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Iz recenzija

Priru¢nik «Urologija novorodenceta i malog deteta» predstavlja uvod u savreme-
nu medicinsku problematiku urogenitalnog sistema ranog decjeg uzrasta. Prikazane
su kongenitalne anomalije i oboljenja, savremena dijagnostika i modaliteti njihovog
le¢enja uz mnogo ilustracija, shema i spisak najsavremenije literature. Citanje ovog
teksta namenjeno je mladim generacijama lekara - de¢jim hirurzima, pedijatrima,
urolozima, radiolozima i svima koji su ukljuceni u le¢enje novorodenacke populacije
i male dece. Priru¢nik je pisan jasno da vodi mlade stru¢njake kroz prepoznavanje i
pravovremeno le¢enje od najlaksih do najtezih anomalija, vode¢i ra¢una o precizno-
sti svake od preporucenih metoda. Autor i urednik priru¢nika prof. dr Dusanka Do-
banovacki, sa saradnicima, nesebi¢no poklanja dosadasnja saznanja kombinovana
detaljima li¢nog iskustva sticanog tokom duge i veoma uspesne karijere.

Prof. dr Miroslav Lj. Dordevi¢, specijalista decji hirurg i urolog,
Univerzitetska decja bolnica Medicinski fakultet Beograd

Mladim lekarima na pocetku karijere znacajno ¢e biti olak$ani prvi koraci u pro-
blematiku de¢je urologije kada budu koristili ovu knjigu. Citanje navedenih poglav-
ljia podseca na staru mudrost da se iza svakog slozenog problema krije jednostavan
odgovor. Ovaj priru¢nik urologije najmladeg i najosetljivijeg uzrasta predstavlja ak-
tuelnu publikaciju u kojoj se nalaze osnovni stavovi dijagnostike i terapije anomalija
i oboljenja urinarnog i genitalnog trakta i istovremeno uvod u osnovu savremenih
informacija koje se dobijaju kroz «velike knjige», publikacije savremene literature
dostupne u gotovo svakom momentu. Autorima knjige, na ¢elu sa prof. dr Dusan-
kom Dobanovacki odajem iskreno priznanje za pisanje i kreiranje jednog ovakvog
$tiva koje ¢e nesumnjivo dati znacajan doprinos u nastajanju novih generacija lekara.

Prim. dr Predrag Ili¢, specijalista decji hirurg i urolog,
Institut za zdravstvenu zastiru majke i deteta Novi Beograd
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Ova knjiga pruza multidisciplinarni pristup u dijagnostici urolosko-nefroloskih
bolesti u najranijem pedijatrijskom uzrastu uz nova saznanja u le¢enju. Poglavlja su
odraz viSedecenijskog rada i istrazivanja eminentnih stru¢njaka. Napisana je sazeto
i razumljivo, uz dosta fotografija, grafikona i prikaza sluc¢ajeva. Predstavlja znacajnu
pomo¢ studentima i lekarima raznih specijalnosti u susretu sa uroloskom, nefrolos-
kom i pedijatrijskom patologijom prisutnom u svakodnevnom radu u ambulantama
i odeljenjima pedijatrijskih institucija sa uroloskim, nefrolo$kim i neonatalnim cen-
trima. Ovo je prakti¢no i edukativno $tivo.

Dr Jelena Bubalo, specijalista pedijatar - decji nefrolog,
Institut za zdravstvenu zastitu dece i omladine Vojvodine Novi Sad
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Predgovor

Knjiga koja je pred vama je pragmati¢no strukturisan priru¢nik namenjen specija-
lizantima iz de¢je hirurgije/decje urologije i pedijatrima. U svakom od 10 poglavlja
dosledno se usmerava paznja specijalizanta na klinicku sliku i dijagnosticke postup-
ke uz navodenje terapijskih mogu¢nosti.

Tekstovi u knjizi izraz su dugogodi$njeg intenzivnog iskustva autora u klinickom
radu s bolesnom decom, a nastali su iz uverenja da iskustveno znanje treba prene-
ti — $to konkretnije i jasnije — onima koji kre¢u u tako zahtevnu i delikatnu praksu.

Ovom knjigom se obelezava 50 godina od zvani¢nog pocetka (1973.) rada decje uro-
logije u Novom Sadu a na Odseku za de¢ju urologiju Odeljenja de¢je hirurgije Pokra-
jinske bolnice u Novom Sadu. Osnivanje i rukovodenje povereno je dr Slobodanu
Petrovi¢u. S rastu¢im brojem pacijenata, pro$irivanjem i usloznjavanjem operativne
prakse ve¢ 1977. formira se Odeljenje decje urologije ali na Klinici za de¢ju hirurgiju
Instituta za zdravstvenu zastitu majke i deteta u Novom Sadu.

Tokom ovih godina saradnja sa mnogim kolegama iste ili drugih specijalnosti dopri-
nela je da se kontinuiranim usavr$avanjem postigne visokoprofesionalni rad.

DusSanka Dobanovacki

,VADE MECUM” (lat)
Podi sa mnom
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Klinicka embriologija
i anatomija urogenitalnog trakta

Nada Vuckovic¢

uvoD

Urinarni trakt, bubrezi sa kompletnim odvodnim jedinicama, predstavljaju sistem
organa koji imaju funkciju da elimini$u produkte metabolizma iz krvii organizma, i
odrzavaju homeostazu, dok genitalni trakt obezbeduje reproduktivnu funkciju. De-
taljno poznavanje svih stadijuma razvoja urogenitalnog trakta omogucava razume-
vanje nastanka poremecaja — $to klinickom lekaru obezbeduje jasno definisanje dija-
gnostickog algoritma, a zatim i terapijskog, za svakog pacijenta ponaosob.

