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1.01 Uvod

Kroni¢ne rane od pamtivijeka predstavljaju izuzetno veliki problem, kako
kod odredivanja uzroka nastanka, tako i kod lije€enja.
Najraniji zapis o ranama je prethistorijski crtez pronaden
u spilji u Spanjolskoj star oko 20 — 30.000 godina.” (Sli-
ka 1) Prvi pisani podaci koji se odnose na kroni¢ne rane
nalaze se u zapisima Asiraca u kojima su opisane upute
za kirurski tretman rane, te zapisima Egip¢ana u Edwin
Smith-ovom papirusu 1700 g. pne u kojem se rana pois-
tovjecuje s kaznom Bozjom, ali se opisuju i nacini lijeCe-

nja rane Sivanjem, a Sto ukazuje da su znali princip pri-

marnog cijeljenja rane.?). (Slika 2) Slika 1 Prethistorijski crtez
covjeka s ranama

Rane su oduvijek pokuSavali lije€iti mnogobrojnim i razli¢itim metodama
lokalnog lijec¢enja. U pretpovijesti rane su prekrivane blatom, mahovinom i hras-
tovom korom, a u staroegipatsko doba zivotinjskom masSéu, medom i smolom.
U Bibliji i Galenovim zapisima dokumentirano je da su se rane u starorimsko
doba prekrivale pepelom i biljem, te da su kaviteti ra-
na ispunjavani kruhom, pSenicom i morskim spuzva-
ma natopljenim uljem. Pocetkom 19 stolje¢a rane su

kauterizirane ili zaledivane. Ranih 1900-tih godina

rane su ostavljane otvorenima i na rane se stavljala
tanoinska kiselina i razli€iti pigmenti u cilju isuSivanja
rane, a od 1960. god. pocele su se upotrebljavati raz-
li¢ite obloge u cilju odrzavanja vlaznosti rane. Danas
postoji oko tisuéu razli€itih obloga raznih proizvodaca

koje se koriste, ili su se koristile, u lokalnom tretmanu

] |

Slika 2 Dio Edwin Smith-ovog  Kronicnih rana.
papirusa
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U kroni¢nim ranama postoje tri vrste tkiva — nekroti¢no, fibrinsko i granula-
cijsko tkivo (Slike 3 i 4). Cilj lije€enja je dovesti ranu u fazu granulacije, dakle
odstraniti sve nekroti¢no tkivo i fibrinske naslage, te na taj nacin omoguciti epi-
telizaciju rane, buduéi da se proces epitelizacije moze odvijati samo ako u pod-
lozi postoji uredno granulacijsko tkivo.

Slika 4 Granulacijsko tkivo Slika 3 Fibrinsko i nekrotsko tkivo

Da bi mogao procijeniti napredak u tijeku cijeljenja kroni¢ne rane, klini¢aru
je potrebna objektivna pretraga kojom bi sa sigurno$éu mogao verificirati da li je
odreden tretman adekvatan ili je potrebno upotrijebiti neki drugi postupak. To¢-
no mjerenje povrSine, a posebice odredivanje postotka zastupljenosti tkiva u
rani vrlo je vazno u predvidanju tijeka lije¢enja kroni¢ne rane, buduéi da su
promjene veli€ine rane, a posebice odnosa vrsta tkiva u rani indikator uspjes-
nosti lije¢enja. Obzirom na navedeno, razvidno je da postoje viSe parametara
koji sudjeluju u procjeni rane. Ukoliko postoji viSe parametara koji zahtijevaju
subjektivnu procjenu, a koja se bazira samo na razli€itim nivoima znanja i iskus-

tva, potrebna je nekakva metoda koja ée objektivno procjenjivati status rane.®

Dosadasnje tehnike procjene rane bazirane su samo na jednostavnom
mjerenju povrSine pomocu ravnala, transparentnih folija ili bezkontaktnim sus-
tavima. Takve metode daju okvirnu procjenu povrSine rane, ali ne omogucuju
odredivanje zastupljenosti pojedinih vrsta tkiva u rani, Sto je vaznije od same

procjene povrSine rane. Subjektivha procjena stanja rane, odnosno zastuplje-
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nosti tkiva u rani, ovisi o iskustvu lije¢nika, nije objektivna i egzaktna, te postoje
statisti€ki izrazito zna€ajne razlike u procjeni postotka zastupljenosti tkiva, kao i
vrsti tkiva. Obzirom na navedeno razvidno je da se subjektivna procjena nikako
ne moze koristiti za vrednovanje procesa i tijeka lije€enja, a niti ne moze sluziti
za komparaciju izmedu pojedinih postupaka, buduéi da nije objektivna, stan-

dardizirana i komparabilna.

U cilju eliminacije subjektivhog faktora u procjeni parametara rane potreb-
na je objektivna metoda kojom ¢e se na jednostavan, brz i lako uporabljiv nacin,
odrediti to€na povrSina i to¢an postotak zastupljenosti vrste tkiva u rani (nekro-
ze, fibrin i granulacije). 1z tih razloga predlozen je postupak objektivhe analize
kroni¢ne rane, odnosno klasifikacije tkiva u rani. Time se omogucuje objektivi-
zacija tijeka lije€enja i objektivna komparacija mnogostrukih metoda i postupa-
ka, te uklanjanje subjektivne procjene uspjesnosti lije¢enja. Objektivna procjena
napretka u cijeljenju kroniéne rane omogucéuje komparaciju razli€itih metoda,
adekvatnu daljnju terapiju, pravovremenu promjenu pristupa lije€enja, te u kraj-

njem slu€aju skracivanje tijeka lije¢enja i smanjenje troskova lije¢enja.
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1.02 Koza

KoZa je najveéi ljudski organ i sastoji se od dva dijela — epidermisa i der-
misa (Slika 5). U odraslog ovjeka povrsine je oko 1,7 m?, a teZina iznosi oko

18% ukupne tezine tijela.

Epidermis je tanki vanjski sloj koZe i sastoji se od keratinocita, epitelnih
stanica i Langerhan's-ovih stanica. Funkcija mu je zaStita vlaznosti (spre¢ava
prekomjerno znojenje), obrambena (od bakterija i toksina), osjetilna (dodir, tlak,
vibracije, temperatura, bol) i socijalno interaktivha (izgled koze). Epidermalni

sloj se regenerira svakih 2 do 3 tjedna.

Dermis je deblji donji dio koZe koji se uglavhom sastoji od vezivnog tkiva,
fibroblasta i makrofaga. Funkcija mu je protektivha (zastita od ozljedivanja),
regulacija tekucina (regulacija znojenja), termoregulacija i regenerativno repara-

tivna (stvara epidermalni sloj).

Kastrijetn mise " Diska

[Pora - znioinica
pried prodor tvari u =1 f
oba s - i hoBelu | /i = {
4 -8 f

Bwec Mala arteria {——— Fomugn Zieada ojrica iKezda mainica

Slika 5 Shematiski prikaz koze
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1.03 Kroni €na rana

(a) Definicija

Postoji nekoliko definicija kroni¢nih rana. Neke se definicije temelje na
vremenskom periodu, pa se tako u definiciji kroni€ne rane navodi da su to rane
koje ne zacjeljuju u roku od 6 tjedana, do definicije da se o kroni¢nim ranama
moze govoriti ukoliko ne zacijele u periodu od 8 pa do 13 tjedana. Druga defini-
cija bazira se na medicinskim postupcima, pa se tako navodi da je kroni¢na

rana ona koja uz standardne medicinske postupke lije€enja ne cijeli.

Smatram da je najprimjerenija definicija kroni€ne rane ta da se kronicnom
ranom moze nazvati svaka rana koja ne zacijeli u predvidenom vremenskom
periodu za taj tip i lokalizaciju rane, a da vremenski period mora biti najmanje 6

tiedana.

(b) Vrste kroni €nih rana

Kroni€ne rane mogu se podijeliti u nekoliko osnovnih grupa, pa tako razli-
kujemo potkoljeniéni vrijed (ulcus cruris) koji je najéeS¢e venozni (Slika 6), a
manji dio se odnosi na arterijske i mijeSane potkoljeni¢ne vrijedove, tlaéni vrijed
(decubitus) koji su rezultat pritiska tijela na podlogu (Slika 7), dijabeti¢ka stopa-
la kao komplikacija dijabetesa (Slika 8), nespecificne rane (imunoloski poreme-

¢aji,strana tijela u rani,..) (Slika 9), te maligne i gljivicne rane.

Slika 6 Potkoljenicni vrijed
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Slika 7Tlacni vrijed

Slika 8 Dijabeticko stopalo



Slika 9 Nespecificna rana

(c) Problemi kroni  €nih rana

Problemi koji se javljaju kod kroni¢nih rana su mnogobrojni, od op¢ih, lo-
kalnih do subjektivnih i socijalnih problema. Jedan od problema je bol koja se
javlja kod kroni¢nih rana. Ukoliko postoji prekomjerni eksudat iz rane, isti lokal-
no Stetno djeluje na okolnu zdravu kozu, te moZe dovesti do maceracije koze, a
Sto rezultira daljnjim proSirenjem rane. Vrlo €esto izrazen je i lokalni edem koji
vrSi mehanic¢ku kompresiju kapilara, Sto rezultira kompromitacijom lokalne pro-
krvljenosti te time i smanjenjem lokalne oksigenacije tkiva i smanjenjem dotoka
hranjivih tvari, odnosno redukcijom elementarnih ¢imbenika u cijeljenju rane.
Kroni¢ne rane nerijetko iziskuju u€estalo previjanje, i po nekoliko puta dnevno.
Zbog navedenog naravno da postoji i nezadovoljstvo bolesnika svojim stanjem
koje utje€e na psiholosko stanje bolesnika.

Takvi bolesnici iziskuju dugotrajno i neizvjesno lije€enje koje je povezano
s visokim troSkovima lije€enja. Procjenjuje se da troskovi lije€enja bolesnika s
kroniénim ranama u Velikoj Britaniji iznose oko milijardu funti godignje.® Samo
na lije¢enje dekubitusa trosi se oko 2.473 milijuna €.“ U Europi preko 2 milijuna
bolesnika imaju dekubitus, te se troSkovi njihovog lije€enja procjenjuju na oko 8
milijardi € godidnje.® Dijabeti¢ko stopalo se javlja u 15% bolesnika s dijabete-
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som tijekom Zzivota, a troSkovi lijec¢enja takvih bolesnika u Velikoj Britaniji proci-
jenjeni su prije dvadesetak godina u iznosu od 220 milijuna £ godisnje.® U SAD
se procjenjuju troSkovi lije€enja dijabeti¢kog stopala na vise od 20 milijuna $
godiSnje, a prosje€na cijena lije€enja jednog dijabetiCkog stopala iznosila je
1997. god. 6.664 $. (")

Slika 10 Vrste tkiva u rani

(d) Vrste tkiva u rani

U kroni€¢noj rani razlikujemo tri vrste tkiva — nekroti¢no tkivo, fibrinsko tkivo
odnosno fibrinske naslage i granulacijsko tkivo. Na slici 10 prikazan je potkolje-
niéni ulkus u kojem su zastupljena sva tri vrsta tkiva (granulacijsko — crvene

boje, fibrin i fibrinske naslage — Zute boje i nekroti¢no tkivo — crne boje).

Od navedenih tkiva jedino je granulacijsko tkivo ono koje omogucuje prog-
resiju epitelizacije i cijeljenje rane. Dakle nema cijeljenja rane dok u rani postoji
nekrotiéno tkivo i/ili fibrinsko tkivo.

(e) Faze cijeljenja rane

Cijeljenje rane izuzetno je kompleksan proces koji involvira interakciju epi-

dermalnih i dermalnih stanica, ekstracelularnog matriksa, angiogeneze i deriva-
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Cjelokupni proces cijeljenja rane moze se podijeliti u Cetiri faze koje se di-
jelom preklapaju. To su faza upale, faza stani¢ne proliferacije i formiranja ve-

zivnog tkiva, faza kontrakcije i faza remodelacije i maturacije (Slika 11).

() Faza upale

To je inicijalna faza u kojoj nastaje koagulacija (unutar 1-5 minuta od oz-
ljiedivanja), prestaje krvarenje, te dolazi do povecanja permeabiliteta krvnih Zila
u cilju omoguéavanja prelaska antitijela i fibrina iz krvi u tkivo, kao i povecanja
parcijalnog tlaka kisika u tkivu. Na mjestu oStecenja tkiva oslobada se aktivira-
juéi faktor VII, koji poti¢e koagulacijsku kaskadu s refleksnom vazokonstrikcijom
i tvorbom fibrinskog €epa. U mrezu fibrinskih viakana uhvate se trombociti koji
se aktiviraju pod utjecajem fibrinektina i drugih matriénih proteina iz oStecenog
tkiva. Aktivni trombociti, osim stimuliranja faze koagulacije, izlu€uju i faktore
rasta (PDGF, TGF-a, TGF-), a oni djeluju kemotakti¢éno na neutrofile, monocite
i fibroblaste u rani i zapoginju prvu fazu cijeljenja.® U toj fazi previadavaju neut-
rofili €ija je funkcija odstranjenje bakterija i stranih tijela oslobadanjem enzima i
fagocitozom. Tijekom vremena smanjuje se broj neutrofila, a povecava se broj
makrofaga koji fazu upale postepeno pretvaraju u fazu proliferacije daljnjim os-
lobadanjem faktora rasta (trombocitni faktori rasta, tumor nekrotski faktori a i B i

inzulinski faktor rasta 1). &9

(i) Faza stani éne proliferacije i formiranja vezivnog tkiva

U toj fazi buja granulacijsko tkivo koje je sastavljeno od fibroblasta, depo-
zita kolagena, ekstracelularnog matriksa i novonastalih krvnih zila. Sastoji se od
tri isprepletena procesa — neoangiogeneze (stvaranje novih krvnih zila), prolife-

racije fibroblasta i epitelne proliferacije.

Neoangiogeneza - povrSina rane je relativno ishemi€na, te proces cije-
lienja rane ne moze napredovati dok se ne stvore nove krvne Zile koje ¢e omo-
guciti adekvatnu lokalnu opskrbu kisikom i nutritivnim elementima. Neoangio-
genezu poticu makrofazi lu¢enjem citokina - faktora angiogeneze za kojeg se
smatra da kemijskim putem privlaéi mezotelijalne i vaskularne endotelijane sta-
nice. Osim toga neoangiogenezu stimuliraju i niske koncentracije kisika, mlije¢-
na kiselina i biogeni amini.® Proces neovaskularizacije poginje unutar prvih

nekoliko dana od ozljedivanja.
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Proliferacija fibroblasta -  faza u kojoj se stvara medustani¢ni matriks i
kolagen. Proces stvaranja kolagena je najintenzivniji unutar prvih dva tjedna, a
odlaganje kolagena unutar 3. do 4. tjedna. Klini¢ki se taj postupak manifestira
kao stvaranje granulacijskog tkiva.

Epitelna proliferacijia — obuhva¢a migraciju keratinocita pod utjecajem
MMP-9 (matriks metalopeptidaza 9 — kolagenaza tipa 1VB) i faktora rasta, proli-
feraciju keratinocita i formiranje bazalne membrane koja povezuje epidermis s

dermisom. U tome sudjeluju kolageni tipa IV, VII i XVII, te laminini 5 i 10.®

(i) Faza kontrakcije

To je proces zatvaranja rane primicanjima rubova rane prema srediSnjem
dijelu rane, koji se bazira na kontrakciji kontraktilnih dijelova fibroblasta — miofi-

broblasti s visokim koncentracijama aktinomiozina.

(iv) Faza remodelacije i maturacije

Proces koji nastaje kada rana zaraste, obi¢no oko 3 tjedna nakon ozljede,
traje mjesecima ili godinama. Dolazi do zamjene fibrinskog tkiva granulacijskim
tkivom koje je bogato kolagenom tipa Ill i krvnim zilama, a Sto rezultira poveca-
nom ¢&vrstoéom tkiva. Djelovanjem kolagenaze prekida se daljnja akumulacija
kolagena, te dolazi do pretvorbe u oziljno tkivo koje je bogato kolagenom tipa | i

sadrzi manje krvnih Zzila.

) Lije €enje rane

LijeCenje rane se moze podijeliti u dvije odvojene, ali ujedno i usko veza-

ne, grupe. Jedno je sistemsko lijec¢enje, a drugo lokalni postupci s ranom.

(i) Sistemsko lije ¢enje

U sistemsko lije€enje spada lije€enje uzroka nastanka kroni¢ne rane, kao i
djelovanje na ¢imbenike koji pogoduju prolongiranom cijeljenju ili onemoguéuje
tijek cijeljenja. Tu spadaju: lije€enje cirkulatorne insuficijencije, korekcija nutri-
cijskog deficita, korekcija i pracenje nivoa Secera u krvi (GUK), lije€enje drugih

metabolickih bolesti, kontrola hipertenzije i hiperlipidemije, itd.
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(i) Lokalno lije ¢éenje

Lokalno lijeCenje se moze podijeliti na konzervativne postupke i aktivhe

postupke s ranom.

U konzervativne postupke ubrajaju se: lokalna zastita i terapije primjenom
odgovarajucih obloga, prevencija i lije€enje infekcije, nekirurski debridement,
kompresija kod venoznih ulkusa, terapija negativnim tlakom i adekvatna obucéa i

izbjegavanje pritiska.

U aktivne postupke s ranama ubrajaju se: nekrektomija, debridement, in-
cizije i drenaze, korektivni kirurski zahvati (npr. halux valgus), ekscizije, revas-
kularizacije, kirurSki zahvati na venama, plasti¢no rekonstruktivni zahvati i am-

putacije.

U posebnu se grupu moze svrstati i hiperbari€na oksigenoterapija (HBOT)

- potporni postupak lije¢enja koji djeluje na sistemskom i lokalnom nivou.

Uz sistemsko i lokalno lije€¢enje potrebno je i obratiti paznju na navike (pu-

Senje, prehrana, fiziCka aktivnost,...) te provesti i kontrolu boli.

9) Potporne obloge za rane

Pocetkom 60-tih godina proSlog stolje¢a spoznalo se da je za cijeljenje po-
trebna optimalna koli€¢ina vlage — optimalno vlazno okruzenje, te optimalna
temperatura. Ishlapljivanje iz nepokrivene rane iznosi 140-220 g/m%h. Dokaza-
no je da je uz stupanj ishlapljivanja iz rane ispod 35 g/m?/h cijeljenje rane us-
pjesnije i brze.® Vlazno cijelienje omoguéuje proliferaciju, migraciju i diferenci-
jaciju keratinocita, proliferaciju fibroblasta i sintezu kolagenog matriksa, te en-

dotelijalnu proliferaciju i neoangiogenezu.

Na temelju tih spoznaja zapocela je proizvodnja specifinih obloga za rane

kojima se djelovalo na lokalno okruZenje u rani.
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(h) Prevencija i lije €enje infekcije

MikrobioloSki status rane definiramo kao kontaminaciju, kolonizaciju, kriti-
¢nu kolonizaciju i infekciju. Kontaminacija znaci nazoénost mikroba na povrSini
rane koji se ne razmnoZzavaju, a poti€u od fizioloSke flore ili vanjske okoline.
Kolonizacija ozna¢ava porast bakterija u rani, koje se razmnoZzavaju ali bez kli-
ni¢kih znakova infekcije. U toj fazi primjenjuju se potporne metode lije€enja kao
antiseptici i potporne obloge. Kriti€na kolonizacija oznaava razmnozavanje
mikroorganizama, nazoc¢nost istih u velikom broju, te prodor mikroba s povrsine
u tkivo. Prisutni su klini¢ki znakovi upale ali bez sistemskog odgovora. U toj fazi
primjenjuje se peroralno ciljano lije€enje antibioticima uz primjenu potpornog
ljecenja. Infekcija se razvija kada je ravnoteza izmedu domacina, mikroba i

okoline naruena. Javlja se sistemski odgovor uz klinicke znakove infekcije.®%

Simptomi infekcije su: nova ili pojacana eksudacija, promjena u boji i kon-
zistenciji eksudata, njezno, krhko granulacijsko tkivo, crvenilo i toplina u okolini
rane, pojacana bol, neugodan miris rane, nova razorena podrucja, te povecanje

rane.?

Prevencija i lije€enje infekcije je izuzetno bitno u tijeku cijeljenja rane, bu-
duéi da kod postojanja infekcije i kriticke kontaminacije rana stagnira i pogorsa-

va se, te se time zaustavlja ili bitno usporava tijek cijeljenja rane.

(1) Debridement

Postupak je kojim se odstranjuje devitalizirano tkivo i strana tijela. Jedno
od osnovnih principa djelotvornog lije¢enja rane je odstraniti devitalizirano tkivo
u cilju poboljSanja cijeljenja i smanjenja rizika infekcije. Prisustvo devitaliziranog
tkiva (nekroze, fibrin, strana tijela) povecava rizik infekcije rane i moze aktivno
odgadati cijeljenje rane prolongacijom upalne faze, a ujedno je i dobro bakterij-
sko staniSte i mehaniCka barijera koja ograniCava fagocitnu aktivnost. Postoji
nekoliko vrsti debridementa: kirurski, enzimatski, autoliti¢ki, kemijski, bioloSki i

mehanicki.©®®
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) Kirurdki zahvati

Odabir kirurSke tehnike ovisi o lokalizaciji rane, a treba ju utemeljiti na
analizi svih dostupnih podataka o stanju i promjenama opceg i lokalnog statusa
pacijenta, jer ne lijedimo ,ranu na pacijentu“ nego ,pacijenta s ranom“.“? Kirur-
Ske zahvate dijelimo u direktno zatvaranje rane, slobodne koZne transplantate
djelomi¢ne debljine koze (Thiersh graft) ili pune debljine koze (Wolfe Krause
graft), te kozne reznjeve, fasciokutane reznjeve, misiéno kozne reznjeve i misi-

éne reznjeve. 129697

(K) Ostale potporne metode lije  €enja

U ostale potporne metode lije€enja ubrajaju se terapija negativnim tlakom i

hiperbari€na oksigenoterapija.

