus vessel
density of the fovea were markedly reduced in SSc
patients compared to those in healthy control sub-
jects [40]. OCTA analysis conducted by Rommel et al.
confirmed the presence of impaired retinal and cho-
roidal microperfusion in SSc patients and also eluci-
dated the relationship between disease duration and
retinal and choroidal malperfusion [41]. Results of the
latest study by Mihailovic et al. were consistent with
early findings, reinforcing the notion that there was
a discernible decrease in the VD within the macula,
choriocapillaris, and optic nerve head of patients with
SSc when compared to that of individuals without
the disease. Additionally, the OCTA data correlated
with the disease severity when assessed using nail-
fold capillaroscopy and the mRSS [42].

In conclusion, several studies demonstrated OCTA's
ability to detect early vascular alterations in patients
with SSc, which could have an impact on treatment
decisions. Further studies involving a larger number of
patients are needed to determine the value of OCTA
in the diagnosis, prognosis, and monitoring of patients
with SSc.

FLUORESCENCE OPTICAL IMAGING (FOI)

Fluorescence optical imaging (FOI) is a promising
novel technique used in the imaging of the microcir-
culation. It enables the visualization of inflammation
induced microcirculatory impairment in the joints.
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w obrebie mikronaczyn w tkankach [30]. Technika
opiera sie na zalozeniu, ze gdy $wiatlo lasera pada
na badang strukture, powstate swiatlo rozproszo-
ne wstecznie generuje wzor spekli z siatka jasnych
i ciemnych obszaréw. Wzorzec ten pozostaje nie-
zmieniony, kiedy badana struktura jest nieruchoma,
natomiast jego nasilenie zmienia sie, gdy pojawia
sie ruch (np. czerwonych krwinek w zywej tkance).
W metodzie LASCA wykorzystywana jest kamera
CCD, ktora rejestruje zachodzace zmiany i przetwa-
rza je w ilo§ciowe parametry techniczne, m.in. ge-
stos¢ punktowa lub odleglosé robocza [31].

Wyniki badania, ktérym objeto facznie 20 pa-
cjentéw z nowymi owrzodzeniami opuszek palcow
w przebiegu SSc, przed leczeniem i po 10 dniach te-
rapii miejscowej i ogélnej sugeruja, ze LASCA umoz-
liwia bezpieczne monitorowanie rozwoju owrzodzen
u pacjentéw z SSc na podstawie oceny stopnia i ob-
szaru perfuzji podczas standardowego leczenia. Co
ciekawe, LASCA wydaje sie takze przydatnym na-
rzedziem do monitorowania rozwoju owrzodzen pal-
cOw w trakcie leczenia prowadzonego w warunkach
badan klinicznych [32].

Celem badania z udzialem 176 pacjentéw z SSc
i 142 zdrowych oséb z grupy kontrolnej byla ocena
perfuzji obwodowej (PBP) i gradientu proksymalno-
-dystalnego (PDG) predkoéci przeptywu w krazeniu
rak jako markeréw gléwnych powiktan naczynio-
wych i émiertelnosci w SSc metoda LASCA. Zgodnie
z wynikami badania do podstawowych przyczyn
$miertelnosci nalezy srédmiazszowa choroba ptuc
i tetnicze nadci$nienie ptucne (PAH). Co ciekawe,
wiek i PDG wydaja si¢ najlepszymi predyktorami
$miertelnosci 5-letniej, natomiast PBP stanowi nieza-
lezny czynnik ryzyka $§miertelnosci 5-letniej w SSc.
Uzyskane wyniki wskazuja ponadto, ze ujemna
wartoéé predykcyjna przewyzsza dodatnia wartosé
predykcyjna. Oznacza to, ze LASCA odznacza sie
wyzszg dokltadnoscig w identyfikowaniu pacjentow
z SSc, ktérzy przezyja kolejne 5 lat, w poréwnaniu
z pozostatymi chorymi [33].