Danas, osnovni embrioloski koncept upotpunjen je genetskim i molekularnim in-
formacijama kojima se sagledavaju procesi poremecaja u razvoju. Tako se otvaraju
mogucnosti za neke oblike prevencije nastanka kongenitalnih anomalija. Velik broj
anomalija moZe da se detektuje prenatalnom ultrasonografijom, dijagnostikuje pra-
vovremeno postnatalno i zapo¢ne rano le¢enje. Posebno je vazno da se rano otkriju
anomalije koje su asimptomatske u detinjstvu, a kada se manifestuju u odraslom
dobu, suocavamo se sa njihovim komplikacijama i posledicama - a to su klinicke
slike recidivantnih urinarnih infekcija, litijaza, hipertenzija, ili kada nastupi slablje-
nje bubrezne funkcije

EMBRIOLOGIJA URINARNOG TRAKTA

Embrionalni razvoj bubrega

Fertilizacijom nastaje zigot u ¢ijem disku se diferenciraju ektoderm, endoderm i in-
termedijarni mezoderm iz kojeg Ce se razviti nefrotomi:
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4. gestaciona nedelja (GN) - pocinje razvoj urogenitalnog trakta formiranjem para
urogenitalnih nabora iz mezoderma, iz kojih ¢e zatim nastati:

— nefrogena vrpca (za razvoj urinarnog trakta) i

— genitalna vrpca (za razvoj genitalnog trakta).

Genetska i molekularna istrazivanja ukazala su da je za pravilan razvoj urogenitalnog
nabora vazan uticaj pojedinih gena (Schoenwolf GC. 2015; Moore KL. 2016; Carlson BM.
2019), kao:

— Wilms tumor supressor 1 (WT 1),

- steroidogenic factor 1,

- PAX1 gen,

— angiotensin-type 2 receptor gen, i jo§ mnogo drugih.

Nefrogena vrpca je mesto razvoja urinarnog trakta:

— Pronefros se pojavljuje u kranijalnom delu nefrogene vrpce; on je rudimentar-
na i nefunkcionalna struktura koja nestaje tokom Cetvrte GN.

— Mezonefros se razvija u srednje-donjem delu nefrogene vrpce, ispod pronefro-
sa, krajem Cetvrte GN, sadrzi glomerule i mezonefri¢ne kanalice koji se uliva-
juu mezonefri¢ni kanal a on u kloaku (Schoenwolf GC. 2015; Moore KL. 2016).
Mezonefros ima privremenu ekskretornu funkciju dok se ne formira meta-
nefros, i nestaje krajem prvog trimestra. Od mezonefrosa ostaje samo mezo-
nefri¢ni kanal (Wolff-ov kanal) iz kog ¢e se razviti metanefri¢ni divertikulum
(kasnije ureter) i genitalni duktalni sistem u muskarca (epididimis, vas defe-
rens, seminalne vesikule i ejakulatoni kanali). U Zenskog pola on degenerise
(Houat AP. 2021). Zenski reproduktivni sistem e se razviti iz paramezonefri¢-
nih kanala.

5. GN - formira se definitivni bubreg
Metanefros — permanentni bubreg se razvija iz dva izvora mezodermnog porekla:

(1) metanefricnog divertikuluma (ureteralni pupoljak) koji izrasta iz mezonefri¢cnog
kanala neposredno pre njegovog ulivanja u kloaku (5-8 GN). On je primordijum ure-
tera, bubrezne karlice, kaliksa i kolektornih tubula (kolektorni sistem). Elongacijom
ureteralnog pupoljka stimulise se formiranje

(2) metanefricne mase (metanefrogeni blastem) koja nastaje iz kaudalnog dela nefro-
gene vrpce, a iz njega nastaju nefroni.

Kranijalni deo pupoljka nastavlja da se grana u pijelon, velike i male kalikse.
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5-8. GN - oba bubrega, koja se nalaze u distalnoj poziciji, tj. maloj karlici, blizu je-
dan drugom, postepeno se pomeraju prema gore, rotiraju za skoro 90° i kad dostignu
definitivnu poziciju hilusi su im postavljeni medijalno.

Rotacija bubrega i uretera, koja se simultano odvija sa ascenzusom, utice da se pije-
lon i vaskularna peteljka u definitivnoj poziciji nalaze medijalno.

Tokom ascenzusa vaskularno snabdevanje bubrega prilagodeno je lokalizaciji — nove
kranijalne grane se postepeno razvijaju, a distalne involuiraju i nestaju:

- inicijalno renalne arterije poti¢u od zajednicke ilijacne arterije;

- kranijalnim pomeranjem arterijsko snabdevanje dolazi iz distalnog dela aorte,
zatim iz srednjeg dela aorte;

- kada bubreg dospe u finalnu poziciju i ostvari kontakt sa nadbubreznom zlez-
dom, bubreg dobija arterijsko snabdevanje iz abdominalne aorte, tj. preko re-
nalne arterije (Moore KL. 2016).