Terapija negativnim tlakom (Negative Pressure Wound Therapy — NWPT)
razvijena je u Wake Forest University School of Medicine, Winston-Salem, NC,
USA. Primjena kontroliranog negativnog tlaka uzrokuje mehanicki stres u tkivu
koji rezultira stimulacijom mitoze i stvaranjem novih krvnih zila, smanjuje edem

tkiva, stimulira stvaranje granulacijskog tkiva, te odvodi Stetne produkte iz ra-
ne (13-16)

Hiperbari¢na oksigenoterapija (HBOT) je adjuvantna metoda lijec¢enja kro-
ni¢nih rana kojom se postize povecanje parcijalnog tlaka kisika i viSestruko po-
vecanje difuzijske distance kisika. Terapija se provodi u barokomori udisanjem
Cistog (100%) medicinskog kisika na tlakovima od 2,0 — 2,5 bara u trajanju od
60 do 120 min,(*7:98:99)
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1.04 Digitalna fotografija

Izraz ,digitalna” dolazi od latinske rijeci digitus (prst) u smislu uporabe prs-
tiju za diskretno brojanje. Naime digitalni sustavi upotrebljavaju ,diskretne® (dis-
kontinuirane) vrijednosti za prikazivanje informacije, za razliku od ne digitalnih —
analognih sustava, koji koriste kontinuirani spektar vrijednosti za prikazivanije i
spremanje informacije. 1zraz digitalna najéeSc¢e se koriste u racunarstvu i elek-
tronici, posebice kada su informacije konvertirane u binarnu numeric¢ki formu
kao npr. digitalni audio zapis ili digitalna fotografija. Binarna numeri¢ka forma

sastoji se od samo dvije informacije, i to 1 (postoji) i 0 (ne postoji).

Za razliku od klasi¢ne, digitalna fotografija ne koristi film, veé sliku "vidi"
preko elektroni¢kog senzora kao skup binarnih podataka. To omoguéava spre-

manje i uredivanje slika na osobnom racunalu.

Digitalna fotografija je samo jedan od oblika digitalnog prikaza. Digitalni
prikaz se takoder moze stvoriti ne-fotografskom opremom, kao Sto su npr.
kompjuterizirana tomografija (CT), magnetska rezonancija (MR), radio telesko-
pi, itd.

Postoje dva osnovna nacina dobivanja digitalne fotografije. Prvi je direktni
- unutar samog fotoaparata svjetlost se biljezi na digitalni senzor, digitalizira i
snima kao datoteka na memorijsku karticu. Drugi, danas poprili€no zanemareni
nacin, sastoji se od snimanja na film koji se kasnije razvija i skenira, pri ¢emu

nastaje digitalna datoteka.

Senzori oditavaju intenzitet svijetla koje se filtrira kroz razli€ite kolor filtre,
te se dobivena informacija sprema u digitalnom obliku, najées¢ée u RGB prosto-
ru. Postoje dva osnovna tipa senzora i to su CCD (charge-coupled devise) i
CMOS (Complementary metal—-oxide—semiconducto) senzori.

U oba slu€aja, senzor pretvara vidljivu sliku u digitalni signal, s tim da je u
jednom slucaju senzor smjeSten u sam fotoaparat, a u drugom slucaju se nalazi
u skeneru. Svaka metoda ima svoje prednosti i nedostatke. U slu€aju digitalnog
fotoaparata, prednosti su prakti¢ki trenutna raspolozivost digitalnog zapisa,
smanjena cijena fotografije, ekoloski €iS¢i proces (nema kemijskog procesa ra-
zvijanja i zagadenja okolisa) i veca fleksibilnost u radu (nije potrebno mijenjati
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film svakih 36 okidanja). Digitalni fotoaparati imaju daleko povoljniji odnos sig-
nal/Sum u odnosu na film, mogu se prilagoditi razli€itoj temperaturi rasvjete,
daleko bolje podnose povecanje ISO osjetljivosti (digitalni SLR fotoaparat na
ISO 800 radi sasvim dobro, dok je ISO 800 film ve¢ iznimno zrnat) i jako dobro
odrzavaju tonalitet u ,low key“ scenama, za razliku od slajd filma, koji u takvim

situacijama jako gubi kvalitetu boje.

Prednost skeniranog filma je u tome, Sto bolji skeneri daju daleko kvalitet-
nije rezultate od senzora u digitalnom fotoaparatu. Stolni skener ima tri odvoje-
na CCD senzora, za crvenu, zelenu i plavu komponentu, dok digitalni fotoapa-
rati koriste jedan monokromatski element i Bayerov mozaik, te matematic¢kim
algoritmom nagadaju boju pixela. Takoder, krivulja zasi¢enja filma i CCD sen-
zora je drugacija, te oni na svjetlost reagiraju na posve drugaciji nacin. To se
vidi u finalnim fotografijama, gdje kvalitetan film daje rezultate koji su na poeti-
¢an nacin lijepi, imaju prekrasan tonalitet, i svojevrsnu €aroliju svjetla i mekoce,

kakvu je iznimno tesko ili nemoguce dobiti digitalnim fotoaparatom.

Cesto se postavlja pitanje koja rezolucija digitalnog fotoaparata odgovara
rezoluciji filma. Prosje€an 100 ASA slajd film daje rezoluciju otprilike ekvivalen-
tnu SLR digitalnim fotoaparatima od 4-6 megapiksela (MP). Film vece rezolucije
daje rezultate usporedive s digitalnim aparatima od 8-11 MP. Postoji i razlika u
Sumu izmedu klasi¢nog filma i fotografija dobivenih digitalnim aparatom. Fotog-
rafije snimljene filmom i digitalnim aparatom imaju Sum u razli¢itim podrugjima;
kod digitalnih fotoaparata, Sum se nalazi u sjenama, a svijetli tonovi su savrSe-
no Cisti. Kod filma, tekstura zrna se najbolje vidi u svijetlim podruéjima, npr. na

fotografijama neba.

PraSina je problem i digitalnim fotoaparatima i filmu. Senzor digitalnog
aparata izloZen je praSini koja ulazi u tijelo aparata prilikom zamjene objektiva,
ili tijekom rada zoom objektiva, koji u sebe i u tijelo uvlace praSinu. Isto se de-
Sava i s filmom, ali ne predstavlja problem, jer se film premotava, pa ista povr-

Sina nije trajno izloZzena prasini.
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(@) Prednosti i mane digitalne fotografije

Za normalnog korisnika koji posjeduje racunalo, prednosti digitalnih fotoa-
parata obi¢no prevagnu nad manama. No, profesionalni korisnici imaju podije-

ljena misljenja.
() Prednosti

Digitalni fotoaparati omogucuju pregled snimaka na licu mjesta (bez razvi-
janja), sto znaci da fotograf moze lako uociti greSke kod snimanja i ispraviti ih
dok jos nije prekasno. Posto se fotografije mogu i brisati, mozZe se snimati mno-
go uzastopnih fotografija s malim razlikama, izbrisati loSe i saCuvati samo us-
pjesne. Kod klasi¢nih fotoaparata to bi bilo preskupo. Fotografije se ne moraju
skenirati i digitalizirati prije obrade u racunalu. Stabilizator slike, kod kvalitetnijih
aparata, omogucuje dobivanje kvalitetnije — oStrije slike. Moguce je odabrati
samo neke fotografije koje ¢e biti ispisane na papir, a prethodno se na racunalu
mogu obraditi i poboljSati (npr. poostriti, kontrolirati kontrast, svjetlocu, intenzitet
boje...). Na jednu memorijsku karticu moguce je spremiti stotine fotografija (ovi-
sno o kapacitetu kartice i kvaliteti slike), dok se na jedan film moze spremiti oko
36 fotografija najviSe. Vrlo korisna &injenica kod digitalnih fotoaparata je i ta da
oni billeze dodatne podatke o fotografiji uz samu sliku (npr. upotreba bljeskali-
ce, ekspozicija, blenda, ISO osjetljivost, vrijeme fotografiranja, datum, model
fotoaparata...). To je korisno kod naknadne analize snimaka. Senzori koji su
manji od 35 mm filma dozvoljavaju uporabu manjih le¢a, Sireg zooma i bolju
dubinu slike. Takoder postoji i mogucénost s istim aparatom snimati fotografije u

boji, crno bijeloj tehnici i sepia tehnici.
(i) Mane

Klasi¢ni aparati su jeftiniji od digitalnih. Digitalni aparati ovise o izvoru
elektricne energije. Senzori takoder imaju manji dinamicki raspon od klasi¢nog
filma. Filmovi velikih ISO osjetljivosti daju manje zrnatu sliku nego digitalni sen-
zori iste osjetljivosti. Takoder, postoje tipovi flmova za koje nema ekvivalent
kod digitalnih fotoaparata (npr. film za infra crvenu svjetlost). Zatim, filmovi ima-
ju mnogo vecu razlu€ivost od digitalnih fotoaparata. Procijenjene ekvivalentne

vrijednosti su:
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« 35mm film ~ 19 megapiksela
+ 120 film ~ 69 megapiksela

« veliki format ~ 1135 megapiksela

Za usporedbu, moderni kompaktni digitalni fotoaparati imaju do 10 mega-
piksela, profesionalni digitalni SLR aparati 10-17 megapiksela, a ekstremni i
vrlo skupi digitalni aparati imaju do 297 megapiksela. Slike na filmu su pouzda-
ne za dokumentaciju. MoZe ih se lako spremiti, a na filmu se lako i pouzdano
mogu uociti sve naknadne promjene dok ne postoji racunalni program koji mo-

Ze otkriti Sto je promijenjeno na digitalnoj slici.

Jedna od mana je takoder i koli€¢ina informacija koja se sprema na medij.
Naime ukoliko se fotografija sprema u raw ili PNG formatu nema gubitaka iz-
vorne informacije, medutim takav je zapis jedne fotografije, ovisno o rezoluciji
kojom se snima, izrazito velik (veli€¢ine desetak i viSe MB). Uobi€ajeno je da se
takvi formati koriste za profesionalne potrebe. Za standardne fotografije koriste
se algoritmi kompresije, npr. JPEG, kojim se dobivaju bitho manji zapisi (oko 1

MB), ali uz gubitak informacija.

(b) Prostori boja

Prostori boja ili prikazi boja se mogu podijeliti na nekoliko osnovnih prosto-
ra (Slika 12). To su:

1. Aditivni (RGB) - rezultanta boja dobiva se dodavanjem (mijeSa-
njem) osnovnih boja

2. Subtraktivni (CMYK) - boja se dobiva apsorpcijom osnovnih boja

3. Prilagodeni ljudskoj percepciji boja (HSV, HSL, CIELAB) - odvoje-
ne kromatske komponente od intenziteta (svjetline)

4. Standardni (SRGB) - neovisni o uredajima za snimanje i prikaz,

uvjetima snimanja i sl.

Svaki od tih prikaza ima svoje prednosti, nedostatke i podrucja primjene.
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() RGB

RGB (red, green, blue) je osnovni prostor boja kod kojeg se mijeSanjem
primarnih boja (crvene, zelene i plave) dobiva bijela boja i ostale boje. Jedna
boja se opisuje kroz tri vrijednosti: dio crvene, dio zelene i dio plave boje. Svaki
dio boje varira izmedu 0% i 100% po kanalu. Kombinacija sva tri (R, G i B) ka-
nala u iznosu od 0% za svaki kanal rezultira crnom bojom, a 100% vrijednosti

svih kanala bijelom bojom.

Osnovna funkcija RBG prostora je prikaz slike na elektronskim uredajima
— zaslonima racunala, televizorima, skenerima, videokamerama, video-

projektorima i digitalnim aparatima (Slika 12).
(i) CMYK

CMYK (cyan, magenta, yellow, key - black) je prostor boja koji se koristi
kod Stampanja, odnosno u tisku, te se koristiti za Stampanje na bijeloj podlozi.
Stampadi rade temeljem CMYK boja , dok npr. monitori na RBG prostoru (Slika
12).

Za razliku od RGB prostora gdje se bijela boja dobiva kombinacijom os-
novnih boja, a crna je odsustvo svih boja, u CMYK prostoru je potpuno suprot-
no. Bijela je osnovna boja podloge, a crna se dobiva kombinacijom boja.

(i) HSV i HSL

HSV (hue, saturation, value) i HSL (hue, saturation, luminance) upotreb-
ljavaju se u racunalnoj grafici, posebice u softveru za obradu fotografija. To su
prostori koji su alternativni modeli RGB i CMYK prostorima, te imaju veci dija-

pazon mogucnosti koloriteta i sli¢niji su bojama kako ih vidi ljudsko oko (Slika
12).

(iv) YUV

YUV je kolor kodirajuci sustav koji se koristi za PAL, NTSC i SECAM ana-
logne televizore. Uveden je da bi se mogao kombinirati s crno bijelom tehni-
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kom. Y je kratica za ,Juma“ — svjetlinu i kontrast, dok su U i V nosioci kromatic¢-
ne komponente (Slika 12).

(v) CIELAB

U CIELAB prostoru boja udaljenost izmedu bilo koje dvije boje u prostoru
odgovara osjetilnoj blizini te dvije boje. Kao referentni prostor boja ve¢inom se
koristi trodimenzionalni CIELAB prostor boja, te je prihvaéen kao standard za
mjerenje i usporedivanje boja u grafi¢koj industriji (Slika 12).

HSV YUV

CIELAB

Slika 12 Prostori boja
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(©) Postupci korekcije digitalne fotografije

Jedna od mogucénosti ljludskog vida je sustavna percepcija prizora, odnos-
no konstantno prepoznavanje boja, pod razli¢itim uvjetima osvjetljenja. Dakle
postoji jedna konstanta prepoznavanja koloriteta. Navedeno se ne moZe uvijek
posti¢i kod snimanja digitalnim ili obi¢nim fotoaparatom, buduc¢i da zapis boja
bitno ovisi 0 osvjetljenju kod snimanja. Tako da zapravo boje na digitalnoj fotog-
rafiji ne moraju uvijek odgovarati realnim bojama, ve¢ se mogu prikazati u razli-
¢itim rasponima koloriteta. Navedene promjene se opisuju kao pomak u odre-
deni dio spektra boja (pomak u plavo, pomak u crveno,...). Navedene promjene
se najlakSe vide u bijeloj boji koja se kod takvih fotografija prikazuje kao plav-
kasta, zelenkasta, zuckasta, crvenkasta itd. Navedeni pomaci u spektru prak-
ticki onemogucuju adekvatnu analizu tkiva rane, tako da postoji potreba za ra-
C¢unalnom korekcijom takve slike, odnosno korekcijom boja i priblizavanjem 5to

je vise moguce realnim bojama.

(i) korekcija bijele boje (white balance)

Korekcija bijele boje ,white balance” (,neutral balanse®, ,gray balance") je
postupak kojim se podeSavaju osnovne — primarne boje (crvena, zelena, plava)

u cilju dobivanja boja na slici sto je moguce sli€nijim originalu (Slika 13).

Slika 13 Korekcija boje



Uvod

Suvremeni digitalni aparati imaju ve¢ ugradenu mogucnost automatske
korekcije boje s veé predefiniranim parametrima za okolinu (sun¢ano, obla&no,
sumrak, sobno svijetlo,...)

(i) Automatic Color Equalisation

Rizzi i autori opisali su novi algoritam opce i lokalne korekcije boja koji su
nazvali ACE (Automatic Color Equalisation).™® Algoritam se bazira na izjedna-
¢avanju histograma intenziteta fotografije (Slika 14).

Original ACE

Ah A

Slika 14 Primjer ACE korekcije fotografije

(i) Korekcija fotografije koriStenjem predloSka s referentnim bojama

Slike rane snimljene istim fotoaparatom i istim postavkama, neposredno
jedna za drugom, normalno rezultiraju laganim razlikama u slikama. Te se razli-
ke povecavaju ukoliko postoje razlike o jacini i vrsti svjetla u prostoriji, ukoliko
su fotoaparati razli¢iti i ukoliko su postavljene drugacije postavke fotoaparata.
Zbog toga je prikaz slike 10S. To moZe biti manje znacajno ukoliko je fotografija
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snimljena samo u cilju dokumentacije, medutim kada fotografija postaje dio

medicinske evaluacije, ili se koristi za mjerenja, to postaje izuzetno vazno. 489

Slika 15 Color Reference Card

Ispitivanja su dokazala da fotografije napravljene komercijalnim digitalnim
fotoaparatima mogu biti kalibrirane bez obzira na postavke fotoaparata i osvjet-
lienje, pod uvjetom da je osvjetljenje homogeno i kalibrirano pomocu predloska
(Slika 15). To moze biti korisno kod procjene kroni¢ne rane, buduéi da se rane

fotografiraju ¢esto na razli€itim lokacijama i pod razli€itim svjetlosnim uvjetima.

Konkretno se predlaze transformiranje fotografije iz jednog nepoznatog
prostora boja (obi¢no RGB) u standardni, dobro definiran prostor boja (SRBG)
koji omoguéuje da se fotografija ispravno prikaze i da ima poznati odnos nas-
pram CIE (Commission on lllumination ) kolorimetrijski prostor boja @ (Slika
16).

Van Poucke i autori smatraju da je takva korekcija fundamentalni postu-
pak koji omogucava intra - individualnu (u razli¢itim fazama cijeljenja rane) i
inter - individualnu (karakteristike) komparaciju digitalnih fotografija cijeljenja
kroniénih rana.”® Implementacija tog koraka u ispitivanju i procjeni karakteristi-

ka rane unaprijediti ée znanstvene standarde u istraZivanjima u toj oblasti. ©?
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Figure 2 RGE to sRGB Transformation Scheme,

Slika 16 Transformacija boja
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1.05 Pregled postupaka dokumentacije i mjerenja vel i€ine
kroni éne rane

Procjena rane predstavlja inicijalni korak u lije¢enju kroni¢ne rane. Metode
mjerenja rane imaju vaznu ulogu u to¢noj dijagnozi i adekvatnom tretmanu kro-

niénih rana, osobito sporo i tedko cijele¢ih rana.®®

PogorSanje ili napredovanje rane rezultanta je kompleksnih fizioloSkih
procesa koji se odigravaju na molekularnom i stani€nom nivou s krajnjim rezul-
tatom koiji je vidljiv prostim okom. Osnovno pitanje koje se namece kod lijecenja
rane je da li postoje promjene kod rane tijekom lije€enja, odnosno da li je rana
ista, da li se pogorSava, ili postoji napredak u cijeljenju. Jedna od moguénosti
odgovora na to pitanje je mjerenje odredenih parametara rane.*®?? Upravo iz
tih razloga postoji potreba za uniformnim, standardiziranim, dobro etabliranim
postupkom procjene rane koji ¢e koristiti neinvazivno mjerenje rane u cilju iden-
tifikacije strategije lije€enja, odrediti odgovarajuéi standard za tretman i procje-

nu napretka u lijegenju.***?

Mjerenje rane ima nekoliko ciljeva: omoguciti objektivnost u procjeni tijeka
cijeljenja rane, zabiljeziti svaku promjenu veli€ine i tkiva u rani buduéi da ista
mozda zahtijeva promjenu terapije ili reevaluaciju postupaka, dati relevantne
podatke o tijeku lije€enja rane, kako lije¢niku tako i bolesniku, pomoci u ,cost
benefitu* lije¢enja i pobolj$ati komunikaciju izmedu lijeénika i bolesnika.®® Ta-
koder bi trebalo omoguciti toéno i precizno dobivanje podataka koji se mogu
spremiti i naknadno ponovno pregledavati i komparirati, omoguciti pohranu po-
dataka o rani u vizualnom i grafickom obliku koji se mogu lako spremiti u bilo
koji dokument, omoguditi lagano ponovno uzimanje podataka iz baze za kom-
paraciju metoda i uspjeha lije€enja i stvoriti standardnu bazu podataka o boles-

niku.®®
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Najjednostavniji postupak dokumentacije kroni¢ne rane i tijeka lije¢enja
je fotografiranje rane, te unoSenje podataka o rani (izgled, koli€ina i vrsta eksu-
data, boja, miris,...) u predvideni protokol.** Tim se postupkom dobivaju odre-
deni podaci o rani, no radi se o subjektivnim, aproksimativnim procjenama rane,

a bez relevantnih objektivnih, mjerljivin i komparabilnih podataka. GreSke u sub-

jektivnoj procjeni povrsine i zastupljenosti tkiva iznose i vise od 33 % © (Slika
17).

® Granulacije =7

® Fibrin="7?

® Nekroze =7

® PovrSina="7

7 Subjektivna procjena vrste i zastupljenosti tkiva

Do unazad nekoliko godina smatralo se da je moguénost objektivnog i to-
¢nog mjerenja veli€ine rane kljuéna u dokumentiranju i pracenju napretka cije-
lienja rane.®2°%) Osim veli¢ine rane predlagani su i drugi indikatori cijeljenja
kao npr. transkutano mjerenje parcijalnog tlaka kisika®”, mjerenje Ph rane®®,
kao i razna biokemijska mjerenja sekreta rane.®® Svi navedeni postupci nisu
dali adekvatnu i upotrebljivu metodu kojom bi se jednostavno, brzo i toéno mo-
gao dobiti uvid u tijek cijeljenja rane. Objektivna analiza kroni¢ne rane trebala bi
osim podataka o veli¢ini rane dati i podatke o vrsti tkiva u rani, buduéi da je vrs-
ta tkiva u rani ¢esto puno vaznija od povrSine rane. Rana obi¢no ima nejednoli-
ku mjeSavinu Zuékastih fibrinskih naslaga, crnog nekroti¢nog tkiva i crvenkastog
granulacijskog tkiva, i medusobni odnosi, odnosni postoci zastupljenosti, su

znacéajan determinirajuci &imbenik u cijeljenju rane.®®
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Prve analize kroni€¢ne rane bazirale su se samo na veli€ini rane, odnosno
jednostavnom mjerenju duljine i Sirine rane, te aproksimativhom izracunavanju
povrSine. Za mjerenje i izraCunavanje povrSine rane koriSteni su ravnala (Slika
18) ili transparentne folije *© (Slika 19).