ANGIOGRAFIA OPTYCZNE) KOHERENTNE]
TOMOGRAFII (OCTA)

U pacjentéw z SSc moze wystepowac szereg ob-
jawow okulistycznych [34]. U 34-55% os6b na dtugo
przed pojawieniem sie objaw6éw stwierdza sie cho-
robe naczyniowa siatkéwki [35]. Tradycyjnie niepra-
widlowosci w obrebie naczyniéwki oceniane sa przy
zastosowaniu angiografii fluorescencyjnej i optycznej
koherentnej tomografii (OCT). Obie te metody nie sg
jednak pozbawione wad. Angiografia fluorescencyjna
umozliwia ocene ukrwienia, ale jest technika inwa-
zyjna, a przy tym czasochlonng, poniewaz wymaga-
ny jest opis przez specjaliste uzyskiwanych obrazéw.
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Both hands and wrists (30 joints) are examined simul-
taneously and the process only lasts 6 minutes. This
increases patient compliance of the examination. FOI
begins with the intravenous application of indocya-
nine green (ICG) as a fluorescence-optical dye. Then,
connected software helps elucidate disturbed mi-
crocirculation in the hands. The intensity of the dye
concentration in tissue affected by inflammation is
displayed via a false-color grading [43]. Fluorescence
optical imaging is quick, easy, well-tolerated and can
be evaluated by doctors remotely. The disadvantage
of this imaging method is its invasiveness due to the
need for intravenous access.

FOI has already been implemented in the diag-
nosis of patients with rheumatoid disease who are
very compliant with other imaging modalities, in-
cluding magnetic resonance imaging (MRI) [44].
Pfeil et al. conducted the first FOI study on patients
with SSc. Although the SSc patients participating in
that clinical trial did not reveal any inflammatory
joint involvement, FOI showed ICG enhancement
in their hands while the healthy controls revealed
no such enhancement [45]. The following study by
Pfeil et al. was designed for two purposes: to verify
the sensitivity and specificity of the FOI assay as well
as to detect a therapeutic response to treatment with
iloprost or alprostadil. FOI revealed a significant re-
duction in soft tissue inflammation with treatment
of either drug. The anti-inflammatory effects of ilo-
prost were marginally more potent than those of al-
prostadil [46]. This study showed the potential role
of FOI not only in the diagnosis of SSc but also in
monitoring responses to therapy in patients with SSc.
Recent research conducted by Friedrich et al. aimed
to demonstrate the capability of FOI in detecting
impaired microcirculation of the hands and fingers
in SSc patients as well as to establish a connection
between FOI results and indications of ischemia in
a clinical context, such as the existence of digital ul-
cers and pitting scars. This cross-sectional study was
the largest of those mentioned above, consisting of
63 patients with SSc and 26 healthy subjects. FOI
results showed initial ICG signals in the fingertips
of 93.6% of healthy subjects, 78.5% of patients with
limited SSc, and 43.2% with diffuse SSc. Further-
more, outcomes derived from FOI in patients with
SSc exhibited a strong correlation with the late capil-
laroscopic pattern, diffuse SSc features, diffuse SSc
subtype as well as the existence of digital ulcers or
pitting scars [47]. The results of this study inspired
scientists to investigate the potential role of FOI in
preventing digital ulcers in patients with SSc. In
a subsequent study [48], a new composite score re-
ferred to as CIP-DUS (Clinical features, Imaging, Pa-
tient history - Digital Ulcer Score) was introduced.
This score can forecast the development of digital ul-
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OCT jest natomiast metoda nieinwazyjna i lfatwa do
wykonania, ale nie pozwala na ocene perfuzji. OCTA
taczy zalety obu metod, umozliwiajac czynnosciowa
i dynamiczng ocene naczyniéwki. Jest to zatem nie-
inwazyjne badanie generujace obrazy angiograficzne
wysokiej jakoéci w czasie rzeczywistym [36, 37].