Embrionalna arterijska vaskularizacija bubrega potice od grana dorzalne aorte. Sve
grane leze ispred pijelona. To je razlog $to je hirurski pristup pijelonu sa zadnje
strane bezbedniji. Kranijalne grane brze atrofiraju a distalne nastavljaju da perzi-
stiraju i iz njih ¢e se razviti arterijski renalni sistem, tj. samo jedna arterija. Ukoliko
najdistalnije grane ne atrofiraju ostaju krvni sudovi koji se normalno nalaze ispred
pijelona i uretera, i oni predstavljaju normalnu varijantu, a ne razvojnu anomaliju
(Graves FT. 1969).

Prekobrojna renalna arterija obi¢no potice iz aorte iznad ili ispod glavne renalne ar-
terije, i zauzima pravac prema hilusu, uliva se direktno u gornji ili donji pol. Arterija
za donji pol mozZe se pruzati ispred ipsilateralnog uretera i otezavati pasazu urina —
$to e se klinicki manifestovati kao hidronefroza. Arterija za donji pol desnog bubre-
ga prelazi i preko donje $uplje vene. Ove arterije su zavr$nog tipa i njihovo podvezi-
vanje dovodi do ishemije i o$tecenja dela bubrega kojeg snabdevaju.

9. GN - bubrezi zauzimaju planiranu lozu, po¢inje funkcija metanefrosa — lucenje
urina (to je poletak funkcionalne maturacije bubrega), a manifestuje se vidljivim pi-
jelonom (McGrory WW. 1980; Mann Jr. CM. 1990; Moore KL. 2016).

10-18. GN - formirano je prvih pet generacija grananja ureteralnog pupoljka, broj
glomerula se povecava, zid uretera se diferencira po slojevima.

20-22. GN - zavrseno grananje kolektornog sistema u bubregu.

22-24. GN - formirane jasno ogranicene zone: kortikalna (70% volumena bubrega)
i medularna zona (30%).
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32 GN. - formiran definitivni broj glomerula (Baskin LS. 2021).

Smatra se da je formacija nefrona kompletirana ve¢ na rodenju ako je porodaj u terminu.
Funkcionalna maturacija bubrega nastavlja se neposredno posle rodenja, kada se glome-
rularna filtracija pove¢ava (Schoenwolf GC. 2015; Moore KL. 2016; Carlson BM. 2019).

Prenatalna ekskretorna funkcija bubrega

Razmena materija i dijalizni mehanizmi funkcioni$u izmedu majke i embriona, ka-
snije fetusa i majke, od samog pocetka zace¢a do kraja trudnoce. Placenta nije fetalni
bubreg ali funkcioni$e kao fetalni hemodijalizer. Privremena ekskrecija urina javlja
se sa formiranjem mezonefrosa, a u osmoj/devetoj GN to postaje uloga metanefro-
sa. Takav urin se elimini$e u amnionsku duplju i mesa sa amnionskom te¢no$cu.
Fetus guta nekoliko stotina mililitara amnionske te¢nosti dnevno, obraduje je unu-
tar crevnog i urinarnog sistema a zatim prazni u amnionski rezervoar (Schoenwolf
GC. 2015; Moore KL. 2016). Ostale produkte metabolizma fetus elimini$e transferom
preko placente u krv majke.

Funkcionalna maturacija bubrega i njihova filtraciona sposobnost kompletiraju se
posle rodenja.

Glomerularna filtracija u novorodenceta je niska (Haycock G. 2010.):
- 1 nedelja - 2,5 - 5 ml/min
- 1 mesec — 4 — 8 ml/min
- 3 meseca - 7 — 14 ml/min
- 6 meseci — 12,5 - 25 ml/min
- 12 meseci 20 - 40 ml/min
— 2 godine - 45 ml/min
— adultne vrednosti 120 (80-145) ml/min/1,73m>

U zdravog novorodenceta, prvog dana, kada je lifeno odgovarajuceg unosa te¢nosti,
osmolarnost urina je samo 500-700 mOsm/kg. Adultne vrednosti (1200-1400 mOsm/kg)
se postizu tek posle godinu dana.

Zdravo novorodence je u normalnoj fazi rasta, tj. anabolizma. Kada je rodeno na vreme
a nedovoljno pojeno, prvih 2-3 dana izlu¢uje 0,3-0,5 ml/kg/h urina, kasnije izlu¢uje oko
3 ml/kg/h

Bolesno novorodence je u katabolickoj fazi, pa izlucuje vise soli nego zdravo. Izlu¢ivanje
urina manje od 1 ml/kg/h ukazuje na oliguriju i oblik bubrezne insuficijencije (Haycock
G. 2010).
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Bubrezi u de¢jem uzrastu su ve¢i nego u adultnom dobu ako se posmatra proporcija
njihovih volumena u odnosu na peritonealnu duplju, i to je razlog $to su viSe pozicio-
nirani u trbusnoj duplji nego kod odraslih. Smanjena zasti¢enost od strane rebarnih
lukova, kad je u pitanju trauma, ¢ini decje bubrege vulnerabilnijim nego kod odra-
slih. Abdominalna muskulatura je slabije razvijena, kao i perirenalno masno tkivo
- §to sve umanjuje protektivnu funkciju i uti¢e na nastanak povreda i pri manjem
delovanju sile (Brown SL. 1998; Chopra P. 2002; Dobanovacki D. 2016).

Embrionalni razvoj uretera

Razvoj kolektorno-sprovodnog kompleksa urinarnog trakta predstavlja deo sofisti-
ciranog sistema koji ¢e obezbediti minimalno skladistenje ali dominanto evakuacio-
ni aktivni proces za eliminaciju produkata nepotrebnih organizmu.