1[5

i
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Slika 18 Mjerenje pomocu ravnala Slika 19 Mjerenje pomocu transparentne folije

Najjednostavnija metoda je mjerenje najSireg i najuzeg promjera rane po-
mocu obi¢nog ravnala, te se na temelju dobivenih izmjera vrSila procjena povr-
Sine rane. Radi se o metodi koja moZze samo relativho to¢no dati podatak o
promjeru i opsegu rane, povrSina se aproksimativno izraunava, a dobiveni po-
daci ne daju nikakvu korisnu informaciju o stanju rane i vrsti tkiva u rani. Osim
toga tehnika mjerenja rane pomocu ravnala ima tendenciju precjenjivanja aktu-
alne veli€ine rane i do 44%, te se mogucnosti mjerenja smanjuju proporcional-
no s velig¢inom rane.®) Kantor i suradnici navode korelaciju izmedu $irine i visi-
ne rane te izraunate povrSine na temelju formule za izraunavanje elipse upo-
rabom Pearson-ovih, Spearman-ovih i Kendall-ovih korelacijskih koeficijenata
(p<0.001).¢3%3

U cilju praéenja tijeka cijeljenja kompariran je medusobni odnos tijeka cije-
lienja rane i povrSine rane, te je preporu€en je linearni parametar lije¢enja“

(formula 1) kao standardni parametar cijeljenja u dvije dimenzije:*?
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AA

d= (1)

Pavg

U ovoj jednadzbi AA predstavlja promjene u povrSini rane izmedu dva
uzastopna klinicka mjerenja (AA=A2 — Al), a payg prosjek opsega (perimetra)
rane izmjerenog u dva mjerenja (pavg = (p1 + p2)/2). Kada se navedeno unese u
prvotnu jednadzbu dobivamo jednadzbu linearnog parametra lijeCenja (formula
2):

A2-A1
pl+p2

d=2 X

(@)

Slijedeta je, i danas joS uvijek najviSe rasprostranjena, metoda dokumen-
tacije rane pomocu transparentne plasti¢ne folije koja se postavlja na ranu, te
se rubovi rane ocrtavaju pomocéu flomastera. Na foliji postoji centimetarski ili
milimetarski raster, odnosno cijela je folija podijeljena horizontalnim i vertikalnim
linijama u kvadrati¢e duljine stranice 1 cm, odnosno 1 mm. Nakon Sto se ocrtaju
rubovi rane izbroje se kvadrati¢i unutar ocrtanog podrucja, te se tako dobije,
opet aproksimativna, povrsina rane u cm?. Osim toga ta metoda ima i dva zna-
Cajna rizika, a to su moguénost oStecenja tkiva u rani i rizik kontaminacije povr-
Sine rane. Osim tih potencijalnih rizika postoje i nedostaci takve metode, a to su
da metoda zahtijeva dosta vremena za izraéunavanje povrsine®®, te da metode
ne daju nikakve druge informacije o rani osim povrSine. Prednost takve metode
je da se ocrtana folija lako moze spremiti u povijest bolesti bolesnika zajedno s

ostalom medicinskom dokumentacijom.

Zbog ogranienja prethodno navedenih metoda, uvedene su metode ne-
kontaktnog mjerenja bazirane na fotografiji rane. Te su metode u prednosti pred
kontaktnim metodama u tome Sto ne zahtijevaju direktni kontakt s ranom, tako

da se na taj nacin eliminiraju rizici koji postoje kod kontaktnih metoda.

Inicijalna nekontaktna metoda bila je fotografiranje rane u crno-bijeloj teh-
nici. Rajbhabdari i suradnici opisuju izraCunavanje povrsine rane temeljem crno

bijele fotografije uporabom Design CAD 97 softvera.®

Radene su i komparativne studije izmedu mjerenja povrSine rane kontak-
tnim metodama i mjerenja na temelju fotografije. U svom radu Griffin i suradnici

navode da nema signifikantne razlike izmedu izraunavanje povrSine pomocu
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kontaktne metode i na temelju fotografije, te sugeriraju da je metoda pomocu
transparentne folije jeftinija, brza i ne zahtijeva nikakvu opremu.®® Medutim u
njihovoj studiji ispitivani su ulkusi promjera manjeg od 10 cm?, a kod takve veli-
¢ine rane svi se autori slazu da nema signifikantne razlike u metodama. Osim
toga studija je radena 1993.god., dakle u vrijeme kada nisu postojali digitalni
fotoaparati veé se koristio klasi¢ni fotoaparat i klasi¢ni film, a i raunala nisu bila

jeftina i lako dostupna.

Gethin i suradnici takoder su ispitivali da li postoji signifikantna razlika iz-
medu izradunavanja povrsine s te dvije metode.® Analizirano je 50 rana, od
toga 25 vecih od 10 cm? a 35 manjih od 10 cm?. Kod skupine rana manijih od 10
cm? razlika izmedu metoda iznosila je izmedu -1,2 do 1,3 cm?. Razlika nije bila
signifikantna (p=0.330). Kod rana veéih od 10 cm? razlika u izradunu povrsine
iznosila je od -2,3 do 2,4 cm?. Kod tih rana je postojala signifikantna razlika u
mjerenjima (p=0.008). U zaklju¢ku se navodi da izraCunavanje povrSine vecih
rana na temelju fotografije nije precizno. Sli¢no navode i drugi autori.®® Narav-
no da je razlog tome postojanje prirodne zakrivljenosti ljudskog tijela, tako da

2D slika ne prikazuje precizno povrSinu rane.

Liu i suradnici su prikazali mjerenje cjelokupne povrsine ulkusa kod jednog
dijabeti¢kog stopala pomoéu lasera i zakrivliene mape.® U zakljugku navode da
bi takva metoda mjerenja povrSine gdje se uzimaju topografske vrijednosti mog-

la biti korisna metoda u mjerenju povrSine rane.

Osim postupaka kojim se mjeri i izraCunava povrSine rane, postoje i meto-

de mjerenja i izraCunavanja volumena rane.

Plassman i suradnici usporedili su tri razli¢ite metode mjerenja volumena
rane.®¥ Usporedili su metodu mjerenja volumena pomodéu ispunjavanja rane
fizioloSkom otopinom, ispunjavanje rane specijailnom masom kojom su napravili
kalup rane i softverskom metodom baziranom na fotografiji i tehnici strukturira-
nog svijetla. Standardna devijacija kod mjerenja pomodéu fizioloSke otopine iz-
nosila je izmedu 9% i 18%, kod pravljenja kalupa rane izmedu 5% i 16%, a kod
softverske analize izmedu 3% i 15%. Rezultati su ukazivali da mjerenje volu-

mena pomocu softverske metode daje najbolje ponovljive rezultate uz minimal-
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ne subjektivhe greske, ali metoda nije prikladna za rane s podminiranim rubo-

vima, duboke rane, a takoder niti za velike rane.

Boersma i autori razvili su metodu izraCunavanja volumena rane na teme-

lju fotografija snimljenih pomoéu tri videokamere ©° (Slika 20).

Slika 20 Shematski prikaz sistema s tri kamere

Kroushop i autori u svom radu iz 2002 opisuju metodu analize rane pomo-
éu posebnog aparata koji je kombinacija digitalnog aparata i lasera.®® Aparat
se sastoji od digitalnog aparata i €etiri 3,0 mW crvenih laserskih dioda koje su
postavljene tako da laserska zraka prolazi kroz otvor promjena 0.026 inch-a i
reSetku koja na povrSinu rane projicira 16 to€aka. Nakon slikanja digitalni se
zapis softverski obraduje, te se na temelju distorzije laserske to¢ke na povrSini

rane procjenjuje povrsina i volumen rane.

Lubeley i autori opisuju metodu mjerenja volumena rane pomodu digital-
nog fotoaparata u kombinaciji s minijaturnim laserskim projektorom od 6.9 mwW
koji se koristi za prikupljanje 3D podataka. Dobiveni podaci obradivani su sof-

tverom baziranim na QT framework-u.®®
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Jedna od metoda je i stereofotometrija gdje se s pomocu dvije kamere
snima rana i vrSi raCunalna 3D rekonstrukcija. Takve metode su skupe, zah-
tlevne i zahtijevaju posebnu
obuku, tako da nisu prihvatljive

za klasiénu klini¢ku uporabu.®®

PredloZene su i komplek-
sne metode mjerenja koje, s
jedne strane daju dobar uvid u
tijek cijeljenja rane, medutim s
druge strane, nisu primjenjive u
standardnim  uvjetima  zbog
kompleksnosti i cijene aparatu-
re. Tako Chen i autori opisuju
aparaturu koja se sastoji od jed-
ne infracrvene kamere za radi-
ometrijski prikaz, dvije monok-
romatske kamere za stereo hi-

perspektralni prikaz i jedne ka-

mere u boji za dobivanje slike

Slika 21 Sistem za stereometriju

rane ©7 (slika 21).

U radu opisuju samu tehniku aparature i postupke obrade, medutim ne

navode rezultate s ranama.

U sadaSnje vrijeme glavni je cilj istraZzivanje novih metoda mjerenja kroni-
¢ne rane napraviti sustav pomocu kojeg ¢e se moci objektivno, kvantitativno i
kvalitativno evaluirati status rana na jednostavan nacin. Istrazuju se mogucnosti
evaluacije rane na temelju fotografije, ultrazvuka, laser dopplera, transkutane

oksimetrije, mjerenja Ph vrijednosti i magnetne rezonance. %39

Za napomenuti je da sve dosadasnje opisane metode mjerenja imaju ne-
koliko nedostataka, a to su da nema metode koja ¢e toc¢no odrediti epitelizaciju,
posebice ako se radi o ,,otocicima“ epitelizacije unutar rane, te da se niti jednom
metodom ne moZe analizirati dio rane koja je podminirana, odnosno ako posto-
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je podminirani rubovi rane. Takoder se mora i napomenuti da niti jedna metoda

nije potpuno objektivna ukoliko je ukljuéena i subjektivna procjena.“?



Uvod

1.06 Pregled postupaka analize tkiva u kroni  €noj rani

Unatrag 6 - 7 godina zapoceli su pokuSaji analize tkiva u kroniénoj rani na
temelju fotografije rane. Naime poznata je Cinjenica da je vrsta tkiva u rani, i
njihov medusobni odnos, vazniji ¢imbenik u procjeni kvalitete rane i procjeni

cijelienja rane, nego samo povrsina rane.?%4 42

Iz tih razloga, kao i tehnoloSkog napretka — razvoj digitalnih aparata, brzi-
ne, pristupacnosti i zastupljenosti osobnih racunala, razvoj ra¢unalnih programa
za obradu i optimizaciju digitalne fotografije (Adobe, Corel, Microsoft,...) — za-

poceta su i istrazivanja na tom planu.
Postoji viSe radova koji se baziraju na analizi fotografije rane u boji.

Herbin i suradnici analizirali su fotografije arteficijalno ucinjenih plikova na
podlaktici kod 8 dobrovoljaca, te su iste analizirane tijekom 12 dana. Plikovi su
slikani s bijelim predloSkom koji su koristili kao geometrijsku referencu i refe-
rencu boje pomocu koje su bile sve fotografije korigirane te su analizirali indeks

boje. Radi se o jednostavnoj metodi koja nije primjenjiva kod kompleksnih rana.

Anqvist i suradnici su 1988. god. eksperimentirali s polu automatskom kla-
sifikacijom ulkusa. Ulkusi su fotografirani filmom u boji s klasi¢nim fotoaparatom
i okruglim fleSom pod kutom od 30 stupnjeva da se maksimalno smaniji refleksi-
ja od fleSa. Potom su fotografije digitalizirane u 24 bithu RGB sliku. Tkivo rane
su podijelili u crno — nekroze, zuto — fibrin i crveno — granulacije, i ¢etvrtu grupu
bijelo — neklasificirano tkivo, odnosno vidljivi refleksi fleSa. Radi se o poluauto-
matskoj metodi buduéi da je iskusan ispitiva¢ morao ruéno oznaciti granice po-

jedinih boja pomocéu misa na ra¢unalu.

Jones i Plassman su 1995.god. razvili metodu poznatu kao MAWIS (Mea-
surement of Area and Volume Instrument) za mjerenje dimenzije rane. Metoda
se sastojala od dvije slike rane koja je bila osvijetljena s kolor kodiranim struktu-
riranim svijetlom. Kao standard za bijelu boju upotrijebili su predlozak — magne-
zijevu ploc€icu. Mjerili su Sest parametara — R, G, B, intenzitet, hue, saturaciju i
intenzitet sive boje. Zaklju€ili su da se na temelju 1D histograma moZe samo
djelomi¢no dobiti segmentacija, dok se uporabom 3D histograma moze bolje

odrediti volumen rane.®®
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Mekkes i suradnici iste su godine takoder pokusali pomocu fotografije ra-
ne u boji uc€initi analizu kroni¢ne rane. Dokazali su da je za dobru interpretaciju
rane znacajnija boja rane nego njena veli€ina. Mjerili su crnu i zutu boju, te cr-
venu boju. Cilj im je bio napraviti automatski rac¢unalni postupak koji bi se mo-
gao Kkoristiti kao zlatni standard za analizu rane temeljem boje rane. Ranu su
slikali video kamerom u RGB tehnici. Koristili su dva polarizirana filtera u cilju
smanjivanja nepozeljne refleksije. Sistem su kalibrirali temeljem klini¢kog ras-
poznavanja vrste tkiva u rani. Pronasli su da su klasteri u RGB prostoru za od-
redenu vrstu tkiva formirani kao iregularno ograni¢en 3D oblak, te da jednos-
tavno rasporedivanje duz R, G i B osi ne moZe pomoci u segmentaciji slike u te
tri vrste tkiva, te su iz tih razloga napravili veliku klasifikacijsku tablicu boja za
svaku vrstu tkiva posebice. Takoder su smatrali da se temeljem boje ne moze
automatski odrediti granica izmedu rane i zdrave koze, odnosno novonastale

epitelizacije.“”

Oduncu i autori opisuju metodu analize temeljenu na HSL prostoru derivi-
ranom iz RGB slike a rane su klasificirali u 5 skupina u ovisnosti o postotku fib-
rinskog tkiva.“® U zakljuéku navode da bi se HSL tehnika mogla razviti u objek-

tivnu metodu analize tkiva, no da su potrebna daljnja istrazivanja i studije.

Serrano i suradnici razvili su 2005. god. program za prepoznavanje i klasi-
fikaciju dubine opekline na temelju fotografije rane. Na slici ispitiva¢ odreduje
mjesto opekline, te program vrSi segmentacija tog podrucja i ekstrahira 6 boja i
teksturu, te na temelju toga vrSi klasifikaciju. Testirano je 35 slika i prepoznava-
nje je bilo uspjedno u 88,6% slugajeva.®

Shai i suradnici opisuju postupak analize vrste tkiva u rani na temelju digi-
talne fotografije u boji. Rane su klasificirali u 10 stupnjeva, gdje je 1. stupanj
predstavljao najnecistiju ranu, a 10. stupanj optimalnu crvenu ranu. U radu su
koristili 14 digitalnih fotografija koje su dermatolozi klasificirali u jedan od nave-
denih stupnjeva. Idealnu crvenu boju Ciste rane (10. stupanj) determinirali su u
CMYK standardu s vrijednostima 20-94-87-12, a nedistu ranu (1. stupanj) Zu-
tom bojom vrijednosti 0-0-70-5. Boje navedenih vrijednosti stavljene su na pred-
lozak zajedno s referentnom zelenom i crnom bojom, a koji se stavljao uz ranu

prilikom slikanja. Na slici su ru¢no oznacili granice rane, a RGB vrijednosti slike
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transformirali su u HSI vrijednosti. Ranu su analizirali na temelju hue vrijednosti
( crvena je bila Ost, zelena 120 st a plava 240 st) prikazanim u histogramu. Ra-
¢unalni program je automatski izraCunao srednju boju u rani, i na temelju te

srednje vrijednosti svrstao ranu u jedan od 10 stupnjeva “Y(Slika 22).

Slika 22 Hue saturacija u histogramu

Takoder postoje i pokuSaji izraCunavanja i povrSine i volumena rane teme-
liem fotografije rane. Wannous i suradnici opisali su postupak 3D analize i ana-
lizu boje rane temeljem digitalne fotografije u sklopu ESCALE (ESCarre
Analyse Lisibilite Evaluation) projekta.®) Rana je slikana s dvije razli¢ite pozicije
s razmakom od 15° — 30°. Vrsta tkiva se komparirala s bazom podataka gdje su
medicinski stru€njaci klasificirali na temelju fotografija vrste tkiva (granulacije,
fibrin, nekroze, zdravo tkivo). Dobivene fotografije obradene su u dva sustava —
3D modelu rekonstrukcije i segmentaciji slike. GreSke u analizi tkiva bile su iste
kao i kod procjene od dva klini¢ara — 12% za granulacije, 27% za fibrinsko tkivo
I 33% za nekroze. U zaklju¢ku navode da kombinacija 3D tehnike i segmentaci-
je daje bolju klasifikaciju tkiva obzirom da se analizira trodimenzionalna povrsi-

na rane.

Slijedeéi opisani nacin je pomoéu digitalnog fotoaparata u kombinaciji s
dva lasera. Sistem je nazvan MAVIS (Measurement of Area and Volume In-
strument System). Navedenim postupkom gresSka u proracunu volumena iznosi
oko 5%.

Osim u analizi rane, segmentacija digitalne fotografije koristi se i u drugim
granama medicine. Tako npr. postoje racunalni programi za detekciju eksudata
i bijelih to¢aka na digitalnoj fotografiji fundusa oka, detekciju dijabeti¢ke retino-

patije, detekciju koZnih promjena, itd.“7:48:49:50.5)

Razvijeno je i nekoliko raCunalnih programa za analizu tkiva u rani, kao
Sto su Tracer (Slika 23), W.H.A.T. (Slika 24), VeV-MD (Slika 25) i AMWIS (Sli-
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ka 26). Medutim za sve je tipi€no da se ruéno moraju oznaditi podruc¢ja na foto-
grafiji, odnosno ocrtati odredeno tkivo u rani, te se na temelju tog ocrtavanja
izraCunava povrSina ocrtanog dijela fotografije. Niti jedan od tih programa nema

mogucnost automatskog prepoznavanja vrste tkiva u rani.
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1.07 Klinimetrija

U novije doba raste tendencija izrade i analize raznih postupaka i metoda
u skladu s klinimetrickim nacelima. Klinimetrija je metodoloSka disciplina koja
se fokusira na mjerenja u klini€¢koj medicini i bazira se na kvantitativnim meto-
dama sakupljanja i analize komparativnih podataka.***? Nove metode i pos-
tupci mjerenja, ukoliko ne postoji ,zlatni standard”, potrebno je evaluirati na te-
melju klinimetrijskih postulata. Naime, ukoliko postoji ,zlatni standard®, a Sto bi
u ovom slucaju trebao biti skup digitalnih fotografija s oznaenim vrstama tkiva,
nove metode i postupci bi se trebali komparirati s rezultatima ,zlatnog standar-
da“. U slu€aju da takav standard ne postoji, a za sada ga nema, najbolja je

komparacija temeljem sintezne validacije.®?

Fette u svom radu iz 2006. godine klinimetricki analizira razli€ite tehnike
mjerenja rane, te u zaklju¢ku navodi da su potrebna daljnja istrazivanja koja bi
bila u skladu s klinimetriCkim postulatima, posebice u analizi tkiva u rani i kon-

troli infekcije.®

Postoji nekoliko osnovnih regula koja se moraju ispuniti u klinimetriji, a to
su:9

= Validity (valjanost) — da li postupak mjeri ono Sto se je htjelo mjeriti?

= Accuracy (preciznost) — da li su podaci ispravno i precizno prikupljeni?

= Reliability and consistency (pouzdanost i dosljednost) — da li se mjerenja
istog objekta od strane dva ispitivaca signifikantno razlikuju?

» Reproducibility (ponovljivost) - da li ponovljena mjerenja daju iste rezul-
tate?

= Usability (uporabljivost) — da i korisnik smatra da se radi o prikladnoj,

komfornoj, efikasnoj i lako upotrebljivoj metodi, instrumentu i sl.?

U suvremenoj medicini vaznost klinimetrije se stalno povec¢ava iz nekoli-
ko razloga. Kao prvo, ,evidence-based” medicina zahtijeva da klini¢ki postupci
budu empirijski dokazani, a Sto zahtijeva mjerenje rezultata. Kao drugo, zbog
visokih standarda u medicini, vrijednosti dijagnostickih testova i postupaka eva-

luiraju se sve preciznijim vrijednostima.
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Dakle, ukoliko Zelimo uvesti nove metode kojima bi pokazali napredak u li-
je€enju, nasSa mjerenja moraju detektirati detaljnije promjene. | kao zadnje, stal-
ni tehnoloski napredak prakti¢ki svakodnevno donosi nove moguénosti, detaljni-
ju analizu, fotografije s viSe detalja, itd. 1z tih razloga svaki novi postupak, me-
toda, instrument, pa tako i racunalni program, zahtijeva kriticku evaluaciju Kklini-
metrickih karakteristika, i procjenu vaznosti za postavljanje dijagnoze, prognoze

ili izbora lijeéenja.®?
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1.08 Racéunalni program za razvrstavanje tkiva u kategorije

Prof.dr.sc. Davor Antoni¢ razvio je algoritam klasifikacije tkiva temeljem
digitalne fotografije rane i implementirao ga kao raCunalni program testiran u
ovoj disertaciji. ®9? Algoritam klasifikacije tkiva baziran je na Bayesovu klasifi-
katoru, formuliranom na temelju poznatih uzoraka rane. Uzorke fotografija vrste
tkiva koriStene za uéenje odabrao sam iz izabranih fotografija razli¢itin rana.
Vazno je napomenuti da su za uc€enje klasifikatora koriStene razli€ite fotografije

od fotografija kojima je provedeno vrednovanje u poglavlju Materijali i metode.

Algoritam ucenja temeljem odabranih uzoraka izraCunava parametre stati-
sticke distribucije za razliite vrste tkiva u trodimenzionalnom prostoru boja.
5054 Da bi klasificirao to¢ku nepoznate rane, program proracunava vrijednosti
funkcije gustoée vjerojatnosti za svaku statistiCku distribuciju (za svaki moguci
tip tkiva), te to€ku slike razvrstava u grupu za koju funkcija gustoce vjerojatnosti
ima najvecu vrijednost. Taj se postupak ponavlja za svaku toc¢ku analiziranog

dijela slike rane.

Svaka tocka snimljene slike prikazana je s tri komponente boje koje preds-
tavljaju intenzitet crvene (R), zelene (G) i plave (B) komponente boje. Premda
je RGB prikaz prikladan za unos i reprodukciju slika (koriste ga kamere i moni-
tori), nije prihvatljiv za raCunalnu analizu slike zbog medusobne zavisnosti
komponenata boje. Zbog toga je slika transformirana u trodimenzionalni prostor
boja s nezavisnim komponentama, koji separira akromatsku komponentu (svjet-
lina) od kromatske komponente koja se koristi za definiciju boje. Takav pristup
omogucuje segmentaciju slike na temelju boja uz smanjenje utjecaja osvijetlje-

nja u transformiranom prostoru boja.
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lako je veli€ina rane vazan ¢imbenik na temelju kojeg se moze procjenji-
vati uspjesnost lije¢enja, odnosno napredak u cijelienju rane®?29 nije jedini i
najvazniji parametar za procjenu. Daleko je vaznije koja se vrsta tkiva nalazi u
rani i u kojim su medusobnim postotnim odnosima zastupljenosti.?**? U kroni-
¢noj rani mogu postojati tri vrste tkiva, i to nekroti¢no tkivo, fibrinsko tkivo i fib-
rinske naslage, te granulacijsko tkivo. Navedena tkiva se prema koloritu mogu u
grubo podijeliti u tri skupine boja : granulacije — crvene boje, fibrin — Zute boje i

nekroze — crne i tamno smede boje.