Na przestrzeni ostatnich kilku lat przeprowadzo-
no liczne badania w celu okreslenia potencjalu OCTA
w diagnostyce, monitorowaniu i prognozowaniu
przebiegu SSc. Rothe i wsp. stwierdzili u pacjen-
tow chorych na SSc znaczace zmniejszenie perfuzji
siatkowki, a takze obnizenie gestosci naczyn (vessel
density - VD) w obrebie plamki z6ttej w poréwnaniu
z osobami zdrowymi. W innym badaniu z zastoso-
waniem OCTA w tej samej kohorcie zaobserwowano
zmniejszenie perfuzji podplamkowej w warstwie na-
czyn wlosowatych naczyniéwki [38, 39]. Warto za-
uwazyd, ze zaden z pacjentéw nie zglaszal objawow
okulistycznych, a nieprawidlowosci zidentyfikowane
za pomocg OCT i OCTA nie zostalyby wykryte pod-
czas standardowego badania wzroku. Na tej podsta-
wie badacze wskazuja, ze zasadne jest wykonywanie
obu badan u pacjentéw niezwlocznie po ustaleniu
rozpoznania SSc. P6Zniejsze badania przeprowadzo-
ne na obrazach OCT-A przez Carnevali i wsp. wyka-
zaly, ze gestos¢ naczyn glebokiego splotu naczynio-
wego (DCP-VD) jest znamiennie nizsza u chorych na
SSc, a wskaznik przeplywu w obrebie splotu naczyn
wlosowatych naczyniéwki (CCP-FI) jest znamiennie
wyzszy u pacjentow z SSc [38]. W badaniu Hekim-
soy i wsp. gestos¢ naczyn powierzchownego splotu
naczyniowego (SCP-VD) w calym analizowanym
obrazie obejmujacym dotek, strefe okotodotkowsa
oraz przydolkows, a takze gestos¢ naczyn gtebo-
kiego splotu naczyniowego w obrebie dotka byly
znaczaco obnizone u pacjentéw z SSc w poréwna-
niu ze zdrowymi osobami z grupy kontrolnej [40].
Rommel i wsp. w analizie z zastosowaniem OCTA
potwierdzili uposledzenie mikroperfuzji siatkow-
kowej i naczyniéwkowej u pacjentéw z SSc, a takze
wyijasénili zalezno$¢ miedzy czasem trwania choroby
a zaburzeniami ukrwienia siatkéwki i naczyniowki
[41]. Wyniki najnowszego badania Mihailovic i wsp.
byly spdjne z wczesniejszymi doniesieniami, potwier-
dzajac obserwacje, ze u pacjentéw z SSc - w poréw-
naniu z osobami zdrowymi - nastapito zauwazalne
zmniejszenie wartosci VD w obrebie plamki z6ttej,
w warstwie naczyn wlosowatych naczyniéwki oraz
tarczy nerwu wzrokowego. Ponadto dane uzyskiwa-
ne w badaniach OCTA korelowatly ze stopniem nasi-
lenia choroby okre§lonym w ocenie przy zastosowa-
niu kapilaroskopii watu paznokciowego i mRSS [42].

Podsumowujac, w kilku badaniach wykazano
skutecznosé¢ OCTA w wykrywaniu wczesnych zmian
naczyniowych u pacjentéw z SSc. Wnioski te moga
mie¢ wplyw na decyzje dotyczace leczenia, jednak
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ceration throughout a 12-month monitoring period
and can accurately identify all patients who are at
risk. Evaluation of patients using this score requires
the combined efforts of NFC, color doppler ultraso-
nography (CDUS), and FOI of the hands. Neverthe-
less, if utilized appropriately in conjunction with the
aforementioned imaging methodologies, it would be
feasible to identify all individuals at risk of develop-
ing digital ulcers over a period of 12 months [49].

NEAR-INFRARED SPECTROSCOPY (NIRS)

Near-infrared spectroscopy (NIRS) allows for non-
invasive and continuous real-time monitoring of he-
moglobin oxygen saturation (5tO2). This facilitates
the early detection of peripheral hypoperfusion and
tissue hypoxia. It is used in many fields of medicine,
including anesthesia and intensive care [50, 51].