Embrionalni razvoj ovog kompleksa pocinje krajem prvog lunarnog meseca:

4. GN - u donjem delu mezonefri¢nog duktusa pojavljuje se pupoljak (neki ga nazi-
vaju mezonefri¢ni divertikulum — Moore KL. 1998; gemma ureterica — Milin J. 2001)
koji se elongira kranijalno, ulazi u metanefri¢ni blastem i indukuje njegov razvoj iz
indiferentnog mezenhima u specijalizovane nefrone. Od vrha ureteralnog pupoljka
u blastemu prvo se formira inicijalna kapsula iz koje ¢e nastati bubrezna karlica. Me-
zonefri¢ni divertikulum je prekurzor kanalnog sistema urinarnog trakta. Iz njega ce
se razviti: ureter, bubrezna karlica, kaliksi i kolektorni tubuli. Procesom recipro¢ne
indukcije sa metanefri¢nim blastemom, pupoljak ucestvuje i u formiranju definitiv-
nog bubrega.

Debljina renalnog parenhima i broj glomerula su inicijalna interakcija ureteralnog
pupoljka i metanefrickog blastema koja determinise kakvo ¢e renalno tkivo da se ra-
zvije (Mackie G. 1975).

Vremenom, ureteralni pupoljak i mezonefri¢ni kanal se razdvajaju i razvijaju da-
lie nezavisno jedan od drugog (Koenig JF. 2020). Ureter tada predstavlja epitelijalnu
tubu bez lumena.

5. GN - Ureter je epitelijalna traka, tj. solidna vrpca (Churchull BM 2010; Carlson
BM. 2019; Baskin LS. 2021).

6. GN - dihotomnim grananjem inicijalne kapsule nastaju veliki kaliksi.

Iz donjeg dela mezonefri¢nog kanala, distalno od zacetka ureteralnog pupoljka, for-
mira se zajednicki ekskretorni kanal koji se postepeno $iri i spaja sa urogenitalnim
sinusom (buduca besika i uretra). Za to vreme distalni deo ureteralnog pupoljka,
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kada se odvoji od mezonefri¢nog kanala, pripaja se mokra¢noj besici i ucestvuje u
razvoju buduceg trigonuma (Batourina E. 2005).

7. GN - stvaraju se mali kaliksi; formirana je ureteropijelicna konfiguracija koja ce
biti odgovorna za privremeno skladitenje urina i njegov transport iz pijelona u ure-
ter.

Zapocinje proces apoptoze unutar solidne cevi uretera koji treba da obezbedi pro-
hodnost uretera (Alcaraz A. 1991). Proces kanalizacije zapocinje u srednjem delu
uretera i bidirekcionalno se $iri prema gornjem i donjem delu uretera. Smatra se
da vaznu ulogu u tome ima angiotenzin - receptor preko angiotenzin 2 — receptora
(Yerkes E. 1998).

Objavljeni su radovi u kojima se govori da se ureteropijeli¢ni i ureterovezikalni spo-
jevi rekanalidu poslednji. Intraluminalne Celije najdistalnijeg dela ureteralnog pu-
poljka na prelasku u urogenitalni sinus nestaju — degenerisu poslednje.Izostankom
ovog procesa zaostaje prepreka koja se naziva Chwalle-membrana (Chwalle R. 1927).

8. GN - formiran je trigonum — usce uretera se pomera kranijalno i lateralno, otvor
mezonefri¢nog kanala kaudalno i medijalno (Nepple KG. 2010).

9. GN - prohodnost uretera je kompletirana celom duzinom i urin se nesmetano pra-
zni u mokra¢nu besiku (McGrory WW. 1980; Mann Jr. CM. 1990; Moore KL. 2016).

12. GN - pojavljuju se prva vlakna glatke muskulature uretera: prvo u predelu urete-
rovezikalnog spoja, a zatim se $ire kranijalno prema gornjem kolektornom sistemu,
postepeno dobijajuci karakteristi¢an raspored (Baskin LS. 2020).

14. GN - zavr$en je proces grananja uretera u proksimalnom delu (Nepple KG. 2010);
formiran je unutra$nji epitel uretera kao i slojevi misi¢a — unutra$nji longitudinalni,
srednji cirkularni (Akbal C. 2007; Baskin LS .2021) i u donjoj trecini spoljasnji longi-
tudinalni sloj (Standing S. 2016).

Morfogeneza uretera je kontrolisana akcija spoljasnjih i unutrasnjjih faktora koji dovode
do stvaranja karakteristi¢ne arhitektonike drenaznog sistema i samim tim do planiranog
fukcionisanja. Genetski faktori su od vaznosti u ovom razvojnom procesu jer njihova se-
lektivna mutacija moze dovesti do nastajanja kongenitalnih anomalija. Istrazivanja su
pokazala da (Uy H. 2016):

— gen PAX 2, koji se nasleduje autozomno dominantno, dovodi do nastajanja Colo-
boma sindroma koji ima stenozu UPS,

— gen DHCR 7 nasleduje se autozomno recesivno i dovodi do Smith-Lemli-Optiz sin-
droma u kojem se opisuje i stenoza UPS.
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Ureteropijeli¢ni spoj (UPS)
Bubreg, kao sistem, ima dva morfo - funkcionalna sistema (Schoemwolf GC. 2015):

- kolektorni sistem, nastao iz ureteralnog pupoljka: ureter, renalnu karlicu, veli-
ke i male kalikse i kolektorne kanale;

- nefron - sekretorni sistem, nastao iz metanefri¢nog mezenhima: Baumanovu
kapsulu, proksimalne i distalne bubrezne kanali¢e i Henleovu petlju.