Medutim, treba naglasiti da crvena boja ujedno ne znaci i da se radi o
,zdravom* granulacijskom tkivu.® Naime granulacijsko tkivo moze biti prekri-
veno tankim slojem fibrinskih naslaga a Sto se vizualno prezentira u raznim ni-

jansama svijetlo crvene i roza boje.

lzuzetno je vazno to¢no procijeniti u kojoj se fazi nalazi kroni¢na rana.
Kroniéna rana moze biti ,Cista“ ili ,necista“. Potrebno je to€no definirati spektar
granica izmedu Ciste i neciste rane buduci da se postupci lije€enja bitno razliku-
ju. Optimalni tretman za Cistu ranu moze biti od lokalne uporabe faktora rasta,
prekrivanja rane koznim transplantatima, pa do tkivhog inzenjeringa (kozni ek-
vivalentni, umjetno uzgojena koza). S druge strane, za necistu ranu se prepo-
ruuju primarno postupci koji ¢e ranu ocistiti i dovesti u fazu Ciste rane. Ti pos-
tupci uklju€uju sistemsku primjenu antibiotika, hidrogelove (za autoliticki debri-
dement), kirurSke debridemente, spektar razli€itih potpornih obloga, te druge
postupke kao Sto su hiperbari¢na oksigenoterapija, uporaba terapije negativnim

tlakom. itd (8,10,11,12,15,41,24,53)

Da bi se to€no procijenio status rane, a time i adekvatno izabrala terapija,
potrebno je precizno odrediti vrste tkiva u rani kao i njihov medusobni postotni
odnos. Takoder je bitno reducirati ljudski faktor u procjeni rane. Odredivanje
parametara kao Sto je izgled povrSine rane mora biti u cijelosti automatiziran u
cilju postizanja pune objektivnosti i mogucénosti komparacije. Naime kvaliteta

subjektivne procjene i mjerenja ovisi o iskustvu ispitivaca, kvaliteti uzorka i koli-
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¢ini paznje uloZene kod mjerenja, dakle subjektivitetu, a Sto se mora maksimal-
no eliminirati ukoliko se Zele postivati klinimetriCka nacela, stoga ¢e se izrada
algoritma prepoznavanja uzoraka, kao i zavrSeni racunalni program bazirati na

postivanju klinimetrickih postulata.

U cilju eliminacije subjektivnog faktora u procjeni parametara rane potreb-
na je objektivna metoda kojom ¢ée se na jednostavan, brz i lako uporabljiv nacin,
odrediti to€an postotak zastupljenosti vrste tkiva u rani. 1z tih razloga predlozio
sam novi postupak kojim ¢e se objektivno moci analizirati kroni¢ne rane, odno-
sno vrednovati to€nost klasifikacije tkiva u rani. Time se omogucuje objektiviza-
cija tijeka lije€enja i objektivha komparacija mnogostrukih metoda i pristupa, te
uklanjanje subjektivne procjene uspjesnosti lijeCenja. Objektivizacija napretka u
cijeljenju rane omogucuje komparaciju razli¢itih metoda, adekvatnu daljnju te-
rapiju, pravovremenu promjenu pristupa lije€enja, te u krajnjem slu€aju skraci-

vanju tijeka lije€enja i smanjenje troskova lije€enja.

Primarni je cilj ove doktorske disertacije izrada slikovne baze podataka o
vrstima tkiva u kroni¢noj rani koja ¢ée predstavljati ,zlatni standard” za procjenu

to¢nosti postupaka za analizu tkiva u rani.

Sekundarni ciljevi su definiranje skupa podataka za ucenje klasifikatora
racunalnog programa koji ¢e na temelju fotografije rane izvrSiti automatsku ana-
lizu vrste tkiva u rani i njihovog udjela u cjelokupnoj rani, te definiranje poseb-
nog programskog modula koji ¢e na temelju analize tkiva u rani, te dodatnih
parametara kao Sto su koli€ina i vrsta eksudata, te klini¢kih znakova infekcije
sugerirati vrstu postupaka i obloga za analiziranu ranu. Navedeno bi trebalo
predstavljati znac¢ajnu pomo¢ nedovoljno iskusnim lije€nicima u odabiru adek-

vatnog pristupa tretmanu kroni¢nih rana, te pomo¢ u edukaciji.

Ideja i cilj ove doktorske disertacije je ne odrediti samo podrucja crvene i
Zute boje u spektru boja, na temelju kojih bi se vrijednosti boje pojedinog pikse-
la digitalne fotografije klasificirale u dvije grupe, vec¢ odrediti uzorke boje za

svaku vrstu tkiva koja se nalazi u rani.

Hipoteza je da se na temelju vrijednosti boja moze naciniti klasifikacija
tkiva u jednu od tri grupe — nekroti¢no tkivo, fibrinsko tkivo i granulacijsko tkivo,
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te da se objektivnim mjerenjem moZze to¢no determinirati vrsta i zastupljenost

tkiva u odabranom setu fotografija s maksimalnom greskom od 5%.
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Preliminarno ispitivanje

Inicijalno je u€injena probna analiza tipizacije tkiva u kroni€noj rani u cilju
odredivanja greSke u procjeni i korelacije izmedu ispitivaca, a u cilju odrediva-
nja koliko je ispitiva€a, koliki broj uzroka i koliko mjerenja potrebno da bi rezultat
bio valjan, odnosno statisti¢ki zna€ajan na nivou p > 0.01. U tu svrhu odabrano
je pet ispitivaca koji imaju iskustva s lije¢enjem bolesnika s kroni¢nim ranama,
odnosno koji se &esto susrecu s tom problematikom, te je odabrano 30 slika

koju je svaki ispitiva€ trebao procijeniti pet puta.

Pet ispitivaca (A,B,C,D i E) odredio je za svaku sliku udio granulacijskog
tkiva (G), fibrinskog tkiva (F) i nekrotskog tkiva (N). Analiza slike je radena u
vremenskim razmacima od 10 - 14 dana, da bi se maksimalno izbjegla moguc¢-
nost pamcéenja prethodnog ispitivanja, te maksimalno osigurala vjerodostojnost

svake analize.
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1.09 Statisti €ka obrada preliminarnih podataka

Za svih 30 uzoraka (slika) izraCunati su sljedeci parametri:

Prosje¢na vrijednost

Standardna devijacija

Koeficijent varijacije (varijabilnosti)
Minimalna vrijednost

Maksimalna vrijednost

Interval povjerenja (confidence interval)

Donja granica povjerenja

© N o g bk~ w0 DN

Gornja granica povjerenja

U donjoj Tabeli (Tabela 1) prikazana je statistiCka obrada dobivenih podataka i

izraun svih gore navedenih parametara za svakog ispitiva¢a i svaku sliku posebno.

Tabela 1 Statisti ¢ka analiza preliminarnih rezultata

Fotogra- Prosje- Standar- Koefici-  Mini- WEUSIE Interval povj e- Donja Gornja
fija ¢na dna jent malna malna renja granica granica
vrijed- devijaci- varijaci- vrijed- vrijed- povjerenja povjerenja
nost ja je nost nost

1 16,7 1,3 8,01 15,3 18,5 1,17 15,5 17,8
83,3 1,3 1,60 81,5 84,7 1,17 82,2 84,5

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

2 34,0 3,1 9,03 29,3 37,2 2,69 31,3 36,7
60,0 14,8 24,60 34,1 70,7 12,93 47,0 72,9

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

3 47,8 2,5 5,16 44,5 50,2 2,16 45,7 50,0
52,2 2,5 4,72 49,8 55,5 2,16 50,0 54,3

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

4 79,6 2,8 3,52 75,3 83,1 2,45 77,2 82,1
20,4 2,8 13,75 16,9 24,7 2,45 17,9 22,8

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

5 8,6 0,4 4,06 8,2 9,1 0,31 8,3 8,9
91,5 0,5 0,50 90,9 92,1 0,40 91,1 91,9

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

6 87,9 3,2 3,68 84,3 92,1 2,84 85,1 90,7
12,1 3,2 26,75 7,9 15,7 2,84 9,3 14,9

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

7 25,7 4,8 18,62 20,6 33,4 4,20 21,5 29,9
74,3 4,8 6,45 66,6 79,4 4,20 70,1 78,5

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

8 23,0 2,7 11,77 19,5 26,8 2,37 20,6 25,4
76,9 2,6 3,40 73,2 80,2 2,29 74,6 79,2

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

9 70,9 1,9 2,73 68,5 73,2 1,70 69,2 72,6
35,1 14,8 42,18 26,8 61,5 12,98 22,1 48,1

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

10 20,3 1,3 6,34 19,1 22,4 1,13 19,1 21,4
79,9 1,4 1,80 77,6 81,2 1,26 78,7 81,2
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Fotogra- Prosje- Standar-  Koefic i- Mini- Maksi- Interval povj e- Donja Gornja
IES cna dna jent INEUED malna renja granica granica
vrijed- devijaci- varijaci- vrijed- vrijed- povjerenja povjerenja
nost j j nost nost

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

11 24,6 1,7 6,94 22,8 26,9 1,50 23,1 26,1
13,2 0,7 5,60 12,0 14,0 0,65 12,5 13,8

62,2 1,4 2,20 60,0 63,7 1,20 61,0 63,4

12 8,9 1,4 15,60 7,6 11,2 1,22 7,7 10,1
91,1 1,4 1,53 88,8 92,4 1,22 89,9 92,3

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

13 5,9 0,6 9,96 5,3 6,8 0,51 54 6,4
94,1 0,6 0,62 93,2 94,7 0,51 93,6 94,6

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

14 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
55,7 3,0 5,35 52,1 60,1 2,61 53,0 58,3

44,3 3,0 6,72 39,9 47,9 2,61 41,7 47,0

15 95,6 2,0 2,06 92,3 97,6 1,72 93,8 97,3
4,4 2,0 44,32 2,4 7,7 1,72 2,7 6,2

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

16 32,4 2,2 6,68 29,9 34,6 1,90 30,5 34,3
67,6 2,2 3,21 65,4 70,1 1,90 65,7 69,5

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

17 40,8 2,3 5,65 38,4 43,9 2,02 38,8 42,8
59,2 2,3 3,90 56,1 61,6 2,02 57,2 61,2

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

18 62,8 3,0 4,85 58,9 66,7 2,67 60,1 65,4
37,2 3,0 8,17 33,3 41,1 2,67 34,6 39,9

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

19 30,7 2,5 8,05 27,8 33,3 2,17 28,5 32,9
69,3 2,5 3,57 66,7 72,2 2,17 67,1 71,5

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

20 30,6 2,6 8,38 26,8 33,7 2,25 28,4 32,9
66,7 2,6 3,89 63,3 70,4 2,28 64,4 69,0

2,6 0,2 6,08 2,4 2,8 0,14 2,5 2,7

21 11,6 1,0 8,29 10,6 12,7 0,84 10,8 12,4
88,4 1,0 1,09 87,3 89,4 0,84 87,6 89,2

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

22 6,4 0,2 3,79 6,1 6,7 0,21 6,1 6,6
55,7 0,3 0,50 55,4 56,0 0,24 55,4 55,9

38,0 0,2 0,51 37,7 38,2 0,17 37,8 38,1

23 18,4 15 8,08 16,9 20,0 1,30 17,1 19,7
81,6 1,5 1,82 80,0 83,1 1,30 80,3 82,9

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

24 69,4 3,2 4,61 65,5 72,8 2,80 66,6 72,2
30,6 3,2 10,46 27,2 34,5 2,81 27,8 33,4

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

25 2,7 0,5 16,73 2,2 3,4 0,40 2,3 3,1
97,3 0,5 0,47 96,6 97,8 0,40 96,9 97,7

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

26 13,2 0,7 5,44 12,5 14,1 0,63 12,6 13,8
56,5 15 2,61 54,8 58,8 1,29 55,2 57,8

30,5 1,4 4,62 28,7 32,1 1,24 29,3 31,8

27 3,2 0,4 11,07 2,9 3,8 0,31 2,9 3,5
93,6 0,3 0,35 93,1 93,9 0,29 93,3 93,9

3,2 0,2 4,94 3,0 3,4 0,14 3,1 3,3

28 37,5 2,0 5,40 35,5 40,1 1,77 35,7 39,3
62,7 1,9 3,05 59,9 64,5 1,68 61,0 64,4

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

29 8,2 0,5 6,28 7,6 8,9 0,45 7,7 8,6
91,8 0,5 0,56 91,1 92,4 0,45 91,4 92,3

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

30 1,2 0,3 23,23 0,9 1,6 0,25 1,0 15
98,8 0,3 0,29 98,4 99,1 0,25 98,5 99,0

0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
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Iz dobivenih podataka razvidno je da su ispitivaci svojim kriterijima uskla-
deni.

Pogledamo li odnos prosje¢nih vrijednosti i pripadnog koeficijenta varijaci-
je (Grafikon 1), moZe se vidjeti da u Sirokom rasponu (od 10% naviSe) greSka
procjene blago opada, dok za male prosjec¢ne vrijednosti naglo raste, Sto je u
skladu s oCekivanjem jer je logi¢no da se apsolutni iznos greSke procjene ne

treba bitno mijenjati.
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Grafikon 1 Veli €ina greske u korelaciji s povrSinom

0623 mozemo toéno definirati

Pomocu aproksimativne funkcije y = 37,18 x
kolika je oCekivana greSka u procjeni udjela tkiva u ovisnosti o veli€ini uzorka,
odnosno o povrSini analizirane slike. 1z funkcije je razvidno da ¢e postotak gre-

Ske biti maniji Sto je analizirani uzorak veci.



Materijali i metode _

1.10 Korelacijaizme du viSe procjenitelja (interclass correlati-
on)

Da bi se utvrdilo razlikuju li se statisti¢ki znaajno procjene procjenitelja
(raters) za odredeni broj uzoraka (fotografija) koje se podvrgavaju procjeni (ov-
dje ih ima 30) izraCunala se korelacija medu klasama (interclass correlation).
Rezultat je koeficijent korelacije (r) i vrijednost F. Ako postoji savrSena suklad-
nost medu procjeniteljima, onda koeficijent korelacije ima vrijednost 1. U praksi,
svaka vrijednost koeficijenta korelacije ve¢a od 0,99 potvrduje da su procjenite-

lji svojim kriterijima odli¢no medusobno uskladeni.

Za pojedine uzorke (fotografija) dobiveni su sljedecéi rezultati analize:

(@) Granulacije
Tabela 2 Fisherova raspodjela za granulacijsko tkiv. o

df SSq MSq = |
Between raters 4 18,837.0000 4,709.2500 5.0365
Betweencases 29 11,017,600.0000 379,917.3000 406.3175
Within cases 120 127,300.0000 1,060.8330
Residual 116 108,463.0000 935.0259
Total 149 11,144,900.0000

Tabela 3 Korelacija me du grupama za granulacijsko tkivo

Model 1 Model 2 Model 3

Individual 0.9862 0.9862 0.9878
Meaned 0.9972 0.9972 0.9975

Od interesa su samo dvije: vrijednost F za Fisherovu raspodjelu (Tabela
2) i vrijednost koeficijenta korelacije za model 2 (Tabela 3). Dakle, nalazimo da
je vrijednost F takva da mozemo zakljuciti da medu procjeniteljima postoji stati-
stiéki znagajna sukladnost varijance. Sto se tiée koeficijenta korelacije, ako se
gledaju pojedinacni uzorci (slike), nalazimo da je koeficijent korelacije medu
procjeniteljima izmedu 0,9862 i 0,9878, a ako se gleda globalna sukladnost
medu procjeniteljima (prosjek svih uzoraka), onda je koeficijent korelacije medu
procjeniteljima izmedu 0,9972 i 0,9975.
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(b) Fibrin

Ista statistiCka obrada ucinjena je i za fibrinsko tkivo. Rezultati su prika-
zani u Tabelama 4 i 5.

U ovom sluéaju, vidimo da je korelacija za pojedinca bitno loSija (od
0,7803 do 0,7870) pa mozemo zakljuciti da se procjenitelji bitno razlikuju svojim
kriterijima, ali ako se gleda globalna sukladnost medu procjeniteljima, onda je

koeficijent korelacije medu procjeniteljima izmedu 0,9467 i 0,9487

Tabela 4 Fisherova raspodjela za fibrinsko tkivo

df  SSq MSq F
Between raters 4 163,628.0000 40,907.0000 2.1559

Betweencases 29 10,717,010.0000 369,552.0000 19.4762
Within cases 120 2,364,676.0000 19,705.6300

Residual 116 2,201,048.0000 18,974.5500

Total 149 13,081,680.0000

Tabela 5 Korelacija me du grupama za fibrinsko tkivo

Model1 Model 2 Model 3

Individual 0.7803 0.7806 0.7870
Meaned 0.9467 0.9468 0.9487

(©) nekroze

Analizu nije bilo moguée provesti jer je realni broj uzoraka (slika) bitno
smanjen: ima ih zapravo 6, dok je u ostalih 24 sluaja uzorak trivijalan (nulta

vrijednost).

Na temelju dosadasnijih ispitivanja pokazalo se da su ispitiva¢i medusobno
dobro uskladeni pa je dostatno izabrati jednog ispitivaca Cije ¢e analize preds-
tavljati etalon stroju pri postupku kalibracije. Realno je o€ekivati da odstupanja
pojedinacnih procijenjenih vrijednosti za jednu sliku i za jednog ispitanika budu
manja od odstupanja medu ispitanicima. Da bi se to potvrdilo u€injeno je daljnje
preliminarno mjerenje, te je odabrani ispitanik dobio Cetiri slike s dobrim raspo-
nom udjela tkiva (20% i 80%), te izvrSio procjenu udjela 11 puta (Tabela 6). Na-
kon statistiCke obrade (prosje¢na vrijednost, rasprSenost) dokazano je da je
rasprsenost tih procjena manja od one koju imamo kada uzorak procjenjuje vise

osoba.
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Tabela 6 Procjena jednog ispitiva ¢a na 4 uzorka u 11 mjerenja

Broj ispitivanja 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11
UZorci

1 gran 16,1 16,3 12,2 15,8 11,5 16,3 13,7 155 14,2 15, 159

fib 83,9 83,7 87,8 84,2 885 837 863 845 858 841, 84,1

2 gran 253 294 26,5 236 325 186 232 305 27,3 259, 26,2

fib 74,7 70,6 735 76,4 675 714 77,8 695 72,7 746, 73,8

3 gran 849 92,1 869 789 853 864 864 84,7 885 8é 87,2

fib 151 79 131 21,1 14,7 136 13,6 153 115 163, 12,8

4 gran 86,3 84,2 855 87,3 86,2 84,1 799 857 849 857, 84,3

fib 13,7 15,8 145 12,7 13,8 159 20,1 143 151 14? 15,7

Temeljem te analize izraCunato je kolika je prosje¢na vrijednost procjene

za pojedine slike, te kolika je pripadna nepouzdanost toga prosjeka.

1.11 Power analiza

U preliminarnim mjerenjima postojao je sljedeci broj uzoraka (fotografija)
za pojedina tkiva: granulacijsko tkivo — 29, fibrinsko tkivo — 30 i nekroti¢no tkivo
— 6 uzoraka. Procjenjivan je udio pojedinog tkiva u uzorku. Iz statistiCcke analize
izuzeti su uzorci koji imaju za pojedina tkiva trivijalne vrijednosti 0. Uzorke je
neovisno, u identi¢nim uvjetima, ocitalo 5 ispitanika. Nac€injena je power-analiza

uz sljedece vrijednosti parametara:
« alpha = 0,05
* power = 0,80

Usporedio sam svoje rezultate (ispitanik A) s 4 ostala ispitanika (B-E) te

dobio slijedece rezultate (Tabela 7 do 9):



Tabela 7 Power-anali

za: granulacije
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Prosje €na razlika = St. dev. razlike Veli¢ina uzorka
A-B 1,57 2,65 25
A-C -1,40 1,26 9
A-D 0,33 1,54 177
A-E 0,75 2,10 64

Tabela 8 Power-analiza: fibrin

Prosje €na razlika @ St. dev. razlike

Veliéina uzorka

A-B -1,38 2,72 33
A-C 2,31 5,84 53
A-D -1,20 5,86 191
A-E -0,45 2,54 253

Tabela 9 Power-analiza: nekroze

' Prosje éna razlika

St. dev. razlike

Veliéina uzorka

A-B -0,65 1,49 44
A-C 0,58 0,78 17
A-D 0,63 0,80 15
A-E -1,38 2,49 28

Buduci da je broj ispitanih slika za nekroti¢no tkivo razmjerno malen (N=6)

treba se usredotociti na rezultate za granulacije i fibrin. Pogledamo li gornje

tablice, vidimo da za granulacije postoji dobra suglasnost ispitanika A sa ispita-

nicima D i E, a isti zaklju€ak slijedi i za fibrinsko tkivo. Nema statisti¢ki zna¢ajne

razlike (p < 0,01) izmedu procjene ispitanika Ate D i E.

Zaklju éak: Na razini p < 0,01 dovoljan je koriSteni broj slika (N=30). Za

pouzdanu procjenu to¢nih udjela pojedinih vrsta tkiva dostatno je provesti tri

odvojena mjerenja, pa prosjecne vrijednosti triju mjerenja mogu predstavljati

ciljane (target) vrijednosti za analizu koju provodi elektroniki uredaj s program-

skom podrskom.




Materijali i metode

Materijali I metode

1.12

Odabir fotografija

Za obradu i analizu fotografija odabrano je 400 digitalnih slika kroni€nih

rana, iz kliniCke prakse Centra za plastiénu i rekonstrukcijsku kirurgiju KB Sveti

Duh u Zagrebu i Poliklinike OXY iz Zagreba, a koje su zadovoljavale osnovne

kriterije - kvalitetno snimanje, korektnu ostrinu, odnosno kvalitetu digitalnog za-

pisa i sadrze tipove tkiva koja su uklju¢ena u analizu. Sve fotografije su nume-

rirane rednim brojevima od 1 do 400. Nasumi¢nim odabirom odabrano je 40

fotografija za kona¢nu obradu i analizu. Odabir nasumicnih brojeva uraden je u
Microsoft Excell 2007 programu pomocéu funkcije =RANDBETWEEN(1;400)

(grafikon 2)
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Grafikon 2 Nasumi ¢an odabir brojeva fotografija

Fotografije su snimljene razli€itim digitalnim fotoaparatima kroz vremenski

period od 4 godine. Sve fotografije su u JPEG formatu prosje¢ne veli¢ine od 1,7

MB. Razlucivost fotografija kretala se u opsegu od 700 Kb do 3,1 MB.
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1.13 Obrada fotografija

Sve nasumi¢no odabrane fotografije podvrgnute su, isto kao i fotografije
koje su posluzile za preliminarno testiranje, istom algoritmu obrade prije daljnjih
testiranja.