The first study using NIRS in SSc compared one
SSc patient to a healthy control. The examination
lasted 15 minutes and was comprised of baseline,
ischemia and reperfusion phases, during which rapid
sequential hand imaging was performed at both rest
and ischemia reperfusion. Results of the examination
demonstrated a rapid return of oxygen saturation
levels after cuff deflation in the healthy volunteer as
compared to a much slower increase in the patient
with SSc [52]. The study demonstrated the capability
of NIRS to analyze sizable tissue areas with excep-
tional spatial precision, while also offering the abil-
ity to monitor dynamic events with an equally high
level of temporal resolution due to its swift acquisi-
tion times. Gargani et al. also investigated the use of
NIRS-2D. Their study involved 40 patients with SSc
in whom a cuff was applied to induce ischemia. Im-
ages were then taken at 10-second intervals during
3 minutes of ischemia and 5 minutes of reperfusion.
Five regions of interest were positioned on each fin-
gertip, from the second to the fifth finger and one on
the thenar eminence. Results revealed a significant
difference between controls and SSc in the measure-
ment of basal StO2, minimum StO2, maximum StO2,
time to maximum StO2 during hyperaemia and
a very close to significant trend for a larger area of
ischemia [53]. A novel approach utilizing NIRS-2D
imaging of the whole hand was recently employed
to study the effects of vascular occlusion testing on
dynamic tissue oxygen and its distribution in pa-
tients with SSc. The image processing presented in
the study took into account the oxygen saturation
level of the entire hand, not just selected regions of
interest. The findings were consistent with those of
prior research, indicating notable variations between
healthy individuals and those with SSc in terms of
basal StO2, minimum StO2, final StO2, and the time
to maximum StO2 [54].
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konieczne sg dalsze badania, obejmujace wieksza
liczbe pacjentéw, aby okresli¢ wartos¢ OCTA w dia-
gnostyce i monitorowaniu pacjentéw z SSc oraz oce-
nie rokowania.

FLUORESCENCYJNE OBRAZOWANIE
OPTYCZNE (FOI)

Fluorescencyjne obrazowanie optyczne (fluorescen-
ce optical imaging - FOI) jest obiecujaca nowa techni-
ka wykorzystywana w obrazowaniu mikrokrazenia.
Umozliwia wizualizacje zaburzen mikrokrazenia
w stawach wywolanych stanem zapalnym. Jednoczes-
nie badane sa stawy zaré6wno dloni, jak i nadgarst-
kéw (facznie 30), a ocena zajmuje zaledwie 6 minut,
co sprzyja przestrzeganiu przez pacjentéw obowia-
zujacych zalecei. Pierwszym etapem oceny metoda
FOI jest dozylne podanie pacjentowi fluorescencyj-
nego érodka kontrastowego - zieleni indocyjaninowej
(ICG). Nastepnie podiaczone oprogramowanie wizu-
alizuje zaburzenia mikrokrazenia w obrebie rak. In-
tensywnos¢ stezenia srodka kontrastowego w tkance
objetej stanem zapalnym jest odwzorowywana przy
wykorzystaniu gradacji falszywych koloréw [43].
Fluorescencyjne obrazowanie optyczne jest badaniem
szybkim i tatwym do przeprowadzenia. Jest dobrze
tolerowane przez pacjentéw, a wyniki moga by¢ oce-
niane przez lekarzy zdalnie. Wada tej metody obra-
zowania jest natomiast jej inwazyjnosé¢ (koniecznosé
uzyskania dostepu dozylnego).

FOI wprowadzono juz do diagnostyki pacjentéw
z reumatoidalnym zapaleniem stawéw, u ktérych
bardzo dobrze sprawdzaja sie inne metody obrazo-
wania, m.in. rezonans magnetyczny (MRI) [44]. Pierw-
sze badanie skutecznosci FOI u oséb chorych na SSc
przeprowadzili Pfeil i wsp. Chociaz u pacjentéw z SSc
uczestniczacych w badaniu klinicznym nie stwierdzono
zajecia stawbéw procesem zapalnym, ocena FOI wyka-
zala wzmocnienie efektu fluorescencji ICG w stawach
rak. Analogicznego efektu nie zaobserwowano nato-
miast w grupie kontrolnej [45]. W badaniu Pfeil i wsp.
okreslono dwa cele: weryfikacje czutosci i swoistosci
metody FOI, a takze ocene odpowiedzi terapeutycznej
na leczenie iloprostem lub alprostadylem. FOI wykaza-
fo znaczace zmniejszenie stanu zapalnego tkanek miek-
kich podczas leczenia z zastosowaniem obu tych lek6w.
Skutecznos¢ przeciwzapalna iloprostu byta nieznacznie
silniejsza niz dziatanie alprostadylu [46]. Badanie wy-
kazato potencjalng przydatnos¢ FOI nie tylko w dia-
gnostyce SSc, lecz takze w monitorowaniu odpowiedzi
na leczenie u pacjentéw z tym schorzeniem. Niedaw-
no przeprowadzone przez Friedricha i wsp. badanie
przekrojowe miato na celu okreslenie potencjatu FOI
w zakresie wykrywania uposledzenia mikrokrazenia
w obrebie doni i palcéw u pacjentéw z SSc, a takze oce-
ne zaleznosci miedzy wynikami FOI a oznakami niedo-
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NIRS-2D imaging is a novel method in the assess-
ment of the functional vascular response to ischemia.
NIRS enables the examination of large portions of
skin tissue (tens of square centimeters vs. a few
square millimeters) thus giving it an advantage over
existing techniques in the clinical examination of mi-
crovascular disease. Further studies would be war-
ranted to verify the benefits of NIRS in assessing the
microvascular response to therapeutic interventions.