Renalna karlica je kontejner u kojem se deponuje urin kao rezultat hemodijalize. Pi-
jelon je levkastog oblika sa medijalnim uZim krajem i nastavlja se naniZe u ureter.
Pozicija ,levka” je imperativnog znacaja za pravilnu drenazu urina u ureter. Pijelon
u svom lateralnom delu moze biti i razgranatog, tj. dendriti¢nog oblika, i podeljen
na dva ili tri segmenta $to nekad moze otezavati pasazu urina sa razli¢itim efektima
(Sljivi¢ B. 1963; Standing S. 2016)

Zid renalne karlice sastoji se iz tri sloja:

- unutrasnji sloj predstavlja mukozna membrana sastavljena od prelaznog epi-
tela koji nalikuje epitelu distalnog uretera i mokrac¢ne besike samo je manje
debljine,

- srednji, muskularni sloj, je kompleksna mreZa sastavljena iz sloja glatkih mi-
$i¢nih vlakana: spoljasnji je sa longitudinalno rasporedenim misi¢nim vlakni-
ma a unutrasnji sa cirkularnim rasporedom. Medu glatkim misi¢nim ¢elijama
postoji poseban tip ¢elija koje su rasporedene od malih kaliksa, preko velikih,
kroz pijelon do u pocetni deo uretera - to su ,,pacemaker” ¢elije. Zbog osobine
da spontano razvijaju elektri¢nu aktivnost one su inicijatori i provodnici elek-
tricnog impulsa za ostvarivanje peristaltickog talasa svakih 6 minuta, kojim se
urin transportuje od malih i velikih kaliksa, pijelona i ureteropijelicnog spoja
u gornji deo uretera (Goslin JA. 1974; Standing S. 2016).

- spoljasnji sloj zida ¢ini fibroelasti¢no rastresito tkivo (Ham WA. 1961).
Prelazak urina iz renalne karlice u ureter zavisi od (Djurhuss JC. 1976 (A)):

- anatomske grade UPS,

- peristaltickih kontrakcija koje po¢inju u proksimalnom delu karlice i usmera-

vaju se u pravcu proksimalnog uretera.

Ureter ima ustaljene peristalticke talase sa pritiskom jedan do ¢etiri mmHg, koji imaju
amplitude (traju) 5-10 sekundi (Djurhuss JC. 1976 (B)).
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Dijametar lumena uretera je oko 3mm; dijametar uretera sa svim omotacima je do
7 mm, u dece jo§ manji. Lumen uretera je manji u predelu UPS, na prelasku u malu
karlicu (u blizini medijalne ivice m.psoas maior) a najuzi je u predelu ulaska u mo-
kra¢nu besiku. To su predilekciona mesta za nastajanje litijaze ili inklaviranja kame-
na koji silaze iz gornjih partija (Guzzo TT. 2016).

Trigonum i ureterovezikalni spoj (UVS)
Embriologija
Savremena teorija ukazuje da se trigonum razvija spajanjem detrusornih glatkih

misi¢nih vlakana i vlakana koja zaokruZuju intravezikalni deo uretera (Viana R.
2007; Koenig JF. 2020).

Iz pupoljka metanefri¢nog kanala u distalnom delu stvara se Y-formacija: iz prok-
simalnog dela ¢e nastati ureter a iz distalnog ejakulatorni kanal muskarca. Vreme
stvaranja pupoljka i njegovo ulivanje u urogenitalni sinus (buducu besiku i uretru)
odreduje karakteristi¢na ili patoloska stanja u$ca uretera. Ako se embrionalno gra-
nanje odvijalo ranije i tako indukovalo rano ulivanja uretera u budu¢u besiku, ure-
ter se u besici otvara visoko i lateralno. To uzrokuje da se formira nedovoljan intra-
muralni segment i nastajanje refluksa (Mackie GS. 1975: Khouri AE. 2021). Ako se
grananje distalnog dela pupoljka odigra malo kasnije, njegov ulazak u urogenitalni
sinus ¢e kasniti i to ¢e biti razlog za distalno pozicioniranje usca. Rezultanta pore-
mecaja bice ektopi¢no otvaranje ureteralnog uséa i/ili opstrukeiju (Knouri AE. 2021).

Uticaj raznih faktora (spoljasnjih ili unutra$njih) moze promeniti embrionalni vre-
menski raspored razvoja, $to uti¢e da se neki dogadaji desavaju ranije ili kasnije. U
tako promenjenim vremenskim uslovima pojava, grananje i formiranje metanefric-
nog pupoljka desava se ranije ili kasnije. Smatra se da su ovakva dogadanja od veli-
kog uticaja i u razvoju metanefrosa. Rezultanta mogu biti renalne anomalije - od
hipoplazije i displazije do agenezije bubrega.