Sve fotografije su podvrgnute inicijalnoj obradi - korekciji boje i svjetline,
odnosno na svakoj slici je
ucinjena korekcija bijele
boje (white balance). Na-
vedeni postupak ucinjen je
u specijaliziranom prog-
ramu za obradu digitalnih
fotografija - iCorrect Edit
Lab Pro version 4.5.2. pro-
izvodaca PictoColor Cor-
poration. Navedeno je

slika 28 Originalna fotografija s pomakom boje u€injeno da bi se osigurala
najbolja mogucéa kvaliteta

slike, odnosno da bi boje na slici bile Sto sli¢nije pravoj koloraciji rane. Na slici
27 prikazana je origi-
nalna fotografija rane,
a na slici 28 ista fotog-
rafija nakon koje je
ucinjena korekcija bije-
le boje. Vidljivo je da
boje na korigiranoj slici
puno viSe odgovaraju
stvarnim bojama, nego
na slici prije korekcije
gdje postoji pomak

boja prema plavoj. Slika 27 Fotografija nakon white balance korekcije

Nakon korekcije boja slike su obradene u programu za vektorsku obradu

fotografije (Xara Extreme Pro 3 - Xara Group Ltd) u kojem su se oznadili rubovi
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rane, odnosno rana je ograni¢ena s linearnim crtama, te na taj nacin to¢no od-
redeno podrucje interesa, odnosno podrucje rane koje je potrebno analizirati.
(slike 29 i 30)

Tako pripremljene fotografije usle su u daljnju obradu. S jedne strane u
subjektivnu analizu, odnosno procjenu postotne zastupljenosti tkiva u rani, a s

druge strane u objektivhu analizu - determinaciju vrste tkiva.

Slika 30 Originalna fotografija Slika 29 Fotografija s oznacenim rubovima rane
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1.14 Mijerenja
@) Subjektivho mjerenje

Osam osoba procijenilo je udio tri vrste tkiva (fibrin, granulacije i nekroze)
na svakoj fotografiji i to pet puta u razmaku od 5 tjedana. U setu fotografija za
mjerenje nalazilo se ukupno 46 fotografija, od toga 40 razli€itih, a 4 od tih je bilo
ponovljeno u nekoliko navrata (od 2 do 3 puta) odnosno 4 fotografije su bile
ponovljene u setu. Sam postupak procjene vrSio se tako da su se fotografije
prikazivale na 15 inch-nom LCD zaslonu ra¢unala, koji je prije upotrebe bio ka-
libriran pomoéu specijalnog programa i uredaja za kalibraciju monitora (Spyder
3 Pro - Datacolor), u istom okruzenju i istim uvjetima osvjetljenja. Fotografije su
bile prikazane na monitoru kroz intervale od 15 - 20 sekundi. Nakon svakog
prikaza ispitiva€i su u posebno izradene tablice upisivali procjenu zastupljenosti
za svaku vrstu tkiva zasebno. Ispitivanje je ponovljeno u pet navrata, otprilike u
isto vrijeme dana (izmedu 9 i 11 sati ujutro), u istoj prostoriji, na istom ra¢unalu i

pod istim svjetlosnim uvjetima.

U svakom mijerenju slike su preslozene u slu¢ajni raspored, kako bi se is-

klju€ila svaka mogucnost paméenja prethodnih mjerenja.

Osoba 1 bila je klini¢ar s dugogodisnjim iskustvom u lije¢enju bolesnika s
kroni€énim ranama, odnosno osoba koja je ekspert u tom podrudju i koja se sva-
kodnevno susreée s takvim bolesnicima. Osobe 2 i 3 bile su takoder osobe s
iskustvom u lije€enju bolesnika s kroniénim ranama, ali koje se krace vrijeme
bave tom problematikom. Osobe 4 i 5 bile su lije€nici s dugogodisnjim iskus-
tvom, ali ne u podrucju kroni¢nih rana, odnosno osobe koje se povremeno sus-
reéu s takvim bolesnicima, dok su osobe 6 i 7 medicinske sestre koje se tek
povremeno susrecu s takvim bolesnicima, dok osoba 8 nije lije¢nik i nije imala
prethodnog iskustva u oc€itavanju i interpretaciji slika, ve¢ je prosla kratku edu-
kaciju kako prepoznati razli€ite vrste tkiva na fotografiji.

Osobe 2 i 7 pri drugom mjerenju su pogresno oznacile slike, tako da su

njihova druga mjerenja izba€ena iz analize.
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Svi su ispitivaCi procjenjivali postotak zastupljenosti tkiva u rani
(N=nekroza, F=fibrinsko tkivo i fibrinske naslage, G=granulacijsko tkivo) na na-

¢in kako je opisano u prethodnom poglavlju.
(b) Objektivno mjerenje

Objektivna analiza - determinacija vrste tkiva u rani, izvrSena je od strane
jednog ispitivaCa. Odabran je najbolji ispitiva¢ od tri preliminarno testirana ispiti-
vaca, odnosno onaj €ija je greSka izmedu analiza statisti¢ki bila najmanja. Ispi-
tiva€ je u programu Adobe Photoshop Element 6.0 pobojao oznac¢enu ranu s tri
boje. | to Zutom bojom fibrinsko tkivo i fibrinske naslage, crvenom granulacijsko
tkivo i crnom nekroti¢no tkivo. Za bojanje fotografija koriSten je alat "Paint Buc-
ket Tool" u programu Adobe Photoshop Elements v.6 sa slijede¢im postavka-
ma: Opacity 100% (zamucéenost), Tolerance 5 (mjera preciznosti - vrijednost
od 0-100 - razlika u vrijednostima izmedu ciljanog piksela i graniénog piksela
koji je u kontaktu s ciljanim), s isklju¢enim Anti-alias (zamucenje rubova grani-

ca) i Contiguous funkcijom (oznacavanje samo grani¢nih piksela).

Slika 31 Originalna fotografija

Slika 32 Fotografija nakon bojanja

Na slici 31 prikazana je originalna fotografija, a slika 36 prikazuje istu foto-
grafiju nakon bojanja tkiva u programu Aobe Photoshopu Elements.

Nakon ,bojanja“ tkiva na fotografiji, iste su racunalnim programom obra-
dene, te se je dobio toCan postotak zastupljenosti tkiva u podruéju interesa za
svakog pojedinog ispitivaca.
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1.15 Statisti ke metode

Podaci su obradeni u statistickom okruZzenju R.®Y Deskriptivna analiza
ukljucila je uz aritmeti€¢ku sredinu i standardnu devijaciju i neparametrijske po-
kazatelje medijan, minimum, maksimum te prvi i drugi kvartil. U skladu s klasi¢-
nom teorijom mjerenja®®" subjektivna procjena svake osobe moze se prika-
zati kao zbroj Cetiri komponente — prave vrijednosti , subjektivhog sistematskog
odstupanja karakteristi€nog za pojedinu osobu, odstupanja mjerenja j-te osobe

za i-tu sliku i slu¢ajne greske:
Y= +nj+yy+ el 3)

Gdje je Yi’]‘. rezultat k-tog mjerenja i-te slike koje je provela j-ta osoba, y;
je prava vrijednost koju mjerimo, n; subjektivno sistematsko odstupanje od pra-
ve vrijednosti za osobu j, y;; odstupanje mjerenja i-te slike za j-tu osobu, a e{‘j
slu€ajna greSka mjerenja. Pri tom se pretpostavlja da je slu¢ajna greSka mjere-
nja normalno distribuirana, s o¢ekivanjem E(&f;) =0, varijancom Var(efs) = a7
i nezavisna od prave vrijednosti u;, sistematskog odstupanja n; i interakcije sli-
ka-osoba y;;. Pri usporedbi razliCitih metoda mjerenja ili procjene, odnosno re-

zultata mjerenja razli¢itih osoba postavlja se pitanje koliko su mjerenja to¢na,

precizna, ponovljiva, reproducibilna, valjana i pouzdana.

Toénost mjerenja razli¢ito se definira u literaturi®, a u ovom radu koristit
Ce se definicija to¢nosti kao mjere sistematskog odstupanja mjerenja od tocne

vrijednosti (dakle u formuli (3) tocnost se odnosi na vrijednost 7;).

Preciznost se definira kao razina podudarnosti (odnosno rasipanja) serije
mjerenja. U naSem slu€aju preciznost pojedine osobe odnosi se na vrijednosti

n;, dok se preciznost mjerenja razliCitih osoba odnosi na odstupanja vrijednosti

n; + s{‘j od srednje vrijednosti sistematskih odstupanja svih osoba 7.

Ponovljivost se odnosi na rasprsenje vrijednosti mjerenja koje je ponovila
ista osoba primjenom iste metode na istim slikama, dok se reproducibilnost
odnosi na rasprSenje vrijednosti mjerenja koje su provele razli€ite osobe, ili ista

osoba primjenom razli€itih metoda, na istim slikama.
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Valjanost se u klasi€noj teoriji mjerenja odnosi na pitanje da li mjerni in-
strument stvarno mjeri ono Sto smo Zeljeli izmjeriti. MoZzemo rec¢i da valjanost
izrazava odnos izmedu mjerenog svojstva (koje ne mozemo direktno opaziti) i
izmjerene vrijednosti u kontekstu konkretne namjene. Teorija mjerenja definira
tako sadrzajnu valjanost, valjanost konstrukta, konvergentnu i diskriminacijsku
valjanost te kriterijsku valjanost, koja moze biti usporedna i prediktivha. U kon-
tekstu ovog rada mjerenja koja su provele pojedine osobe nisu indirektna, pa
nema potrebe raspravljati o sadrzajnoj valjanosti, valjanosti konstrukta, konver-
gentnoj i diskriminacijskoj valjanosti. Medutim, kada se radi o automatskom ra-
¢unalnom provedenom mijerenju potrebno je provjeriti kriterijsku valjanost , tj.
podudaranje automatskih mjerenja s referentnim mjerenjima (zlatnim standar-

dom) izvedenim temeljem analize direktnih mjerenja.

Pouzdanost je tradicionalno definirana kao konzistentnost ponovljenih
mjerenja i procjenjuje se kao omjer varijance pravih vrijednosti i ukupne varijan-
ce mjerenja. U slu¢aju kontinuiranih mjerenja pouzdanost procjenjuje se intrak-
las korelacijskim koeficijentom (ICC) koji se izraCunava na temelju analize vari-
jance ponovljenih mjerenje. Postoji viSe modela izraCuna intraklas korelacijskog
koeficijenta, koji ovise o tome zanimaju li nas sistematska odstupanja n; kon-
kretnih osoba koje su provodile mjerenja (fiksni efekt) ili ta odstupanja (i osobe)
tretiramo kao slu¢ajan uzorak svih moguéih osoba koje provode takva mjerenja
i na temelju njih zaklju€ujemo opcenito o pouzdanosti mjerenja bilo kojih sli€nih
osoba (slu¢ajni efekt). U ovom radu koriSten je tzv. drugi model intraklas kore-
lacijskog koeficijenta u kojemu se zaklju€uje o pouzdanosti mjerenja pojedine

slu¢ajno izabrane osobe.

Podudaranje govori koliko su razli¢ita mjerenja medusobno ,blizu®. Ono
uklju€uje i to€nost i preciznost. Medusobna odstupanja dva mjerenja mogu biti
posljedica sistematskog odstupanja (biasa) ili slu¢ajne greSke. Dok je siste-
matsko odstupanje moguce kompenzirati racunski ili kalibracijom instrumenata,
slu€ajna odstupanja je daleko teze kompenzirati. Podudaranje se obi¢no mijeri
korelacijskim koeficijentom podudaranja (CCC — eng. Concordance Correlation
Coefficient). Pod uvjetima primjene analize varijance za procjenu intraklas kore-
lacijskog koeficijenta ICC i CCC se podudaraju®, te je u ovom radu koristen

samo ICC.
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Zbog lakSeg razumijevanja i interpretacije podataka, odnos razli€itih mje-
renja iste osobe grafiCki je prikazan matricom dijagrama rasprSenja u kojoj sva-
ki dijagram predstavlja medusobni odnos dva razli€ita mjerenja. Na dijagram
rasprsenja ucrtan je i pravac y = x na kojem bi se teoretski nalazile sve tocke
kada bi se dva mjerenja u potpunosti poklapala. RasprSenje mjerenja svake
osobe procijenjeno je standardnom greSkom procjene srednje vrijednosti mje-
renja, srednjim apsolutnim odstupanjem i koeficijentom varijacije za svaku sliku.
Odnos tih mjera varijabilnosti i mjerene vrijednosti prikazan je i graficki dijagra-

mima rasprsenja.

Analize pouzdanosti mjerenja provedene su prvo posebno za svaku oso-
bu, a zatim su za svaku osobu izraCunate srednje vrijednosti mjerenja po slici,
te je na takvim srednjim vrijednostima provedena analiza pouzdanosti mjerenja
razli¢itih osoba. Ove su analize predstavljale temelj za izbor zlatnog standarda
koji je upotrijebljen kao referentno mjerenje za analizu to€¢nosti mjerenja prove-

denog racunalnim programom.

Obzirom da intraklas korelacijski koeficijent nije definiran za slozeni mo-
del analize greSaka u kojem postoje ugnijezdena ponovljena mjerenja, za sva
mjerenja zajedno provedena je analiza varijance sa slu€ajnim i ugnijezdenim
efektima i tako procijenjen udio varijance pojedinin komponenti u modelu (3).
Analiza je provedena primjenom paketa Ime4® u okviru programskog okruze-

nja R.

Nakon odabira referentnih vrijednosti provedena je analiza odstupanja
pojedinih mjerenja od referentne vrijednosti. Za svaku osobu i svaku sliku anali-
zirana je razlika izmedu subjektivne procjene i referentne vrijednosti i apsolutna
razlika izmedu subjektivne procjene i referentne vrijednosti. Sumarni pokazatelji

odstupanja po osobi i slici prikazani su numericki i graficki.



Rezultati [N

Rezultati

Tabele 10 do 12 prikazuju deskriptivnu statistiku svih mjerenja za nekroze,
fibrin i granulacije. Prikazani su aritmeti¢ka sredina, standardna devijacija, mi-
nimum, maksimum, medijan te prvi i treéi kvartil za 40 slika u svakom pojedi-

nom mjerenju i za svaku osobu.

U tabelama su prikazani rezultati subjektivne procjene zastupljenosti tkiva
u kroni¢noj rani svih 8 osoba (oznaceni brojevima od 01 - 08), rezultati racunal-
no potpomognutog mjerenja (oznac¢eno slovom C) i rezultati koji su dobiveni

mjerenjem pomocu racunalnog programa WITA (W).

Razlike izmedu deskriptivnih pokazatelja ukazuju na konzistentnost mje-
renja izmedu pojedinih mjerenja svake osobe, kao i izmedu razli€itih osoba.
Obzirom da se radi o istom skupu slika, kada bi sve osobe mijerile bez greske

ovi bi deskriptivni pokazatelji bili potpuno jednaki.

Nekroze su bile prisutne na svega nesto viSe od 25% slika, a najveéi pro-

cijenjeni udio nekroza kreée se od 30% do 80%.

Standardna devijacija mjerenja svih fotografija najmanja je za racunalni
program (W), te za racunalno potpomognuto mjerenje (C) i za prvu osobu (oso-
bu s najviSe iskustva). Za te su osobe ujedno i aritmeti¢ke sredine udjela nek-
roze na slikama najmanje. To je joS jasnije vidljivo na grafikonu 3. Aritmeticke
sredine svih mjerenja krecu se u relativno uskom rasponu od 3 do 9 postotnih
to¢aka, a standardna devijacija je najveca za mjerenja osoba 3, 2 i 8.
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Nekroze - aritmeticke sredine i standardne devijacije
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Grafikon 3 Aritmeti ¢ke sredine i standardne devijacije svih mjerenja ne kroza po osobama (uklju ¢€u-
ju€i i objektivno mjerenje Cira ¢€unalno mjerenje W

Dok su aritmetiCke sredine mjerenja udjela nekroza ujednacene (grafikon
3 i Tabela 10), a glavna razlika izmedu osoba je u njihovoj varijabilnosti, kod
fibrina (grafikon 4 i Tabela 11) i granulacija (grafikon 5 i Tabela 12) opaza se
suprotni sistematski pomak. Iskusnije osobe, objektivizirano mjerenje i racunal-
ni program sustavno ,opazaju” veci udio fibrina, odnosno manji udio granulaci-

ja, nego li ostale osobe.
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Fibrin - aritmeti¢ke sredine i standardne devijacije
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Tabela 10 Deskriptivna statistika za udio nekroza n  a 40 slika po mjerenju i osobi koja je provela
mjerenje

Mjerenje Osoba N SD Min Q1 Med Q3 Max
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Rezultati [ CZ

Tabela 11 Deskriptivna statistika za udio fibrina n a 40 slika po mjerenju i osobi koja je provela
mjerenje

Mijerenje Osoba N X SD Min Q1 Med Q3 Max
1 (& 40 78.4 25.1 13 71.8 87.1 95.6 99
2 C 40 78.7 22.7 13 73.0 85.5 94.0 100
3 C 40 78.7 24.1 13 70.9 84.2 95.8 100
1 o1 40 70.0 28.6 5 67.5 80.0 90.0 97
2 o1 40 69.9 23.5 5 63.8 72.5 85.0 97
3 o1 40 71.9 24.2 5 66.5 80.0 85.5 97
4 o1 40 70.5 25.9 8 60.0 80.0 90.0 97
5 o1 40 71.0 249 10 65.0 80.0 90.0 98
1 02 40 57.4 22.3 10 40.0 60.0 80.0 90
3 02 40 59.4 28.4 5 40.0 62.5 81.2 95
4 02 40 61.0 27.9 5 40.0 70.0 82.5 95
5 02 40 63.2 28.7 5 50.0 70.0 90.0 95
1 03 40 39.8 24.4 5 20.0 40.0 60.0 85
2 03 40 44.9 24.1 10 20.0 45.0 62.5 90
3 03 40 47.7 26.0 5 29.5 40.0 68.5 95
4 03 40 42.4 21.8 5 27.5 40.0 60.0 90
5 03 40 43.9 22.5 5 25.0 42.5 60.0 90
1 04 40 44.2 25.9 5 20.0 42.5 66.2 95
2 (0] 40 44.2 26.2 5 18.8 50.0 61.2 90
3 04 40 49.2 24.1 5 30.0 50.0 70.0 90
4 (0] 40 49.5 23.4 5 30.0 50.0 66.2 90
5 04 40 43.2 22.7 10 25.0 40.0 61.2 90
1 05 40 57.1 26.2 10 40.0 60.0 80.0 90
2 05 40 58.8 24.4 10 40.0 60.0 80.0 90
3 05 40 60.8 24.4 10 50.0 62.5 80.0 90
4 05 40 60.6 23.9 10 47.5 60.0 80.0 90
5 05 40 58.5 26.5 10 40.0 60.0 80.0 90
1 06 40 55.7 27.3 5 30.0 60.0 80.0 95
2 06 40 66.0 24.8 5 57.5 70.0 85.0 95
3 06 40 68.5 27.0 2 53.8 75.0 90.0 99
4 06 40 67.7 27.4 3 50.0 75.0 90.0 98
5 06 40 67.8 26.1 5 53.8 75.0 90.0 98
1 o7 40 42.4 24.5 5 23.8 35.0 60.0 95
3 o7 40 52.2 25.1 10 40.0 52.5 71.2 90
4 o7 40 49.1 29.0 5 23.8 47.5 76.2 90
5 o7 40 51.4 28.2 5 20.0 55.0 80.0 90
1 08 40 33.9 27.3 0 10.0 20.0 60.0 90
2 o8 40 44.2 27.9 0 20.0 50.0 70.0 90
3 08 40 45.0 27.7 0 20.0 50.0 70.0 90
4 o8 40 43.4 28.0 0 13.8 50.0 70.0 90
5 08 40 30.6 19.6 2 20.0 30.0 40.0 80
1 w 40 77.5 24.1 13 70.8 86.3 94.4 100



Rezultati

Tabela 12 Deskriptivna statistika za udio granulaci  ja na 40 slika po mjerenju i osobi koja je provela
mjerenje

Mijerenje Osoba N X SD Min Q1 Med Q3 Max
1 C 40 17.2 25.8 0 3.0 5.9 19.3 87
2 C 40 16.7 23.6 0 2.6 6.9 18.3 87
3 C 40 16.8 24.9 0 1.6 5.2 18.0 87
1 o1 40 26.7 30.1 0 5.0 15.0 30.0 95
2 o1 40 26.2 25.0 1 5.0 17.5 35.0 95
3 o1 40 24.4 25.7 1 7.2 15.0 30.0 95
4 o1 40 24.9 27.5 1 5.0 15.0 31.2 92
5 o1 40 25.4 26.5 1 7.2 15.0 35.0 90
1 02 40 35.1 25.5 0 10.0 30.0 60.0 90
3 02 40 35.0 30.4 0 10.0 30.0 52.5 95
4 02 40 33.1 29.2 0 10.0 20.0 52.5 95
5 02 40 30.5 30.3 0 5.0 20.0 40.0 95
1 O3 40 53.2 26.3 0 30.0 50.0 73.2 95
2 03 40 45.8 25.9 0 27.5 40.0 70.0 90
3 O3 40 46.0 26.7 2 20.0 45.0 60.0 95
4 03 40 51.3 23.8 2 30.0 50.0 66.2 95
5 O3 40 49.1 24.6 2 30.0 45.0 70.0 95
1 04 40 49.3 28.9 0 23.8 50.0 71.2 95
2 O4 40 50.2 28.9 0 20.0 50.0 80.0 95
3 04 40 455 27.3 0 20.0 45.0 66.2 95
4 O4 40 45.2 27.0 0 20.0 47.5 65.0 95
5 04 40 51.2 26.6 0 30.0 60.0 70.0 90
1 05 40 38.2 28.9 0 20.0 20.0 60.0 90
2 05 40 36.4 27.7 0 17.5 25.0 60.0 90
3 05 40 34.5 27.6 0 17.5 20.0 52.5 90
4 05 40 34.4 26.9 0 17.5 20.0 52.5 90
5 05 40 36.4 29.2 0 10.0 25.0 60.0 90
1 06 40 38.0 29.5 0 10.0 30.0 61.2 95
2 06 40 29.4 27.0 0 10.0 17.5 40.0 95
3 06 40 26.8 28.5 0 5.0 11.5 45.0 98
4 06 40 27.6 29.4 0 5.0 15.0 46.2 97
5 06 40 27.6 28.0 0 5.0 15.0 41.2 95
1 o7 40 52.0 27.8 0 30.0 62.5 75.0 95
3 o7 40 42.8 27.2 0 20.0 45.0 55.0 90
4 o7 40 46.5 30.7 0 18.8 50.0 72.5 95
5 o7 40 43.4 29.6 0 20.0 40.0 68.8 95
1 o8 40 58.9 29.2 0 36.0 70.0 80.0 95
2 08 40 49.8 30.6 0 30.0 50.0 80.0 100
3 o8 40 49.0 30.6 0 27.5 45.0 80.0 100
4 08 40 51.1 30.6 0 28.8 50.0 80.0 100
5 o8 40 63.4 25.2 0 50.0 70.0 80.0 98
1 W 40 18.9 25.1 0 3.3 6.2 25.4 87
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Odnos izmedu pojedinih mjerenja, odnosno subjektivne procjene iste oso-

be graficki je prikazan na grafikonima 3 do 29.