99MTC PERTECHNETATE HAND PERFUSION
SCINTIGRAPHY (99M TC-PERTECHNETATE HPS)

Hand perfusion scintigraphy with 99mTc-pertech-
netate (99mTc-pertechnetate HPS) is a technique use-
ful in the differentiation of patients with normal vs.
abnormal hand microcirculations. Recent studies
have shown that there are clear differences between
healthy patients and those with Raynaud’s phenom-
enon in regard to dynamic examination (blood flow).
Moreover, static examination (blood pool) can catego-
rize SSc patients into either primary RP or second-
ary RP [55]. A separate study has shown no direct
relationship between 99m Tc-pertechnetate HPS and
nailfold capillaroscopy [56]. Nevertheless, the use of
99m Tc-pertechnetate HPS is a non-intrusive method
that provides an objective representation of hand mi-
crocirculatory abnormalities. It has the potential to be
a useful supplement to NFC in evaluating the micro-
circulation of patients who have SSc.

THERMOGRAPHY

krwienia w warunkach klinicznych, m.in. owrzodzen
palcéw rak i blizn naparstkowatych. Bylo to najwieksze
badanie sposréd wyzej wymienionych, obejmujace 63
pacjentéw z SSc i 26 zdrowych oséb. Wyniki FOI wska-
zuja na poczatkowe sygnaly generowane przez ICG
w opuszkach palcéw u 93,6% 0s6b zdrowych, u 78,5%
pacjentéw z postacig ograniczong SSc i 43,2% u 0s6b
z postacig rozsiang SSc. Ponadto wyniki oceny meto-
da FOI u pacjentéw z SSc wykazywaly silng zaleznoé¢
z p6Znym wzorcem kapilaroskopowym, cechami roz-
sianej postaci SSc, podtypem rozsianej SSc, a takze wy-
stepowaniem owrzodzen palcéw lub blizn naparstko-
watych [47]. Wyniki tego badania sktonity naukowcéw
do rozwazenia potencjalnej roli FOI w zapobieganiu
owrzodzeniom palcéw u chorych na SSc. W kolejnym
badaniu [48] zaproponowano nowa ztozona skale oce-
ny, okreslang akronimem CIP-DUS (cechy kliniczne,
obrazowanie, wywiad pacjenta - owrzodzenie palcow).
Wynik CIP-DUS moze mie¢ znaczenie prognostyczne
w odniesieniu do owrzodzenia palcéw w 12-miesiecz-
nym okresie obserwacji, co umozliwia dokladna iden-
tyfikacje wszystkich pacjentéw z grupy ryzyka. Ocena
pacjentéw przy uzyciu tej skali wymaga polaczenia moz-
liwosci NFC, kolorowej ultrasonografii dopplerowskiej
(CDUS) i FOI rak. Niemniej odpowiednie wykorzystanie
tej skali w skojarzeniu z opisanymi powyzej metodami
obrazowania mogltoby by¢ przydatne przy identyfikacji
wszystkich osob zagrozonych wystgpieniem owrzodzen
palcéw w czasie 12 miesiecy [49].