Ureter je inicijalno vrpca okludirana ¢elijama koje kasnije podlezu procesu apop-
toze (Mendelsohn C. 2009). Ako taj proces nema normalan tok, zaostaje Chwalle
membrana koja ometa pravilno funkcionisanje ureterovezikalnog spoja (Chwalle R.
1927). Danasnje miSljenje je da Chwalle membrana potice iz luminalnih ¢elija ure-
tera koje podlezu procesu apoptoze kasnije — posto je ve¢ pocela funkcija stvaranja
urina. Degeneracijom Chwalle membrane u pravo vreme obezbeduje se nesmetama
funkcija ureterovezikalnog spoja. Ako distalna ureteralna membrana ne rupturira
razvija se ureterocela.
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Razvoj svih elemenata uretera, kao i njegova prostorna orijentacija sa mokra¢nom
besikom, pod uticajem su nekoliko molekularnih faktora (angiotenzin 2 gen, PAX 2
gena koji su autozomni nasledni, i dr.) ¢ija se uloga jos ispituje (Viana R. 2007).

Klinicka anatomija ureterovezikalnog spoja
Ulaskom uretera u besiku, misi¢na vlakna se pregrupisu i dobijaju dominantno lon-
gitudinalnu orijentaciju:

- spoljasnji longitudonalni sloj ulazi u detrusor gornjeg dela hijatusa kao sastav-
ni deo Waldeyer-ov omotaca koji fiksira ureter za mokra¢nu besiku, i nastavlja
se u predeo dubokog trigonuma (Tanagho EA. 1968);

- vlakna submukoznog dela longitudinalne muskulature formiraju ivicu super-
ficijelnog trigonuma, pruzaju se distalno, nekad do verumontanuma (Ransley
PG. 1982).

Ovi slojevi uretera obezbeduju slobodnu peristalticku aktivnost (Joseph D. 2010).
U opisu ureterovezikalnog spoja postoji podela na jukstavezikoureter i terminalni

ureter. Terminalni ureter ima dva dela: intramuralni i submukozni segment (Hin-
man F. 1993) (SL. 1.1).

== Ureter
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~ Ureter [parallel filbres)

~ Superficial trigone

fa) ——— Deep trigone

Detruser
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Slika 1.1 Skica normalnog ureterovezikalnog spoja (Ransley PG. 1982)
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Ureterovezikalni spoj, pod uticajem mnogih faktora, obezbeduje protok urina samo
u anterogradnom smeru $to je definisano kao pasivan valvularni mehanizam koji
predstavlja oblik ,,ureteralne brave”. Odnos duzine intramuralnog dela uretera i di-
jametra otvora uretera je 5:1 (Paquin A.1959). Za pravilnu funkciju uretera ta du-
zZina je neophodna da se intramuralni deo uretera komprimuje prilikom punjenja
besike, jer urin pritiska ureter izmedu sluznice besike i misi¢nog zida (“flap-valve”
mehanizam). Tako se spre¢ava pasivni retrogradni tok urina, tj. vezikoureteralni re-
fluks. Aktivni deo valvularne funkcije se tumaci postojanjem ,vezikoureteralnog
irelaksira posle kontrakcije spoljasnjeg uretralnog sfinktera. Tokom mokrenja, lon-
gitudinalna muskulatura ureterovezikalnog spoja podrzava ovu ,,aktivnu” funkcio-
nalnu komponentu (Noordzij JW. 1993; Leung VY. 2002).

Savremena istrazivanja su pokazala da je za pravilno funkcionisanje ureterovezikal-
nog spoja potreban odgovarajuci ugao insercije uretera u besiku (Kalayeh K. 2020)
kao i odnos duZina ureteralnog tunela — dijametar otvora 3:1 koji se mora ispo$tovati
prilikom reimplantacije (Villanueva CA. 2018; Kalayeh K. 2021).

Pasaza urina je jednosmerna, kretanje pocinje i koordinisano je ,pacemaker” ¢elija-
ma koje su lokalizovane u pijelonu i gornjem delu uretera (Constantinou CE. 1977).

U fizioloskim uslovima peristalticki talas se javlja dva do Sest puta u minuti, pruza se pre-
ma dole brzinom 2-6ml/s, (Kobayashi M. 1964).

Peristalticki talas dostize pritisak 20-80 cm H20. Sve dok je intraureteralni pritisak ve¢i
od intravezikalnog, urin ulazi u besiku. Ureter se dekompenzuje kada intravezikalni pri-
tisak prede 40 cm H20. Sa ureteralnom dilatacijom zbog pove¢anog intraureteralnog
pritiska menja se funkcija “pacemaker” ¢elija i intrarenalna hemodinamika: redukuje se
renalni krvni protok, smanjuje se glomerularna filtracija (Akbal C. 2007).

Funkcionalna kompetentnost UVS zasniva se na jasno definisanim anatomskim
karakteristikama ulaznog dela uretera u mokraénu besiku:

— otvor uretera treba da je ovalan;

- treba da postoji adekvatna duZzina submukoznog dela uretera koji obezbedu-
je vazan deo ,pasivnog valvularnog mehanizma” (dijametar otvora uretera :
duzina submukoznog tunela = 1 :3). Poznato je da se ovaj odnos poboljSava
tokom rasta deteta izduZivanjem submukoznog tunela §to moZe smanjivati po-
tencijalnu moguc¢nost za VUR.

Ureter koji nema dovoljan submukozni tunel, u epizodama infekcije pokazuje sklo-
nost ka nastajanju VUR-a. Skracena tunelizacija uretera kombinovana sa poveca-
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nom intravezikalnom tenzijom, neurovezikalna disfunkcija, strukturalno oslabljen
pod mokrac¢ne besike (ureterocela, divertikulum) ili prepreke na prelasku iz mokrac-
ne besike u uretru mogu potencirati nastajanje VUR-a. (Stephens FD. 1962; King
LR.1974).