Svaki dijagram rasprSenja u matrici pokazuje odnos izmedu dva mjerenja
iste osobe. Linija na slikama predstavlja pravac y= x na kojem bi se nalazile
sve tocke kada ne bi bilo greSke mjerenja, tj. kada bi osobe pri svakom mjere-
nju izmjerile istu vrijednost. Polozenost toaka blizu pravca ukazuje na vecéu
preciznost mjerenja, a rasprsenje oko pravca ukazuje na manju preciznost mje-
renja. Na svakoj slici su prikazani rezultati mjerenja za 40 slika, ali se zbog po-

novljenih vrijednosti neke tocke preklapaju.

Osoba 1 - nekroze

Grafikon 6 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela nekr ~ oze za osobu 1
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Osoba 1 - fibrin

Grafikon 7 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela fibor ~ ina za osobu 1

Osoba 1 - granulacije

Grafikon 8 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela gran  ulacija za osobu 1
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Oscba 2 - nekroze

Grafikon 9 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela nekr  oze za osobu 2

Osoba 2 - fibrin

Grafikon 10 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela fib  rina za osobu 2



Rezultati I

Osoba 2 - granulacije

Grafikon 11 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela gra  nulacija za osobu 2

Osoba 3 - nekroze
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Grafikon 12 35 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela ~ nekroze za osobu 3
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Osoba 3 - fibrin

Grafikon 13 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela fib  rina za osobu 3

Osoba 3 - granulacije

Grafikon 14 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela gra  nulacija za osobu 3
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Oscba 4 - nekroze

Grafikon 15 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela nek  roze za osobu 4

Osoba 4 - fibrin

Grafikon 16 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela fib  rina za osobu 4
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Osoba 4 - granulacije

Grafikon 17 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela gra  nulacija za osobu 4

Osoba 5 - nekroze

Grafikon 18 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela nek  roze za osobu 5
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Osoba 5 - fibrin

Grafikon 19 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela fib  rina za osobu 5

Osoba 5 - granulacije

Grafikon 20 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela gra  nulacija za osobu 5



Oscba 6 - nekroze

o

o

Grafikon 21 Dijagram

rasprdenja mjerenja udjela nek

Osoba € - fibrin

roze za osobu 6

Grafikon 22 Dijagram rasprsenja mjerenja udjela fib

rina za osobu 6

Rezultati [EZ



Rezultati A

Osoba 6 - granulacije

Grafikon 23 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela gra  nulacija za osobu 6

Osoba 7 - nekroze

Grafikon 24 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela nek  roze za osobu 7



Rezultati A

Osoba 7 - fibrin

Grafikon 25 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela fib  rina za osobu 7

Osoba 7 - granulacije

Grafikon 26 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela gra  nulacija za osobu 7



Oscba 8 - nekroze

o

o

o

o

o
o

T T T
30 40 50 €0
082 20 4
20
10 4

Grafikon 27 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela nek

Osoba 8 - fibrin

roze za osobu 8

Grafikon 28 Dijagram rasprsenja mjerenja udjela fib

rina za osobu 8

Reaulati



Rezultati

Osoba 8 - granulacije
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Grafikon 29 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela gra  nulacija za osobu 8

Dijagrami rasprSenja prve osobe (grafikoni 6 do 8) pokazuju relativno ma-
nja rasprsenja od ostalih osoba, tj. vecu konzistentnost izmedu pet mjerenja, uz
nekoliko pojedinih to¢aka koje se smjeStaju nesto dalje od pravca y=x. To je
konzistentno s ¢injenicom da se radi 0 osobi s najviSe iskustva u ovakvim proc-

jenama.

Kod tre¢e osobe (grafikoni 12 do 14) uocCava se bolje podudaranje ¢etvr-
tog i petog mjerenja u odnosu na prethodna mjerenja. Obzirom na protek vre-
mena izmedu dva mjerenja i €injenicu da su kod svakog mjerenja slike bile slu-
¢ajno izmijesSane, kako bi se minimizirala moguc¢nost pamcenja prethodnih mje-
renja, moguce je da je osoba kroz ponovljena mjerenja povecala svoju vjestinu

procjene vrste tkiva i povrsine.

Sli¢an se efekt opaza i kod Seste osobe (grafikoni 21 do 23), kod koje se
prvo mjerenje sistematski razlikuje od kasnijih mjerenja po vecoj varijabilnosti
(rasprsenju oko referentnog pravca) i manjoj procjeni udjela fibrina, a vecoj pro-

cjeni udjela granulacija. To se ocitava na grupiranju to¢aka na dijagramima u
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donjem redu (grafikon 22) iznad referentnog pravca i to€aka na dijagramima u

donjem redu (grafikon 23) ispod referentnog pravca.

Grafikoni 26 i 27 koje prikazuju dijagrame rasprSenja mjerenja fibrina i
granulacija sedme osobe pokazuju sliéno sistematsko odstupanje prvog mjere-
nja s nizim procjenama udjela fibrina, a viSim granulacija, ali bez smanjenja va-

rijabilnosti u sljede¢im mjerenjima.

Rasprsenja mjerenja osme osobe (grafikoni 28 do 30) izrazito su visoka, u

skladu s njezinim nedostatkom iskustva u ovakvim mjerenjima.

Objektivno mjerenje provedeno je od strane jednog ispitivaca (osoba C).
Inicijalno provedena mjerenja pokazala su da se standardna devijacija ponov-
lienih mjerenja svih tipova tkiva na istoj slici primjenom objektivhog mjerenja za
iskusnog ispitivaca na 95% fotografija kre¢ée do 6. To znaci da je standardna
greSka procjene srednje vrijednosti mjerenja za tri ponovljena mjerenja do 3,5.
Za detekciju t-testom znacajne razlike uparenih mjerenja od 3 postotne tocke
uz standardnu devijaciju 6, razinu statistiCke znacajnosti p < 0,01 i snagu testa
0,8 potrebno je provesti mjerenje 34 fotografija. Pri tom prosjecne vrijednosti tri
objektivna mjerenja mogu predstavljati referentne vrijednosti za analizu koju
provodi elektroni€ki uredaj s programskom podrskom. U cilju kvalitetnije statis-
ticke znacajnosti nije uzet minimalni broj preporucenih fotografija, vec je za ob-
radu uzeto 40 fotografija. Odabran je najbolji ispitiva¢ od tri inicijalno testirana
ispitivac¢a, odnosno onaj €ija je standardna greSka procjene srednje vrijednosti
tri mjerenja bila najmanja, a intraklas korelacijski koeficijent kao indikator pouz-

danosti mjerenja najveci.
Ova je osoba ponovila mjerenja tri puta u razmaku od 6 tjedana.

Ista je analiza i odnos izmedu pojedinih mjerenja, kao i kod ocjenjivanja
subjektivnih mjerenja, ucinjena i za objektivho mjerenje, odnosno analizu fotog-
rafije uz pomo¢ racunala, te su rezultati grafi€ki prikazani na grafikonima 30 do
32.



Rezultati I

Oscba 9 - nekroze

Grafikon 30 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela nek  roze za objektivnho mjerenje (C)

Osoba 9 - fibrin
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Grafikon 31 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela fib  rina za objektivho mjerenje (C)
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Osoba 9 - granulacije

o
9, =0

c1

Grafikon 32 Dijagram rasprSenja mjerenja udjela gra  nulacija za objektivho mjerenje (C)

Mjerenja provedena objektiviziranom metodom o€ekivano pokazuju najve-
¢a podudaranja. Kod tih je mjerenja greSka u procjeni povrSine smanjena na
najmanju mogucu mjeru i prakti€éno je jedini izvor greske vizualna procjena vrs-

te tkiva.

Ponovljena mjerenja nam u skladu s formulom (3) omogucavaju procjenu
razdiobe greSaka mjerenja e{‘j kao odstupanja pojedinih mjerenja od aritmeticke
sredine ponovljenih mjerenja iste slike od strane iste osobe. Za svaku osobu i
fotografiju izracunali smo standardnu devijaciju, koeficijent varijacije i srednje
apsolutno odstupanje mjerenja od aritmeti¢ke sredine. Grafikoni 33 do 35 pri-
kazuju dijagrame rasprSenja ova tri pokazatelja u odnosu na aritmeti¢ku sredinu
mjerenja po osobi i vrsti tkiva. Na grafikonima je nacrtana i kontinuirana nepa-
rametrijska procjena oblika povezanosti loess, koja olakSava interpretaciju dija-
gramna rasprsenja. U slu€aju nekroza nije uvijek bilo moguce izraCunati takvu
funkciju, pa ona nije prikazana. Koeficijent varijacije nije moguce izracunati ka-
da je aritmeti¢ka sredina jednaka 0, pa fotografije koje prikazuju koeficijent vari-

jacije prikazuju samo one rezultate kod kojih je aritmeti¢ka sredina bila ve¢a od
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0. Standardna devijacija i srednje apsolutno odstupanje za sve tri vrste tkiva

pokazuju vece vrijednosti u sredini raspona vrijednosti (oko 50%) i manje pre-

ma ekstremima vrijednosti (0% i 100%). Taj trend medutim nije jednako izrazen

za sve osobe, vec je izrazeniji kod osoba koje imaju manje iskustva u mjerenju i

vecu varijabilnost greSke mjerenja. Kod objektiviziranog nacina mjerenja, kao i

kod najiskusnije osobe takav trend nije izrazen. Koeficijent varijacije pokazuje

gotovo linearan pad s porastom aritmetickih sredina, pa mozemo odbaciti hipo-

tezu o relativnim greskama, tj. mozemo zakljuciti da je model aditivnih greSaka

prikladniji za ova mjerenja.
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Aritmeticka sredina

Grafikon 33 Dijagram rasprSenja standardnih devijac
sredinu za procjenu udjela nekroza na fotografijama

ija mjerenja u odnosu na aritmeti  ¢ku
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AritmetiZka sredina

Grafikon 34 Dijagram rasprSenja koeficijenta varija  cije mjerenja u odnosu na aritmeti €ku
sredinu za procjene udjela nekroza na slikama. (Nap omena: Nisu prikazani rezultati mjerenja za
slike na kojima nema nekroza za koje nije mogu  €e izra€unati koeficijent varijacije
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Aritmetitka sredina

Grafikon 35 Dijagram raspr3enja srednjeg apsolutnog odstupanja mjerenja u odnosu na ari-
tmeti €ku sredinu za procjene udjela nekroza na slikama
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AritmetiZka sredina

Grafikon 36 Dijagram rasprSenja standardnih devijac ija mjerenja u odnosu na aritmeti  €ku
sredinu za procjene udjela fibrina na fotografijama
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Grafikon 37 Dijagram rasprSenja koeficijenta varija  cije mjerenja u odnosu na aritmeti  €ku
sredinu za procjene udjela fibrina na fotografijama
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Grafikon 38 Dijagram raspr3enja srednjeg apsolutnog odstupanja mjerenja u odnosu na ari-
tmeti €ku sredinu za procjene udjela fibrina na fotografij ama
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Grafikon 39 Dijagram rasprSenja standardnih devijac  ija mjerenja u odnosu na aritmeti €ku
sredinu za procjene udjela granulacija na fotografi ~ jama
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Grafikon 40 Dijagram rasprsenja koeficijenta varija  cije mjerenja u odnosu na aritmeti  €ku
sredinu za procjene udjela granulacija na fotografi ~ jama
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Grafikon 41 Dijagram rasprSenja srednjeg apsolutnog odstupanja mjerenja u odnosu na ari-

tmeti €ku sredinu za procjene udjela granulacija na fotogr afijama
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Tabela 13 prikazuje procjenu pouzdanosti mjerenja za svaku osobu i vrstu
tkiva (intraklas korelacijski koeficijent - model 2 - model analize varijance sa
slikom i osobom kao slucajnim faktorima). Isti podaci prikazani su graficki na
grafikonu 42.

Tabela 13 Pouzdanost mjerenja po osobi i vrsti tkiva

Osoba Vrsta.tkiva ICC
01 N 0.95021
02 N 0.94374
03 N 0.94359
04 N 0.96229
05 N 0.96449
06 N 0.94189
o7 N 0.90557
08 N 0.88712

C N 0.94254
01 F 0.93178
02 F 0.86357
03 F 0.85568
04 F 0.80364
05 F 0.89889
06 F 0.71745
o7 F 0.73262
o8 F 0.64075

C F 0.95833
01 G 0.94515
02 G 0.89194
03 G 0.87443
04 G 0.85488
05 G 0.92563
06 G 0.76992
o7 G 0.78487
o8 G 0.72147

C G 0.98636
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Grafikon 42 Pouzdanost mjerenja udjela povrSine razn  ih vrsta tkiva po osobama (mjerena
intraklas korelacijskim koeficijentom ICC)

Iz grafickog prikaza jasno je vidljivo da je najveé¢a pouzdanost objektivizi-
ranog mjerenja (C). Osobe 1 do 8 (01 do 08) poredane su u padajuéem nizu

obzirom na iskustvo u mjerenju.

Za granulacije i fibrin razina pouzdanosti mjerenja pada od prve prema
0Smoj osobi, uz izuzetak pete osobe, koja ima veéu pouzdanost mjerenja od

one koju bismo ocekivali obzirom na razinu iskustva.

Kod nekroza koje su manje zastupljene, veliki broj slika na kojima se ne
pojavljuju nekroze podize prosje¢nu pouzdanost mjerenja, jer se na tim slikama

rezultati apsolutno podudaraju.

Obzirom da je intraklas korelacijski koeficijent definiran kao omjer varijan-
ce pravih vrijednosti i ukupne varijance, mozemo zakljuc€iti da varijanca greske
kod osobe bez iskustva - osoba 8 (08) moze prijeci i 35% ukupne varijance.
Kod iskusne osobe varijanca gresSke ostaje ispod 7% ukupne varijance, a kod

objektiviziranog mjerenja ona je ¢ak ispod 5% ukupne varijance. Osobe sa sre-
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dnjom razinom iskustva imaju udio varijance greSke u ukupnoj varijabilnosti iz-

medu 15% i 20%.

Rezultati varijance greSke kod subjektivne procjene svih ispitivaca (1-8) i
objektivhog mjerenja (C) graficki su prikazani na Grafikonu 43. Osoba 1 je oso-

ba s dugogodiSnjim iskustvom, osobe 2-4 su osobe s relativnim iskustvom,

osobe 5-7 su osobe s manjim iskustvom i osoba 8 je osoba bez iskustva u pod-

ru€ju kroni¢nih rana.

Varijanca greske (%)
§ 35 %
g 30
’§ 25
g 20
c 15
©
= 10
S 5
0
5 fibrin
1 2 3 4 5 6 7 8 C
m fibrin 7 14 15 20 19 29 27 36 5
M granulacije 6 11 13 15 8 24 22 28 2

Grafikon 43 Usp oredba varijanca gresSke kod subjektivnog i objektiv

nog mjerenja

Za svaku vrstu tkiva provedena je analiza varijance mjeSovitim modelom u

kojem su slika, osoba i mjerenje ugnijezdeno unutar osobe bili slu€ajni faktori.

Usporedena su Cetiri modela za svaku vrstu tkiva. Prvi model sadrZzavao je sa-

mo fotografiju kao slu€ajni faktor, drugi je sadrZzavao fotografiju i osobu kao slu-
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Cajne faktore, treéi je ukljucio uz prethodne faktore i mjerenje ugnijezdeno unu-
tar osobe, a Cetvrti je uz prethodne faktore uklju€io i interakciju izmedu slike i

osobe. Tabele 14 do 16 pokazuju rezultate analize varijance za tri vrste tkiva.

Tabela 14 Usporedba €etiri modela analize varijance za nekroze

Model  Df AIC BIC logLik x? Df p
1 3 9392 9408 -4693
2 4 9317 9339 -4654 76.9 1 <0.0001
3 5 9317 9344 -4654 1.9 1 0.16957
4 6 8802 8834 -4395 517.2 1 <0.0001

Tabela 15 Usporedba €etiri modela analize varijance za fibrin

Model Df AIC BIC logLik x2 Df p
1 3 14437 14453 -7215
2 4 13607 13628 -6799 8324 1 <0.0001
3 5 13583 13610 -6787 254 1 <0.0001
4 6 13212 13244 -6600 373.6 1 <0.0001

Tabela 16 Usporedba ¢€etiri modela analize varijance granulacije

Model Df AIC BIC logLik x2 Df p
1 3 14310 14326 -7152
2 4 13520 13541 -6756 792.4 1 <0.0001
3 5 13500 13527 -6745 22.0 1 <0.0001
4 6 13131 13163 -6559 370.8 1 <0.0001

Tabele 17 do 19 prikazuju procjenu komponenti varijance izabranih mo-
dela za tri vrste tkiva. 1zmedu osoba za granulacije je procijenjena na 16,3%, a
za fibrin na 20,4%. Varijabilnost mjerenja za nekroze odrazava €injenicu da na
oko 75% slika nije prisutna nekroza, te je na njima postignuta potpuna podu-
darnost mjerenja svih osoba. Komponenta interakcije izmedu fotografije i osobe
je takoder znatna (oko 10%) — Sto ukazuje da je uz sistematsko odstupanje po-
jedine osobe za sve fotografije bilo prisutno i sistematsko odstupanje svih mje-
renja pojedine fotografije za istu osobu, tako da su mjerenja iste fotografije vi-

soko konzistentna, ali mjerenja raznih fotografija samo djelomi¢no su pod utje-
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cajem konzistentnog sistematskog odstupanja pojedinih osoba. Kada se uzmu

u obzir sva mjerenja svih osoba, onda je svega nesto viSe od 53% varijance

fibrina i nesSto viSe od 61% varijance granulacija objasnjeno ,pravim® udjelima

povrSina tkiva na slikama. Ostatak varijance je posljedica sistematskih i slucaj-

nih greSaka u subjektivnim procjenama.

Tabela 17 Rezultati analize varijance sa slu

€ajnim faktorima za nekroze

Faktor Varijanca St.dev. Dio ukupne var.
Slika 111,721 10,57 87,4%
Osoba 0,772 0,879 0,6%
Osoba x Slika 7,643 2,765 6,0%
Mjerenje (Osoba) 0,321 0,566 0,3%
Rezidual 7,391 2,719 5,8%

Tabela 18 Rezultati analize varijance sa slu

Faktor

Slika

Osoba

Slika x Osoba
Mijerenje (Osoba)
Rezidual

Varijanca

448,164
169,737
90,479
11,365
114,255

Tabela 19 Rezultati analize varijance sa slu

¢ajnim faktorima za fibrin

St.dev.

21,170
13,028
9,512
3,371
10,689

Dio ukupne var.

53,7%
20,4%
10,8%

1,4%
13,7%

¢ajnim faktorima za granulacije

Faktor Varijanca St.dev. Dio ukupne var.
Slika 574,74 23,974 61,8%
Osoba 151,53 12,31 16,3%
Slika x Osoba 86,064 9,277 9,3%
Mijerenje (Osoba) 9,912 3,148 1,1%
Rezidual 108,074 10,396 11,6%
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Grafikon 44 Matrica dijagrama rasprSenja reziduala analize varijance za tri vrste tkiva

Grafikon 44 prikazuje matricu rasprSenja reziduala analize varijance za
tri vrste tkiva. Na dijagonali su prikazani histogrami distribucije reziduala. Grafi-
kon prikazuje medusobni odnos reziduala analize varijance za tri vrste tkiva.
Obzirom da je udjel i zbroj povrsSina tri vrste tkiva jednak 100%, o&ekivan je re-
zultat linearne ovisnosti reziduala fibrina i granulacija. Reziduali nekroza nisu
povezani ni s jednim od ostalih reziduala. Distribucija reziduala iz analize vari-
jance fibrina je blago iskoSena lijevo, a ona za granulacija je blago iskoSena
desno. Nasuprot tome, distribucija reziduala iz analize varijance za nekroze je
izrazito uska, Sto smo mogli i o€ekivati jer je na viSe od 75% slika nema nekro-

Za.

Grafikoni 45 do 47 prikazuju QQ-plot reziduala analiza varijance tri tipa

tkiva u odnosu na normalnu distribuciju.
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QQ-plot - nekreze
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Grafikon 45 QQ-plot distribucije reziduala varijanc e za nekrozu u odnosu na normalnu distribuciju

Grafikon 46 potvrduje znacajno odstupanje reziduala nekroza od nor-
malne distribucije. Obzirom na povezanost sva tri mjerenja u ovoj analizi nije
provedena dodatna analiza nekroza nekom od robustnih metoda ili samo na
poduzorku slika na kojima je bilo nekroza. To bi mogao biti predmet nekog dru-

gog istrazivanja.
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QQ-plet - fibrin

Kvantili reziduala

Kvantili normalne razdiobe

Grafikon 46 QQ-plot distribucije reziduala analize varijance za fibrin u odnosu na normalnu distri-
buciju

QQ-plot - granulacije

60
o

Kvantili reziduala

Kvantili normalne razdiobe

Grafikon 47 QQ-plot distribucije reziduala analize varijance za granulacije u odnosu na normalnu
distribuciju
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Grafikoni 46 i 47 pokazuju blaga odstupanja od normalnosti reziduala
analize varijance za fibrin i granulacije. Obzirom na veli€¢inu uzorka (ukupno
1680 mjerenja svake vrste tkiva) i gotovo potpuno balansirani dizajn ne o¢ekuje
se da takva blaga odstupanja imaju znatan utjecaj na rezultate analize varijan-

ce.