SPEKTROSKOPIA W BLISKIE) PODCZERWIENI
(NIRS)

The cutaneous manifestations of scleroderma in-
clude swelling of the skin and subcutaneous tissue,
skin atrophy, atrophy of the sweat and sebaceous
glands, and capillary fibrosis. Changes in blood ves-
sels lead to ischemia, which manifests itself as a de-
crease in skin surface temperature. Thermography
allows for indirect assessment of blood flow by mea-
suring the temperature of the skin surface. Thermog-
raphy has been shown to be useful in the evaluation
of many aspects of RP including the diagnosis of RP
[57, 58], differentiating between primary and second-
ary RP [59] and in assessing the differences between
inflammation due to infection vs. ischemia in a pa-
tient with severe SSc [60]. The search for potential
new applications of thermography in patients with
SSc continues.

Sciascia et al. elucidated the possibility of us-
ing thermography in the monitoring of treatment
response. The study by Hughes et al. showed that
patients with abnormal thermography were signifi-
cantly more likely to develop DU in the future with
the risk of increased severity also likely being higher.
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Spektroskopia w bliskiej podczerwieni (near in-
frared spectroscopy - NIRS) umozliwia nieinwazyjne,
ciggle monitorowanie stopnia wysycenia hemoglobi-
ny tlenem (S5tO2) w czasie rzeczywistym. Ulatwia to
wczesne wykrywanie hipoperfuzji obwodowej i nie-
dotlenienia tkanek. NIRS jest metoda wykorzystywa-
na w wielu dziedzinach medycyny, m.in. w aneste-
zjologii i intensywnej terapii [50, 51].

W pierwszym badaniu, w ktérym analizowano
przydatnosé NIRS w SSc, poréwnano jednego pacjen-
ta z SSc ze zdrowym ochotnikiem. Badanie trwato
15 minut i obejmowato faze wyjéciows, niedokrwienia
i reperfuzji, podczas ktérych wykonywano szybkie se-
kwencyjne obrazowanie krazenia w rece w spoczynku
oraz podczas reperfuzji nastepujacej po niedokrwieniu.
U zdrowego ochotnika stwierdzono szybki powroét
nasycenia krwi tlenem po opréznieniu mankietu, na-
tomiast u pacjenta z SSc wzrost saturacji nastepowat
znacznie wolniej [52]. Badanie potwierdzilo, ze NIRS
sprawdza sie przy analizie duzych powierzchni tka-
nek, zapewniajac wyjatkowa precyzje przestrzenna,
a jednoczes$nie mozliwoé¢ monitorowania zdarzen dy-
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Furthermore, patients with abnormal thermography
results were more likely to die [61]. This study war-
rants further investigation to establish thermography
as a potential predictor of DU development, as well
as an indicator of disease severity.

Another study indicated that there is only a mod-
erate correlation between the density of capillaries
visible in NFC and thermographic measurements
[62]. Nevertheless, this study also showed the poten-
tial of thermography to predict the development of
DU [62].

Currently, there are ongoing investigations to assess
the reliability of mobile thermography. This method is
inexpensive and may be easily accessible for general
use by rheumatologists in the future. Initial results of
small clinical trials seem promising [28, 63].

CONCLUSIONS

There are a variety of techniques used in the mi-
crovascular assessment of SSc (table 1).

Due to the aforementioned factors, nailfold cap-
illaroscopy is the method most commonly used by
authors in their daily clinical practice. For clinicians,
especially those inexperienced in diagnosing connec-
tive tissue disorders, nailfold capillaroscopy may be
the most helpful due to it being a simple “Fast Track
algorithm” (created by Smith et al.) [64].