Embrionalni razvoj mokracéne besike

Mokraéna besika je autonomni organ pod kontrolom volje. Za njenu funkciju po-
trebno je da budu objedinjene neuromuskularna i mehanicka grada. Prenatalni ra-
zvoj mokracne besike to obezbeduje kao rezultat kompleksne interakcije ekstrace-
lularnog matriksa (laminin, fibronektin, kolagen) sa Celijama u razvoju, i uticaja
odgovarajuc¢e mehanicke stimulacije (programirano punjenje fluidom pri niskom
pritisku i kontrakcijama za praznjenje istog fluida) (Lorenzo AJ. 2007).

3-4. GN obelezena je prosirivanjem terminalnog dela primitivnog zadnjeg creva i
nastajanjem kloake. Kloaka je $upljina koja predstavlja primordijum mokraéne besi-
ke i rektuma. Kaudalna tacka kloake, buduci otvor, je mesto susreta endoderma - sa
unutrasnje strane, i ektoderma - sa spoljasnje.

5. GN - u sastavu primitivnog stabla (primordijum umbilikalne vrpce) pojavljuje se
prstolika formacija — alantois, koji predstavlja endodermalni produzetak Zzumanca-
ne kese.

Formiranjem mezenhimnog klina koji se razvija u predelu izmedu alantoisa i za-
dnjeg creva, kloaka se ubrzo podeli na ventralni i dorzalni deo. Urasla mezenhimna
pregrada je urorektalni septum koji se izduzuje do kloakalne membrane i deli klo-
aku na:

- ventralni deo, bududi urogenitalni sinus,
- dorzalni deo, bududi rektum i kranijalni deo analnog kanala.

Urorektalni septum istovremeno indukuje dalji razvoj u predelu kloakalnog sfin-
ktera:

- prednji deo Ce se razviti u povr$ne misice perineuma — m.bulbospongiosus i
m.ischiocavernosus,

- zadnji deo postaje spoljasnji analni sfinkter.
Sve ove misice inervise n. pudendus.
Urogenitalni sinus ima tri dela (Moore KL. 2016):
— kranijalni tj. vezikalni deo se spaja i nastavlja sa alantoisom, i predstavlja bu-

ducéu mokraénu besiku;

n
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— srednji tj. pelvi¢ni deo daje: uretru u vratu mokracne besike, prostati¢ni deo
uretre u muskarca a celu uretru u Zene;

- kaudalni tj. fali¢ni deo raste prema genitalnom tuberkulumu.
7.GN -urorektalni septum se spaja sa kloakalnom membranom tako da se formira:
- urogenitalna membrana sa ventralne strane,
- analna membrana sa dorzalne; ona rupturira krajem devete nedelje i analni
kanal ima prohodnost prema amnionskoj duplji;
- perinealna zona je izmedu njih (Moore KL. 2016).
Formatira se trigonum, ureteri se ulivaju u besiku.
8. GN - formirana je muskulatura besike.
9. GN - mokrac¢na besika postaje Supljina koja se nastavlja na alantoisni kanal.
12. GN - formiran je unutra$nji prelazni epitel i zidna muskulatura besike. Ure-
teralna u$ca prekrivena su membranoznim epitelom (Chwalla membrana) koji ih
samo privremeno okludira, jer veoma brzo dolazi po perforacije opne - i kontinuitet
prema besici je postignut.

16. GN - besika je kompletirana i urahus zatvoren (Lerman SE. 2007).

Mokracna besika se razvija (Lorenzo AJ. 2007):

— dominantno iz kranijalnog dela urogenitalnog sinusa,

— trigonum se razvija iz kaudalnog kraja mezonefri¢nog duktusa,

- epitel mokracne bedike nastaje od endoderma vezikalnog dela urogenitalnog sinusa,
— spoljasnji slojevi besike nastaju od splanhni¢nog mezenhima.

Urin pocinje da se stvara u devetoj GN, nakuplja se u mokra¢noj besici - koja se od
10. GN ultrasonografski vizualizuje kao te¢no$¢u ispunjena struktura u fetalnoj kar-
lici (Rosenblum S. 2017). Tokom drugog i treceg trimestra mokracéna besika se puni
i prazni, otprilike, svakih 25 minuta. To je vremenski razmak u kojem se ultrasono-
grafski posmatra mokrac¢na besika da bi se registrovale eventualne anomalije (Isma-
ili K. 2008).

U rodene dece kapacitet mokracne besike se izra¢unava po slede¢im formulama (Car-
twight PC. 2020):
38 + 2,5 x uzrast (meseci) (Holmdahl G. 1996)

[uzrast (godine) + 2] x 30 (Koff SA. 1983).

Mokra¢éna besika u novorodenceta i malog deteta je abdominalni organ. U uzrastu $est
godina postepeno silazi u malu karlicu i tek s pocetkom puberteta postaje karli¢ni organ
(Moore KL. 2016).