Temeljem svih navedenih analiza moze se zakljuciti da je varijanca gre-
Ske mjerenja udjela pojedinih vrsta tkiva subjektivnom procjenom izrazito velika
te da nije moguée na temelju samo subjektivnih procjena odrediti zlatni stan-
dard za evaluaciju to¢nosti i preciznosti takvih mjerenja. Iz nasih mjernih poda-
taka jedino mjerenja najiskusnijin osoba bi mogla uvjetno predstavljati iskoristi-
vu podlogu za stvaranje zlatnog standarda. Po svim analizama objektivizirano
mjerenje udjela pojedinih vrsta tkiva pokazalo je najbolju toénost, preciznost i
pouzdanost. Stoga u ostatku analize procjenjujemo to¢nost i preciznost mjere-

nja uzimajuci objektivizirano mjerenje kao referentno mjerenje.

Tabele 20 do 21 prikazuju deskriptivhe pokazatelje apsolutnih odstupa-

nja mjerenja od referentnih vrijednosti za tri vrste tkiva.

Tabela 20 pokazuje rezultate analize apsolutnih odstupanja od referen-
tnih vrijednosti za nekroze. Obzirom na mali udio nekroza, ta su odstupanja
relativno mala. Obzirom da je maksimalno odstupanje temeljeno na samo jed-
noj, najvecoj vrijednosti, kako bi se izuzele moguce greske biljezenja izraCunali
smo i 95%-tni kvantil P95%. Samo osobe tri i Sest imaju P95% iznad 10 postot-

nih bodova.



Tabela 20 Deskriptivni pokazatelji apsolutnog odstu
nosti po osobama

Rezultati ETH

panja mjerenja nekroza od referentnih vrijed-

Osoba N x SD Min Q1 Med Q3 P95% Max
01 200 1,3 2,8 0,0 0,0 0,0 0,7 81 12,1
02 160 2,3 4.8 0,0 0,0 0,0 1,9 9,8 24,2
03 200 2,9 6,6 0,0 0,0 0,0 2,8 13,1 46,6
04 200 1,6 2,8 0,0 0,0 0,0 2,8 6,9 14,4
05 200 1,2 2,6 0,0 0,0 0,0 1,5 6,9 14,2
06 200 1,8 4,2 0,0 0,0 0,0 1,6 10,1 24,8
o7 160 1,7 3,1 0,0 0,0 0,0 2,8 9,4 14,8
08 200 2,4 4,6 0,0 0,0 0,0 3,3 9,8 29,8
W 40 1,3 3,5 0,0 0,0 0,1 0,8 7.4 17,4

Iz tabele 21 ocito je da je najmanje srednje apsolutno odstupanje od re-

ferentnih vrijednosti postigao racunalni program (W), a slijede ga osoba jedan,

osoba Sest i osoba dva. Sli¢an rezultat pokazuje i standardna devijacija apsolu-

tnih odstupanja, jedino Sto osobe Sest i dva zamjenjuju mjesta. Samo racunalni

program ima maksimalno odstupanje manje od 50 postotnih bodova. Samo ra-

¢unalni program i osoba jedan imaju P95 oko 25 postotnih bodova, za sve osta-

le osobe to je odstupanje iznad 49 postotnih bodova.

Tabela 21 Deskriptivni pokazatelji apsolutnog odstu
ti po osobama

Osoba N
01 200
02 160
03 200
04 200
05 200
06 200
o7 160
08 200
w 40

10,4
19,3
35,1
32,6
20,3
16,3
30,2
39,5

3,8

SD

10,6
14,7
19,3
21,0
15,9
16,9
21,7
23,8

7,4

Min

0,3
0,1
21
0,8
0,4
0,3
0,4
2,9
0,1

Q1
3,3
7,9

20,6

13,7
8,5
4,3

10,9

20,9
0,6

panja mjerenja fibrina od referentnih vrijednos-

Med

7,9
14,8
33,4
29,3
14,8
10,0
24,6
34,4

1.2

Q3
13,7
24,6
47,8
51,0
30,9
20,9
46,5
61,1
1,9

P95%

25,4
49,1
71,0
69,7
53,1
52,5
68,8
79,3
23,8

Max

66,3
63,4
89,2
81,0
65,1
78,4
84,2
87,4
29,4

Tabela 22 Pokazuje rezultate slicne onima za fibrin. Racunalni program

(W) ima najmanja apsolutna srednja odstupanja, a prate ga osoba jedan, osoba

Sest i osoba dva. Po standardnim devijacijama apsolutnih odstupanja rezultat je
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sliCan uz zamjenu osoba Sest i dva. Samo ra¢unalni program i osoba jedan
imaju P95% ispod 25 postotnih bodova. Kod osoba dva i Sest P95% je nesSto

ispod 50 postotnih bodova, a kod svih ostalih osoba znatno iznad 50.

Tabela 22 Deskriptivni pokazatelji apsolutnog odstu panja mjerenja granulacija od referentnih vri-
jednosti po osobama

Osoba N x SD Min Q1 Med Q3 P95% Max
o1 200 9,7 10,9 0,1 2,3 6,9 13,3 248 66,8
02 160 17,3 150 0,1 47 13,0 246 46,9 63,5
03 200 324 19,7 01 16,8 29,3 451 66,8 89,2
04 200 31,6 21,0 0,1 13,0 29,1 492 68,4 79,2
05 200 19,8 16,7 0,1 6,9 16,7 309 53,1 65,1
06 200 150 17,0 0,1 3.1 84 20,3 49,2 78,5
o7 160 294 22,0 0,1 96 229 481 68,3 84,2
08 200 37,6 244 0,1 159 33,1 595 77,6 84,2
W 40 3,1 7,4 0,0 0,3 0,9 1,4 238 31,3

Grafikoni 48 do 50 pokazuju srednja odstupanja ponovljenih mjerenja od

referentnih vrijednosti u ovisnosti o referentnim vrijednostima za svaki tip tkiva.
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Grafikon 48 Srednje odstupanje ponovljenih mjerenja nekroza u odnosu na referentnu vrijednost
po osobama
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Vecéina mjerenja nekroza grupirana je oko 0, ali kod slika koje imaju veée

referentne vrijednosti odstupanja od referentnih vrijednosti su znatna.
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Grafikon 49 Srednje odstupanje ponovljenih mjerenja fibrina u odnosu na referentnu vrijednost po

osobama

U slucaju fibrina subjektivne procjene sustavno podcjenjuju povrsinu fib-

rina, s time da je najmanje odstupanje osobe jedan, a jedino racunalni program

nema sistematski bias, ve¢ se nelinearna neparametrijska loess krivulja pokla-

pa s pravcem y=0.
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Grafikon 50 Srednje odstupanje ponovljenih mjerenja granulacija u odnosu na referentnu vrijed-

nost po osobama

Rezultati analize odstupanja od referentnih vrijednosti za granulacije po-
kazuju rezultat suprotan od onog za fibrin, tj. veéina subjektivnih procjena povr-
Sina granulacija precjenjuje te povrSine u odnosu na referentne vrijednosti.
Najmanje je odstupanje subjektivnih procjena osobe jedan, a racunalni program

jedini pokazuje ravnomjerno rasprsenje oko pravca y=0.

Sumarni prikaz srednjih odstupanja od referentnih vrijednosti po osoba-

ma za sve tri vrste tkiva prikazan je na grafikonima 51 do 53.
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Nekroze - apsolutna odstupanja od ref. vrijednosti

o
-
!
!
o !
!
!
i 1 1
o ‘ | !
: 1 ’
| ! T I
5 | | : :
8 . ! ! - : - !
® | ! . !
£ | ! ' 3 | : !
3 i ® | | ! ! 1
= I 1 1 1 ——_——
5 ad o | 5 ! i ! = !
E : : : : : ; | ¢ |
2 ! | ! .-_\__\: ! |/: :
E ! :
E ! : : ! L4 L 4 ® ! '
= ! ! ! ! | | i |
.
. | | | | | | | ‘
! | : ; : : : : b
s i ! B : : i :
| | : i :
- | i .
; !
.
T T T T T T T T T
o1 02 03 04 05 o] o7 (o}:] w

Osoba

Grafikon 51 Srednje vrijednosti i standardne devijac ije odstupanja od referentnih vrijednosti mje-
renja nekroza po osobama

Na grafikonu 51 jasnije se oc€itavaju srednja odstupanja koja su bliza 0
(W i Osoba 1), kao i osobe ¢&ija mjerenja su manje varijabilna (kraci rasponi

standardnih devijacija) osoba 5, 6 i 1.

Fibrin - apsolutna cdstupanja od ref. vrijednosti
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Grafikon 52 Srednje vrijednosti i standardne devijac ije odstupanja od referentnih vrijednosti mje-
renja fibrina po osobama



Rezultati [FHlokE

Grafikon jasno pokazuje kako vecina osoba podcjenjuje povrSinu fibrina
u odnosu na referentne vrijednosti. Jedino racunalni program (W) i osoba 1 su

blizu 0. Oni istovremeno imaju i najmanju varijabilnost mjerenja.

Granulacije - apsolutna odstupanja od ref. vrijednosti
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Grafikon 53 Srednje vrijednosti i standardne devijac ije odstupanja od referentnih vrijednosti mje-
renja granulacija po osobama

Grafikon 53 suprotan je grafikonu 52 u smislu da pokazuje precjenjivanje
povrSina u slu¢aju granulacija. | ovdje su mjerenja W i O1 najbliza referentnim
mjerenjima, a najbolja su i po maloj varijabilnosti. Mjerenja osoba 6 i 2 su naj-

bliza referentnim vrijednostima medu ostalim osobama.

Grafikoni 54 do 56 pokazuju srednje apsolutno odstupanje od referentnih

vrijednosti za tri vrste tkiva i po osobama.
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Referentna vrijednost
Grafikon 54 Srednje apsolutno odstupanje ponovljenih mjerenja nekroza u odnosu na referentnu

vrijednost po osobama

Srednje apsolutno odstupanje od referentnih vrijednosti za nekroze pri-

kazano na grafikonu 54 ne pokazuje znatnije razlike izmedu osoba.

Fibrin

Srednje apsolutno odstupanje
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Referentna vrijednast
Grafikon 55 Srednje apsolutno odstupanje ponovljeni h mjerenja fibrina u odnosu na referentnu

vrijednost po osobama
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Na grafiCkom prikazu srednjih apsolutnih odstupanja od referentnih vrije-
dnosti za fibrin jasno se pokazuje manje odstupanje mjerenja raCunalnog prog-
rama (W), ali i osoba O1, O2 i O6.

Granulacije
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Referentna vrijednost
Grafikon 56 Srednje apsolutno odstupanje ponovljenih mjerenja granulacija u odnosu na referen-

tnu vrijednost po osobama

Grafi¢ki prikaz srednjih apsolutnih odstupanja za granulacije potvrduje
takoder nalaz o najmanjim odstupanjima za mjerenja racunalnog programa (W),
alii osoba O1, O6i O2.

Grafikoni 57 do 59 prikazuju srednje apsolutno odstupanje od referentnih

vrijednosti i standardnu devijaciju za tri tipa tkiva po osobama.
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Nekroze - apsolutna odstupanja od ref. vrijednosti
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Osoba

Grafikon 57 Srednje vrijednosti i standardne devijac ije apsolutnog odstupanja od referentnih vrije-
dnosti mjerenja nekroza po osobama

Na grafikonu 57 za apsolutna odstupanja kao i na grafikonu 52 nema
znatnih razlika medu osobama po srednjoj vrijednosti apsolutnih odstupanja.
Znatne su medutim razlike u njihovim standardnim devijacijama. Osoba 3 iska-

Ce izrazito velikom standardnom devijacijom.

Fibrin - apsolutna edstupanja od ref. vrijednosti
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Grafikon 58 Srednje vrijednosti i standardne devijac ije apsolutnog odstupanja od referentnih vrije-
dnosti mjerenja fibrina po osobama
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Rezultati FHle)

Kod fibrina su medutim razlike izmedu osoba u apsolutnim odstupanjima
od referentnih vrijednosti znatne. Racunalno mjerenje (W) i osoba 1 imaju naj-
manja srednja apsolutna odstupanja od referentnih mjerenja i najmanju stan-
dardnu devijaciju. Od ostalih osoba mjerenja najbliza referentim su ona kod
osoba 6 i 2. Obzirom da se radi 0 apsolutnom odstupanju, ne mozemo govoriti

o tome da li su mjerenja sustavno precijenjena ili podcijenjena.

Granulacije - apsolutna edstupanja od ref. vrijednosti
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Grafikon 59 Srednje vrijednosti i standardne devijac ije apsolutnog odstupanja od referentnih vrije-

dnosti mjerenja granulacija po osobama

Grafikon apsolutnih odstupanja od referentnih vrijednosti za granulacije
sliCan je onom za fibrin. RaCunalno mjerenje i osoba 1 imaju vrijednosti najblize
referentnim s najmanjom standardnom devijacijom. Mjerenja osoba 6 i 2 su im
najbliza, a ostala mjerenja znatno odstupaju od referentnih i imaju znatniju vari-

jabilnost.

StatistiCka znacajnost razlika izmedu referentnih vrijednosti objektivnog -
racunalnog mjerenja slika i mjerenja racunalnim programom Wita testirana je t-
testom parova. Niti za jedan tip tkiva nema statisti¢ki znacajnih razlika izmedu
tih mjerenja, odnosno nema statisticke razlike kod verifikacije vrste tkiva i zas-

tupljenosti tkiva kod objektivnog i raCunalnog mjerenja. Za nekroze je rezultat



Rezultati FHi0ls

analize t=-1,85, s 39 stupnjeva slobode i razinom znacajnosti p=0,072, za fibrin
je t=-0,87, s 39 stupnjeva slobode i p=0,389, a za granulacije t=1,60, s 39 stup-
njeva slobode i p=0,118.



Rasprava

Rasprava

U kroni€nim ranama postoje tri vrste tkiva — nekroti¢no, fibrinsko i granula-
cijsko tkivo. Cilj lijec¢enja je dovesti ranu u fazu granulacije, dakle odstraniti svo
nekroti€no tkivo i fibrinske naslage, te na taj nacin omoguciti epitelizaciju rane,
buduci da se proces epitelizacije moze odvijati samo ako u podlozi postoji ure-

dno granulacijsko tkivo.

Da bi mogao procijeniti napredak u tijeku cijeljenja kroni¢ne rane, klini¢aru
je potrebna objektivna pretraga kojom bi mogao sa sigurnoScu verificirati da li je
odreden tretman adekvatan ili je potrebno upotrijebiti neki drugi postupak. Toc¢-
no mjerenje povrSine, a posebice odredivanje postotka zastupljenosti tkiva u
rani vrlo je vazno u predvidanju tijeka lije€enju kroni€ne rane, buduéi da su
promjene veliine rane, a posebice odnosi vrsta tkiva u rani indikator uspjes-
nosti lije¢enja.™® Obzirom da postoji vise parametara koji zahtijevaju subjektiv-
nu procjenu, a koja se bazira samo na razli€itim nivoima znanja i iskustva, pot-

rebna je nekakva metoda koja ée objektivno procjenjivati status rane.?

Osnovno je pitanje koje se namece kod lije€enja rane da li postoje prom-
jene kod rane tijekom lije€enja, odnosno da li je rana ista, da li se pogorSava, ili
postoji napredak u cijeljenju. Jedna od moguénosti odgovora na to pitanje je
mjerenje odredenih parametara rane.®®?? Upravo iz tih razloga postoji potreba
za uniformnim, standardiziranim, dobro etabliranim postupkom procjene rane
koji ¢e koristiti neinvazivno mjerenje rane u cilju identifikacije strategije lijecenja,

odrediti odgovaraju¢i standard za tretman i procjenu napretka u lijeéenju.%??

Mjerenje rane ima nekoliko ciljeva: omoguditi objektivnost u procjeni tijeka
cijeljenja rane, zabiljeziti svaku promjenu veli€ine i vrste tkiva u rani buduéi da
ista mozda zahtijeva promjenu terapije ili reevaluaciju postupaka, dati relevan-
tne podatke o tijeku lije€enja rane kako lije€niku tako i bolesniku, pomoéi u ,cost
benefitu* lijedenja, i pobolj$ati komunikaciju izmedu lijeénika i bolesnika.®® Ta-
koder bi trebalo omoguciti toéno i precizno dobivanje podataka koji se mogu
spremiti i naknadno ponovno pregledavati i komparirati, omoguciti pohranu po-

dataka o rani u vizualnom i grafickom obliku koji se mogu lako spremiti u bilo
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koji dokument, omoguéiti lagano ponovno uzimanje podataka iz baze za kom-
paraciju metoda i uspjeha lije€enja i stvoriti standardnu bazu podataka o boles-

niku.®®

Najjednostavniji postupak dokumentacije kroni¢ne rane i tijeka lijeenja je
fotografiranje rane, te unoSenje podataka o rani (izgled, koli¢ina i vrsta eksuda-
ta, boja, miris,...) u predvideni protokol.*® Tim se postupcima dobivaju odrede-
ni podaci o rani, no radi se o subjektivnim procjenama bez relevantnih, objek-
tivnih, mjerljivih i komparabilnih podataka. Radi se o subjektivnhoj aproksimativ-
noj procjeni postotka odredene vrste tkiva u rani. GreSke u subjektivnoj procjeni

iznose i viSe od 40%.

Do unazad nekoliko godina smatralo se da je moguc¢nost objektivhog i to-
¢nog mjerenja veli€ine rane kljuéna u dokumentiranju i pra¢enju napretka cije-

lienja rane. (32529

Tehnike ocjene rane bazirale su se samo na jednostavnom mjerenju povr-
Sine pomocu ravnala, transparentnih folija ili bezkontaktnih sustava.*® Takve
metode daju okvirnu procjenu povrSine rane i imaju tendenciju precjenjivanja
aktualne veli€ine rane, te se moguénosti mjerenja smanjuju proporcionalno s
veli¢inom rane.®® Mjerenjem pomocu folije dobije se takoder aproksimativna
povrdina rane u cm? uz dva znagajna rizika, a to su moguénost osteé¢enja tkiva
u rani i rizik kontaminacije povrsine rane. Osim tih potencijalnih rizika postoje i
nedostaci takve metode, a to je da metoda zahtijeva dosta vremena za izracu-
navanje povrsine®®, te da ne daje nikakve druge informacije o rani osim povr-

Sine.

Zbog ograni¢enja prethodno navedenih metoda, uvedene su metode ne-
kontaktnog mjerenja bazirane na fotografiji rane. Te su metode u prednosti pred
kontaktnim metodama u tome Sto ne zahtijevaju direktni kontakt s ranom, tako

da se na taj nacin eliminiraju rizici koji postoje kod kontaktnih metoda.

Inicijalna nekontaktna metoda bila je fotografiranje rane u crno-bijeloj teh-
nici. Rajbhabdari i suradnici opisuju izraCunavanje povrsine rane temeljem crno

bijele fotografije.®
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Objektivna analiza kroni¢ne rane trebala bi osim podataka o veli€ini rane
dati i podatke o vrsti tkiva u rani, buduéi da je vrsta tkiva u rani ¢esto puno vaz-
nija od povrsine rane. Rana obi¢no ima nejednoliku mjeSavinu zuckastih fibrin-
skih naslaga, crnog nekroti€nog tkiva i crvenkastog granulacijskog tkiva, i me-
dusobni odnosi, odnosni postoci zastupljenosti, su zna€ajan determinirajuci

gimbenik u cijeljenju rane.®®

Subjektivna procjena stanja rane ovisi o0 iskustvu lije¢nika, nije objektivna,
standardizirana, egzaktna, niti komparabilna te se ne moze koristiti za vredno-
vanje procesa lije€enja, a niti sluziti za komparaciju izmedu pojedinih postupa-

ka. Subjektivne greske u analizi tkiva kre¢u se oko 30%.®

U sadasSnje vrijeme glavni je cilj istrazivanje novih metoda mjerenja kroni-
¢ne rane napraviti sustav pomocu kojeg ¢e se moci objektivno, kvantitativno i
kvalitativno evaluirati status rana na jednostavan nacin. Istrazuju se mogucnosti
evaluacije rane na temelju fotografije, ultrazvuka, laser dopplera, transkutane

oksimetrije, mjerenja Ph vrijednosti i magnetne rezonance. %39

Unatrag 6-7 godina zapoceli su pokusSaji analize tkiva u kroni¢noj rani na
temelju fotografije rane. Naime poznata je Cinjenica da je vrsta tkiva u rani, i
njihov medusobni odnos, vazniji ¢imbenik u procjeni kvalitete rane i procjeni

cijelienja rane, nego samo povrsina rane.*%4* 42

Razvojem digitalne fotografije i digitalnih fotografskih aparata, digitalni za-
pis postao je standardna metoda slikanja rane. Digitalna fotografija postala je
prihvatljiv i dostupan alat u mnogim klini¢kim disciplinama kao Sto u dermatolo-

giji ©%°7, forenzici 89, patologiji 9, ortodonciji *"?, oftalmologiji “"*? itd.

Arnqvist i suradnici su 1988. god. eksperimentirali s polu automatskom
klasifikacijom ulkusa. Tkivo rane su podijelili u crno — nekroze, Zuto — fibrin i
crveno — granulacije, i ¢etvrtu grupu - bijelo — neklasificirano tkivo, odnosno vid-
ljivi refleksi fleSa. Radi se o poluautomatskoj metodi buduéi da je iskusan ispiti-

va¢ morao ruéno oznadciti granice pojedinih boja pomocu misa na kompjuto-
ru.®?