Hand perfusion scintigraphy with 99mTc-pertech-
netate seems to be a good complement to nailfold
capillaroscopy in assessing the microcirculation of
patients with systemic sclerosis. Regarding optical
near-infrared spectroscopy, its biggest advantage is
the possibility of examining large portions of skin
tissue, whereas thermography excels in its potential
to predict the development of digital ulcers. Many
of the mentioned methods: nailfold capillaroscopy,
laser doppler flowmetry, laser doppler imaging, la-
ser speckle contrast imaging, laser speckle contrast
analysis, fluorescence optical imaging, thermogra-
phy, near-infrared spectroscopy, may be used in the
monitoring of treatment response.
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namicznych przy réwnie wysokim poziomie rozdziel-
czoéci czasowej dzigki krétkim czasom akwizycji. Przy-
datnos¢ metody NIRS-2D badali takze Gargani i wsp.
W przeprowadzonym przez tych autoréw badaniu
uczestniczyto 40 pacjentéw z SSc, u ktérych wywotano
niedokrwienie poprzez zaci$niecie mankietu. Zdjecia
wykonywano w odstepach 10-sekundowych w 3-minu-
towym okresie niedokrwienia i 5-minutowym okresie
reperfuzji. Wyznaczono po pie¢ obszaréw zaintereso-
wania (ROI) na opuszkach palcéw II-V oraz jeden ROI
na kiebie dloni. Wyniki pokazaly istotna réznice miedzy
grupa kontrolng a chorymi na SSc w pomiarach war-
tosci wyjsciowych, minimalnych i maksymalnych StO2
oraz czasu do osiggniecia maksymalnego StO2 podczas
przekrwienia. Stwierdzono takze bliski istotnosci trend
dla wiekszej powierzchni obszaru niedokrwienia [53].
Ostatnio zastosowano innowacyjne podejscie z wy-
korzystaniem obrazowania NIRS-2D catej reki w celu
zbadania wplywu testow okluzji naczyn na dynamike
zmian tlenu tkankowego ijego dystrybucje u pacjentéw
z SSc. W opisanym w publikacji procesie przetwarzania
obrazéw uwzgledniono stopieri nasycenia krwi tlenem
w obrebie catej dioni, a nie tylko w wybranych obsza-
rach zainteresowania. Obserwacje byty spé6jne z wyni-
kami wcze$niejszych badan, wykazujac znaczace r6z-
nice miedzy osobami zdrowymi a chorymi na SSc pod
wzgledem wartosci wyjsciowych, minimalnych i mak-
symalnych StO2, a takze czasu do osiggniecia maksy-
malnego poziomu saturacji StO2 [54].

Obrazowanie NIRS-2D jest nowa metoda oceny
czynnosciowej odpowiedzi naczyniowej na niedo-
krwienie. NIRS umozliwia badanie duzych fragmen-
tow tkanki skérnej (kilkadziesigt centymetréw kwa-
dratowych w poréwnaniu z kilkoma milimetrami
kwadratowymi). Dzieki temu ma przewage nad in-
nymi technikami stuzacymi do oceny klinicznej cho-
réb mikronaczyniowych. Zasadne sa jednak dalsze
badania w celu zweryfikowania przydatnosci NIRS
w ocenie odpowiedzi na interwencje terapeutyczne
w naczyniach mikrokrazenia.

SCYNTYGRAFIA PERFUZYJNA NACZYN
KRWIONOSNYCH RAK Z ZASTOSOWANIEM
NADTECHNECJANU (99MTC) (HPS

Z NADTECHNECJANEM 99MTC)

Scyntygrafia perfuzyjna naczyn krwionosnych rak
z zastosowaniem nadtechnecjanu (99mTc) (HPS z nad-
technecjanem 99mTc) jest technika przydatna w réznico-
waniu pacjentéw z prawidtowym i nieprawidfowym mi-
krokrazeniem w obrebie rak. W niedawnych badaniach
stwierdzono wyrazne réznice miedzy zdrowymi osoba-
mi a pacjentami z chorobg Raynauda w zakresie badania
dynamicznego (przeptywu krwi). Takze badanie statycz-
ne (pula krwi) moze by¢ przydatne przy réznicowaniu
pierwotnego i wtérnego objawu Raynauda u pacjentéw
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z SSc [55]. W odrebnie przeprowadzonym badaniu nie
odnotowano bezposredniej zaleznosci miedzy wynikami
oceny HPS z nadtechnecjanem 99mTc a kapilaroskopia
watu paznokciowego [56]. Niemniej HPS z nadtechnecja-
nem 99mTc jest nieinwazyjng metoda, ktdra umozliwia
obiektywne obrazowanie zaburzeni w mikrokrazeniu
rak. Metoda ta moze by¢ przydatnym uzupelnieniem
NFC w ocenie mikrokrazenia u pacjentéw z SSc.