Jones i Plassman su 1995. god. razvili metodu poznatu kao MAWIS (Me-

asurement of Area and Volume Instrument) za mjerenje dimenzije rane. Metoda

109




Rasprava

se sastojala od dvije slike rane koja je bila osvijetljena s kolor kodiranim struktu-
riranim svijetlom. Mjerili su Sest parametara — R, G, B, intenzitet, hue, saturaciju
I intenzitet sive boje. Zaklju€ili su da se na temelju 1D histograma moze samo
djelomi¢no dobiti segmentacija, dok se uporabom 3D histograma moze bolje

odrediti volumen rane.“®

Mekkes i suradnici iste su godine takoder pokusali pomocu fotografije ra-
ne u boji uciniti analizu kroni¢ne rane. Dokazali su da je za dobru interpretaciju
rane znacajnija boja rane nego njena veli€ina. Mjerili su crnu i zutu boju, te cr-
venu boju. Cilj im je bio napraviti automatski racunalni postupak koji bi se mo-
gao Kkoristiti kao zlatni standard za analizu rane temeljem boje rane. Pronasli su
da su klasteri u RGB prostoru za odredenu vrstu tkiva formirani kao iregularno
ograni¢en 3D oblak, te da jednostavno rasporedivanje duz R, G i B 0osi ne moze

pomodéi u segmentaciji slike u te tri vrste tkiva.“

Oduncu i autori opisuju metodu analize temeljenu na HSI prostoru derivi-
ranom iz RGB slike a rane su klasificirali u 5 skupina u ovisnosti o postotku fib-
rinskog tkiva.“*® U zaklju¢ku navode da bi se HSI tehnika mogla razviti u objek-

tivnu metodu analize tkiva, no da su potrebna daljnja istrazivanja i studije.

Shai i suradnici opisuju postupak analize vrste tkiva u rani na temelju digi-
talne fotografije u boji. Rane su klasificirali u 10 stupnjeva, gdje je 1. stupanj
predstavljao najnedistiju ranu, a 10. stupanj optimalnu crvenu ranu. Na slici su
ruéno oznacili granice rane, a RGB vrijednosti slike transformirali su u HSI vri-
jednosti. Ranu su analizirali na temelju hue vrijednosti. Ra¢unalni program je
automatski izraunao srednju boju u rani, i na temelju te srednje vrijednosti

svrstao ranu u jedan od 10 stupnjeva.®?

Razvijeno je i nekoliko ra¢unalnih programa za analizu tkiva u rani, kao
Sto su Tracer, VeV-MD i AMWIS. Medutim za sve je tipi€no da se ru€no moraju
oznaciti podrucja na fotografiji, odnosno ocrtati odredeno tkivo u rani, te se na
temelju tog ocrtavanja izraCunava povrSina ocrtanog dijela fotografije. Niti jedan
od tih programa nema moguénost automatskog prepoznavanja vrste tkiva u

rani.
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lako je veli€¢ina rane vazan €imbenik na temelju kojeg se moze procjen;ji-
vati uspjesnost lijedenja, odnosno napredak u cijeljenju rane'®2%% nije jedini i
najvazniji parametar za procjenu. Daleko je vaznije koja se vrsta tkiva nalazi u

rani i u kojim su medusobnim postotnim odnosima zastupljenosti.**%

Izuzetno je vazno to€no procijeniti u kojoj se fazi nalazi kroni€na rana bu-

du¢i da su postupci bitno razli¢iti i ovise o Kklinic(kom statusu ra-
ne'(8,10,11,12,15,41,24,53)

Da bi se to€no procijenio status rane potrebno je precizno odrediti vrste
tkiva u rani kao i njihov medusobni postotni odnos. Takoder je bitno reducirati
ljudski faktor u procjeni rane ukoliko se zele postivati klinimetriCka nacela, stoga
¢e se izrada algoritma prepoznavanja uzoraka, kao i raunalni program bazirati

na postivanju klinimetri¢kih postulata.

U cilju dokazivanja nepreciznosti subjektivne procjene, za razliku od real-
nog stanja, provedeno je ispitivanje kojim smo Zeljeli verificirati kolika su odstu-
panja subjektivhe procjene vrste i zastupljenosti tkiva u odnosu na realno sta-
nje. U tu svrhu sluajnim sam odabirom izabrao 40 fotografija iz cjelokupne
zbirke fotografija iz kliniCke prakse Centra za plasti¢nu kirurgiju Klini¢ke bolnice
Sveti Duh u Zagrebu i Poliklinike OXY u Zagrebu. Osam osoba procijenilo je
udio tri vrste tkiva (fibrin, granulacije i nekroze) na svakoj fotografiji i to pet puta
u minimalnom razmaku od tjedan dana po procjeni. U svakom mjerenju fotogra-
fije su presloZene u slu€ajni raspored, kako bi se iskljucila svaka mogucnost
pamcenja prethodnih mjerenja. Da bi se procijenila prosje¢na greSka ocitanja
fotografija odabrali smo osobe razli€itog iskustva s kroni€nim ranama. Medu
ispitiva¢ima nalazili su se klini¢ar s dugogodisnjim iskustvom u procjeni, osobe
S raznim stupnjem iskustva, pa do osobe koja nije iz medicinske struke, ali je
prosSla kratku edukaciju kako prepoznati razliCite vrste tkiva na fotografiji. Kao
deveta osoba odabran je ekspert iz tog podrucja koji je pomocu ra¢unalnog
programa precizno obiljezio vrste tkiva u ispitivanim fotografijama i raCunalnim

putem izradunao precizni postotak zastupljenosti tkiva u rani.

Nakon provedene statisticke obrade dobivenih rezultata moze se zaklju-
Citi da su aritmeti¢ke sredine mjerenja udjela fibrina ujednacene, te da je glavna

razlika izmedu osoba u njihovoj varijabilnosti. Kod procjene fibrina i granulacija
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opaZza se suprotni sistematski pomak - iskusnije osobe, kao i objektivizirano
mjerenje, sustavno ,opazaju” veéi udio fibrina, odnosno maniji udio granulacija,
nego li ostale osobe. Mjerenja provedena objektiviziranom metodom oc¢ekivano
su pokazala najveca podudaranja. Kod tih je mjerenja greSka u procjeni povrsi-
ne smanjena na najmanju moguéu mjeru i prakti¢no je jedini izvor greske vizu-

alna procjena vrste tkiva.

Ponovljena su nam mjerenja omogudéila procjenu razdiobe greSaka.
Standardna devijacija i srednje apsolutno odstupanje za sve tri vrste tkiva po-
kazala su vece vrijednosti u sredini raspona vrijednosti (oko 50%) i manje pre-
ma ekstremima vrijednosti (0% i 100%). Taj trend medutim nije jednako izrazen
za sve osobe, vec je izraZzeniji kod osoba koje imaju manje iskustva u mjerenju i
vecu varijabilnost greske mjerenja. Kod objektiviziranog nacina mjerenja, kao i
kod najiskusnije osobe takav trend nije izrazen. 1z dobivenih rezultata jasno je

vidljivo da je najvec¢a pouzdanost objektiviziranog mjerenja.

Temeljem intraklas korelacijskih koeficijenata moze se zakljuciti da vari-
janca greske kod osobe bez iskustva moze prijeéi i 35% ukupne varijance.
Osobe sa srednjom razinom iskustva imaju udio varijance greSke u ukupnoj
varijabilnosti izmedu 15% i 20%, kod vrlo iskusne osobe varijanca greSke ostaje
ispod 7% ukupne varijance, a kod objektiviziranog mjerenja ona je ¢ak ispod
5% ukupne varijance. Sli¢ne rezultate objavili su i Wannous i autori koji navode
da subjektivna prosje¢na greska iznosi oko 30%.®° Medutim, ako se uzmu u
obzir sva mjerenja svih osoba, onda je svega nesto viSe od 53% varijance fibri-
na i nesto vise od 61% varijance granulacija objasnjeno ,pravim* udjelima povr-
Sina tkiva na slikama. Ostatak varijance je posljedica sistematskih i slu€ajnih

greSaka u subjektivnim procjenama.

Nakon provedenih svih navedenih analiza moze se zakljuciti da je vari-
janca greSke mjerenja udjela pojedinih vrsta tkiva subjektivnom procjenom izra-
zito velika te da nije moguce na temelju samo subjektivnih procjena odrediti
zlatni standard za evaluaciju to¢nosti i preciznosti takvih mjerenja. Po svim ana-
lizama objektivizirano mjerenje udjela pojedinih vrsta tkiva pokazalo je najbolju

to¢nost, preciznost i pouzdanost.
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Rasprava

Temeljem sveukupne statisticke obrade podataka dokazano je da kod
objektivnog mjerenja moguce determinirati vrstu tkiva u kroni€noj rani na razini
moguce greske od maksimalno 5%. Time je potvrdena pocetna hipoteza i etab-
liran "zlatni standard" za testiranje racunalnih programa za automatsku i objek-
tivnu analizu vrste i rasprostranjenosti tkiva u kroni€noj rani. "Zlatni standard"

sastoji se od 40 fotografija kroni€nih rana s izraunatom zastupljenosScu tkiva.

Racunalni program za analizu tkiva u kroni€noj rani i procjeni zastuplje-
nosti tkiva izradio je Prof.dr.sc. Davor Antoni¢, te je isti testiran na fotografijama
koje predstavljaju "zlatni standard". StatistiCka znacajnost razlika, izmedu refe-
rentnih vrijednosti objektivnog - raunalnog mjerenja slika i mjerenja rac¢unalnim
programom WITA, testirana je t-testom parova. Niti za jedan tip tkiva nema sta-
tistiCki znacajnih razlika izmedu tih mjerenja, odnosno nema statistiCke razlike
kod verifikacije vrste tkiva i zastupljenosti tkiva kod objektivnog i racunalnog
mjerenja. Dakle oCekivana moguéa greSka u prepoznavanju tkiva kod ra¢unal-
nog programa iznosi oko 5%, isto kao kod objektivnog mjerenja. Time smo raz-
vili ra€unalni program koji moze posluziti u automatskoj analizi kroni¢ne rane, a
Ciji su rezultati isti objektivnoj racunalnoj procjeni eksperta, te su podaci dobive-

ni o rani objektivni, ponovljivi i komparabilni.

Naknadno je u program implementiran programski modul koji na temelju
vrste i zastupljenosti tkiva, uz odredivanje joS dva parametra, koji se moraju
ruéno unijeti (koli€¢ina eksudata i klini€ki znaci infekcije), daje preporuku Sto na-

praviti s takvom ranom i koju vrste potporne obloge primijeniti.
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Zakljucak

Temeljem ucinjenih mjerenja i statisticke obrade dobivenih rezultata mogu

se formulirati slijedeci zakljucci:

1. Koeficijenti varijabilnosti subjektivne procjene zastupljenosti poje-

dinog tkiva u kroni¢noj rani kre¢u u rasponu od 6,27 % do 97,99 %.

2. Standardna devijacija i srednje apsolutno odstupanje za sve tri
vrste tkiva pokazuju vecée vrijednosti u sredini raspona vrijednosti (oko 50%) i
manje prema ekstremima vrijednosti (0% i 100%). Taj trend medutim nije jed-
nako izrazen za sve osobe, vec je izrazeniji kod osoba koje imaju manje iskus-
tva u mjerenju i vecu varijabilnost greSke mjerenja. Kod objektiviziranog nacina

mjerenja, kao i kod najiskusnije osobe takav trend nije izrazen.

3. Obzirom da je intraklas korelacijski koeficijent definiran kao omjer
varijance pravih vrijednosti i ukupne varijance, mozemo zakljuciti da varijanca

greske kod osobe bez iskustva moze prijeci i 35% ukupne varijance.

4. Kod iskusne osobe varijanca greSke ostaje ispod 7% ukupne vari-
jance. Osobe sa srednjom razinom iskustva imaju udio varijance greSke u uku-

pnoj varijabilnosti izmedu 15% i 20%.

5. Kada se uzmu u obzir sva mjerenja svih osoba, onda je svega
nesto vise od 53% varijance fibrina i nesto viSe od 61% varijance granulacija
objasnjeno ,pravim“ udjelima povrSina tkiva na slikama. Ostatak varijance je

posljedica sistematskih i slu¢ajnih greSaka u subjektivnim procjenama.

6. Varijanca greSke mjerenja udjela pojedinih vrsta tkiva subjektiv-
nom procjenom izrazito je velika te da nije moguée na temelju samo subjektiv-
nih procjena odrediti zlatni standard za evaluaciju to¢nosti i preciznosti takvih

mjerenja.



Zakljucak

7. Po svim analizama objektivizirano mjerenje udjela pojedinih vrsta
tkiva pokazalo je najbolju to€nost, preciznost i pouzdanost. Varijacija greSke je
ispod 5% ukupne varijance i prakticno je jedini izvor greSke vizualna procjena

vrste tkiva.

8. Stvoren je zlatni standard za provjeru i testiranje racunalnih prog-
rama za automatsku diferencijaciju tkiva u rani i procjenu zastupljenosti tri vrste
tkiva u rani na temelju digitalne fotografije rane. Set za testiranje sastoji se od
40 digitalnih fotografija kroni¢nih rana. Za svaku fotografiju izraCunata je zas-

tupljenost svih vrsta tkiva. O€ekivana mogucéa gresSka iznosi do 5%.

9. Pomodu zlatnog standarda mogucéa je ocjena pouzdanosti i toc-
nosti bilo kojeg racunalnog programa za analizu vrste i zastupljenosti tkiva u

kroni€noj rani na temelju digitalne fotografije rane na nivou greske od 5%.

10. Napravljen je raCunalni program za automatsku analizu tkiva u
kroni€noj rani i procjeni zastupljenosti tkiva. O€ekivana moguca greSka u pre-
poznavanju tkiva kod racunalnog programa iznosi do 5%, isto kao kod objektiv-
nog mjerenja. Time smo razvili raCunalni program ¢iji su rezultati isti objektivnoj
racunalnoj procjeni eksperta, te su podaci dobiveni o rani objektivni, ponovljivi i

komparabilni.

11. Racunalni program uklanja subjektivhu procjenu rane, te time
omogucuje objektivizaciju napretka u cijeljenju rane, komparaciju razli¢itih me-
toda, adekvatnu daljnju terapiju, pravovremenu promjenu pristupa lije€enja, te u

krajnjem slu¢aju skraéivanju tijeka lije€enja i smanjenje troskova lije€enja.

12. U program je implementiran programski modul koji na temelju vrs-
te i zastupljenosti tkiva, uz odredivanje joS dva parametra, koji se moraju ruéno
unijeti (koli€¢ina eksudata i klini€¢ki znaci infekcije), daje preporuku Sto napraviti s
takvom ranom i koju vrste potpornih obloga primijeniti, te moze posluziti kao
adekvatna pomo¢ medicinskom osoblju koji nemaju dovoljno iskustva s kronic-

nim ranama.



Sazetak

Sazetak

Lije€enje bolesnika s kroni¢nim ranama zahtjeva izuzetno kompleksni pris-
tup koji zavisi o viSe ¢imbenika: vrsti tkiva u rani (nekroti€no, fibrinsko i granula-
cijsko tkivo), kao i njihovoj zastupljenosti, koli€ini i vrsti eksudata, bakterijskom

statusu rane itd.

Odnosi izmedu vrste tkiva u rani, uz povrsSinu rane, vazan su determinira-
ju¢i €¢imbenik u procjeni cijeljenja rana i odluci o terapiji. Precizno mjerenje
omogucava efikasniju klini€ku procjenu i evaluaciju uspjesSnosti tretmana. Sa
znanstvenog aspekta potrebno je sakupiti podatke kojima se mogu objektivizi-
rati klini€ka poboljSanja cijeljenja rane tijekom odredenog postupka.

Primarni cilj ove doktorske disertacije je izrada zlatnog standarda za proc-
jenu to€nosti raunalnog programa za analizu tkiva u rani. Sekundarni ciljevi su
definiranje skupa podataka za ucenje klasifikatora raCunalnog programa koji ¢e
na temelju fotografije rane izvrsSiti automatsku analizu vrste tkiva u rani i njihov

udio u cjelokupnoj rani.

U tom cilju uéinjena su mjerenja subjektivne procjene zastupljenosti tkiva
na temelju digitalne fotografije rane. Osam ispitivac¢a je procjenjivalo zastuplje-
nost tkiva na 40 fotografija rane u pet navrata. GreSke u subjektivnoj procjeni

iznosile su do 36 % u procjeni fibrina, i do 28 % u procjeni granulacija.

Objektivno mjerenje istih fotografija u€inio je jedan iskusan ekspert u tri
navrata, te su srednje vrijednosti mjerenja uzete kao objektivne vrijednosti vrste
I zastupljenosti tkiva u rani. Objektivizirano mjerenje udjela pojedinih vrsta tkiva
pokazalo je najbolju to€nost, preciznost i pouzdanost. Varijacija greske je ispod

5% ukupne varijance.

Time je stvoren zlatni standard za provjeru i testiranje racunalnog progra-
ma za automatsku diferencijaciju i procjenu zastupljenosti tkiva u rani na teme-
lju digitalne fotografije rane. Set za testiranje sastoji se od 40 digitalnih fotogra-
fija kroni¢nih rana. Za svaku fotografiju izraCunata je zastupljenost svih vrsta

tkiva. O¢ekivana moguca greska iznosi 5 %.



Sazetak

StatistiCku znac€ajnost razlika izmedu referentnih vrijednosti objektivnog -
racunalnog mjerenja slika i mjerenja racunalnim programom WITA testirani t-
testom parova pokazuju da niti za jedan tip tkiva nema statisticki znacajnih raz-

lika izmedu tih mjerenja.



Summary

Summary

The treatment of patients with chronic wounds request exceptionally
complex approach which depends on several factors: type of tissue in the
wound (necrotic, fibrin and granulation tissue), as well as their representation,

quantity and type of exudates, bacterial status of wound, etc.

The relationship between tissue in the wound, with wounds surface, are
important determining factor in assesment of wounds healing and decisions
about therapy. Precisely measurement allows efficient clinical assessment and
evaluation of successful treatment. From the scientific aspect it's important to
collect all data which can be objectify clinical improvement of wound healing

during the particular procedure.

Primary goal of this doctoral dissertations is making the gold standard for
estimation accuracy computer software for wound tissue analysis. Secondary
goals are defining dataset for learning software classifier which will make auto-
matic analysis of wound tissue and wound tissue represenrtation, based on di-

gital photography of wound.

In that order, measurements of subjective assessment represented tis-
sue are done based on digital images of wound. Eight examiners were asses-
sing representation tissue on 40 images of wounds in 5 occasions. Errors in
subjective assessment amounted to 36% in assessment fibrins, and to 28 % in

assessment granulation.

Objective measurements of the same images were done by experienced
expert in 3 occasions. Mean measurement values were taken like objective va-
lues of tissue type and wound tissue representation. Objective measurements
of wound tissue representation show the best accuracy, precision and reliability.

Variation error was under 5% of total variance.

This created a golden standard for checking and testing of software for
automatic differentiation and assessment of the presence of tissue in the wound

based on digital images of the wound. Set for the test consists of 40 digital ima-



Summary

ges of chronic wounds. For each image was calculated representation of all

types of tissue. Estimated possible error is 5%.

Statistic significant difference between the referent value of the objective
- computer image measurement and measurement with computer program
WITA tested with pairs of t-test showed that no single type of tissue there was

no statistically significant difference between these measurements.
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ZIVOTOPIS

Roden sam 18.10.1954. godine u Zagrebu, gdje sam zavrSio osnovnu

Skolu i I gimnaziju, te Medicinski fakultet SveuciliSta u Zagrebu. Diplomirao sam
pocetkom 1979. god. Obvezni pripravnic¢ki staz obavio u DZ Sesvete.

PocCetkom 1982. god zaposlio sam se kao lije¢nik opce prakse u DZ Preg-
rada gdje sam proveo Cetiri godine radeéi u ambulanti opée medicine i medicine
rada. Krajem 1985. god. dobio sam specijalizaciju iz opce kirurgije u OB Sveti

Duh, gdje sam i sada joS zaposlen.

Tijekom specijalizacije zavrsio sam postdiplomski studij iz ultrazvuka u Kli-
ni¢koj medicini, te sam po zavrSetku specijalizacije magistrirao s temom "Uloga
obojene doplerske sonografije u dijagnostici aterosklerotskih promjena arterija

donijih udova".

Neposredno po polozenom specijalistickom ispitu iz opée kirurgije raspo-
reden sam na traumatoloSki odjel Kirurske klinike u svojstvu lije¢nika specijalis-
te kirurga — traumatologa. Od 1997. god procelnik sam Centra za plasti¢nu i
rekonstrukcijsku kirurgiju Kirurske klinike KB "Sveti Duh". Naslov primarijus ste-
kao sam 1998. god. Od 1999. do 2001. bio sam na subspecijalizaciji iz plastic¢-
ne kirurgije, te sam krajem 2001. polozio subspecijalisti¢ki ispit iz plasti¢ne i
rekonstrukcijske kirurgije. Po¢etkom sije€nja 2008. priznat mi je status uze spe-

cijalnosti iz traumatologije.

Niz godina sam znanstveni suradnik, voditelj projekta u sklopu Ministar-
stva znanosti, obrazovanja i Sporta Republike Hrvatske ,Program pracenja lije-
¢enja i cijeljenja kroni¢nih rana“ i suradnik na projektima ,Slobodni graft omen-
tuma i regeneracija kalcificiranih tkiva“ i ,Cimbenici apoptoze, angiogeneze i
invazivnosti malignih tumora“. Aktivno sudjelujem u dodiplomskoj nastavi nase

klinike u okviru edukacije studenata na Kirurskoj klinici.

Autor sam ili koautor tridesetak stru¢nih i nau¢nih radova iz podrucja me-
dicine, aktivni sudionik na kongresima s medunarodnim sudjelovanjem s objav-

lienih pedesetak radova na kongresima. Redovito sudjelujem i kao predavac na
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poslijediplomskim te€ajevima prve kategorije na Medicinskom fakultetu u Zag-

rebu.

Od 1993. god. Clan sam European Association of Trauma and Emergency
Surgery, od 1996. god. koeditor ¢asopisa The European Journal of Emergency
Surgery and Intensive Care. Aktivni sam ¢€lan New York Academy of Sciences
od 1996.god. U sklopu suradnje s ameri¢kim partnerom — AIHA — zavrSio sam
tri te€aja usavrSavanja u rukovodenju i menandzmentu: Leadership Develop-
ment Program (1996), Train the Trainer Program (1997) i The 2nd CEE Infor-
mation Coordinator Training Workshop. The American International Health Alli-
ance (1977). Jedan sam od osnivaca Hrvatske udruge za rane koja je ¢lanica
EWMA-e. Od njenog osnutka njen sam dopredsjednik i predsjedavajuéi Uprav-
nog odbora Udruge. Od 2010. god. ¢lan sam upravnog odbora , a od 2011. i
¢lan edukacijskog odbora EWMA-e (Europian Wound Management Associati-

on).