TERMOGRAFIA

Skérne objawy twardziny obejmuja obrzek skéry
i tkanki podskérnej, zanik skéry, zanik gruczotéw po-
towych i tojowych oraz wiéknienie naczyn wlosowa-
tych. Zmiany w obrebie naczyri krwionosnych prowa-
dza do niedokrwienia, ktére objawia sie obnizeniem
temperatury powierzchni skéry. Termografia jest tech-
nika umozliwiajaca posrednia ocene przeptywu krwi
na podstawie temperatury mierzonej na powierzchni
skéry. Wykazano, ze metoda ta jest przydatna w ocenie
szeregu aspektéw zwigzanych z objawem Raynauda,
m.in. w rozpoznaniu tego zaburzenia [57, 58], r6znico-
waniu pierwotnego i wtérnego objawu Raynauda [59]
oraz ocenie réznic pomiedzy stanem zapalnym wywo-
tanym zakazeniem i niedokrwieniem u pacjentéw z SSc
o ciezkim przebiegu [60]. Stale poszukuje sie réwniez
nowych zastosowan termografii u pacjentéw z SSc.

Sciascia i wsp. badali mozliwos¢ wykorzystania ter-
mografii w monitorowaniu odpowiedzi na leczenie.
W pracy Hughes i wsp. podano, ze pacjenci z nieprawi-
dlowymi wynikami badania termograficznego sa nie tyl-
ko znamiennie bardziej narazeni na wystapienie owrzo-
dzen palcéw w przysziosci, lecz takze prawdopodobnie
bardziej narazeni na ich ciezki przebieg. U pacjentéw
z nieprawidtowymi wynikami termografii wystepowa-
to takze wyzsze ryzyko zgonu [61]. Niezbedne sa jednak
dalsze badania w celu weryfikacji przydatnosci termo-
grafii jako potencjalnego predyktora rozwoju owrzodzen
palcéw oraz wskaznika nasilenia choroby.

W innym badaniu wykazano, Ze istnieje tylko umiar-
kowana zalezno$¢ miedzy gestoscig naczyn wlosowa-
tych stwierdzang w NFC a pomiarami termograficznymi
[62]. Potwierdzono takze potencjat termografii do pro-
gnozowania rozwoju owrzodzer palcéw [62].

Obecnie trwajg badania majace na celu ocene sku-
tecznosci termografii mobilnej. Metoda jest niedroga
i w przyszlosci moze by¢ powszechnie wykorzystywa-
na przez reumatologéw. Wstepne wyniki niewielkich
badarn klinicznych sa obiecujace [28, 63].

WNIOSKI

Istnieje szeroka gama metod oceny mikrokrazenia
u pacjentéw z SSc (tab. 1).

Z uwagi na czynniki oméwione powyzej kapilaro-
skopia walu paznokciowego jest metoda najczesciej
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stosowang przez autoréw w codziennej praktyce kli-
nicznej. Z perspektywy klinicystow, zwlaszcza gdy
dysponuja niewielkim doswiadczeniem w diagno-
styce schorzen tkanki Igcznej, kapilaroskopia walu
paznokciowego moze by¢ metoda najbardziej przy-
datng, poniewaz wchodzi w sklad tzw. algorytmu
szybkiej Sciezki zaproponowanego w artykule Smith
iwsp [64].

Scyntygrafia perfuzyjna naczyh krwionosnych
ragk z zastosowaniem nadtechnecjanu (99mTc) wy-
daje sie dobrym uzupemieniem kapilaroskopii watu
paznokciowego w ocenie mikrokrazenia u pacjentéw
z twardzing ukltadowa. W przypadku spektroskopii
optycznej w bliskiej podczerwieni najwieksza zaleta
tej metody jest mozliwos¢ badania duzych fragmen-
téw tkanki skoérnej. Termografia umozliwia natomiast
przewidywanie rozwoju owrzodzeri palcow. Wiele
sposroéd wymienionych metod (kapilaroskopia watu
paznokciowego, laserowa przeptywometria dop-
plerowska, obrazowanie laserowo-dopplerowskie,
obrazowanie kontrastu spekli laserowych, analiza
kontrastu obrazu spekli laserowych, fluorescencyjne
obrazowanie optyczne, termografia i spektroskopia
optyczna w bliskiej podczerwieni) sprawdza sie takze
w monitorowaniu odpowiedzi pacjentéw na wdro-
zone leczenie.
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