12
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Savet

Ultrasonografsko posmatranje fetalne mokracne besike je od velike vaznosti.
Ukoliko besika nije vidljiva pri pregledu on se moZe ponavljati intermitentno
na pola sata, ili na dva sata. Ako se besika ne vidi tokom tog vremena daje se
majci 10 mg furosemida intravenskim putem (Wladimiroff JW. 1975). Diu-
retik ¢e delovati i na majcine i na fetalne bubrege. Dalja nemogucnost da se
besika prikaze potvrduje fetalnu anuriju. Prilikom US pregleda treba uzeti
u obzir i druge relevantne parametre koji se odnose na poremecaj razvoja
mokracne besike (kolicina amnionske tecnosti, druge promene na fetusu) i
organizovati interdisciplinarni konzilijum radi sagledavanja daljeg razvoja

ploda.

Embrio-osovina Alantois — Urahus

U klinickoj praksi se mogu dijagnostikovati ostaci embrionalnog razvoja mokrac¢ne
besike alantoisa/urahusa.

Alantois je prstoliki izvrat u distalnom delu Zumancane kese (umbilical vesicle, nova
nomenklatura — Moore KL. 2016), koji se pruza u telesno stablo do kranijalnog dela
urogenitalnog sinusa, tj. buduce mokracne besike. Alantois tokom embrionalnog ra-
zvoja kratkotrajno ima nekoliko funkcija:

— funkciju u razmeni materija majka - embrion - majka, kad fluid iz amnionske
S$upljine prelazi u umbilikalnu venu, a zatim u fetalnu cirkulaciju (Wilson AL.
2019); tokom daljeg razvoja kada alantois involuira razvija se hematoplacen-
tarni transfer;

- izmedu trece i Cetvrte GN formira se alantoisna vaskularna mreza, iz koje ¢e
nastati umbilikalna vena i arterije;

- intraembrionalni deo alantoisa udestvuje u razvoju mokraéne besike
(pruza se od umbilikalne regije do vrha mokrac¢ne besike). Kako se besika uve-
¢ava, alantois se suzava, involuira i postaje fibrozna traka — urahus - koji je u
odraslih prisutan kao srednji umbilikalni ligament u Retzijus-ovom anatom-
skom prostoru, smesten izmedu fascije transverzalis i peritoneuma (Moore KL.
2016). Urahus retko ima promenjenu lokaciju, i to kada razvoj umbilikalnih ar-
terija nije bio pravilan (Yu JS. 2001).
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Kongenitalne anomalije urinarnog trakta

Nada Vuckovié

Kongenitalne anomalije bubrega i urinarnog trakta (Congenital Abnormalities of
the Kidney and Urinary Tract - CAKUT) predstavljaju $irok spektar abnormalnosti
u razvoju urinarnog trakta — od asimptomatskih (ektopi¢ni bubreg, dupli ureteralni
sistem) do promena koje ugrozavaju Zivot pacijenta (bilateralna agenezija bubrega).

Tokom prvih osam gestacionih nedelja bubrezi prolaze razvojne faze kada se iz
nefrogene mase razvijaju pronefros, mezonefros i metanefros, a iz ureteralnog pu-
poljka nastaju Wolfove strukture. Anomalije u razvoju bubrega (prisustvo, broj, lo-
kacija i grada) zapocinju tokom tog vremenskog razdoblja. Razvojni proces moze biti
poremecen tokom faza:

— stvaranja metanefrosa (kada se javljajuj anomalije broja i grade),
— vertikalnog pomeranja bubrega (ektopije), ili
- tokom pozicioniranja bubrega (malrotacije) (Mouriquand P. 2012).

Klasifikacija razvojnih anomalija bubrega moze biti sistematizovana na slede¢i na-
¢in (Houat AP. 2021):

Anomalije broja
- unilateralna agenezija
- bilateralna agenezija

- prekobrojni bubreg

Anomalije forme

- A. anomalije strukture
- perzistentna fetalna lobulacija
— hipertrofi¢na kolumna Bertini
- ,grbav” bubreg
- hipoplazija/aplazija
- multicisti¢na displazija
- policisti¢na bolest

- druga cisti¢na oboljenja
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B. anomalije fuzije
- potkovicasti bubreg
- diskoidni bubreg

Anomalije pozicije
- malrotacije
— istostrana ektopija (anomalije ascenzusa)

- ukrstena ektopija

Anomalije vaskularne mreze
- multiple renalne arterije
- anomalni (aberantni) krvni sudovi
— akcesorni krvni sudovi
- renalna arterijska aneurizma
- renalna arteriovenska fistula

- retrokavalni ureter

Anomalije kolektornog sistema

- kalicealni divertikulum
- megakalikoza
- bifidni pijelom
— opstrukcija ureteropijeli¢nog spoja
- dupli ureter
- ektopi¢ni ureter
- megaureter
- ureterocela
Veliku grupu anomalija predstavljaju abnormalnosti u razvoju kolektornog sistema

koje ¢e biti obradene u Poglavlju 3 (anomalije kolektornog sistema, dupli kolektorni
sistem, ektopi¢ni ureter, megaureter i ureterocela).
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ANOMALIJE BUBREGA

Anomalije broja

Unilateralna renalna agenezija (URA) je kompletno odsustvo jednog bubrega. Na
suprotnoj strani postoji samo jedan bubreg (solitarni bubreg, ren unius). Renalna
agenezija nastaje kada nema stimulansa za razvoj metanefrogenog blastema, u bu-
breznoj loZi nema ostataka renalnog tkiva. Ageneziju treba razlikovati od aplazije
bubrega - kada postoje ostaci dismorfi¢nog parenhima organa i rudimentarni, hi-
poplasti¢ni ureter, verovatno, kao ostaci kongenitalne multicisti¢ne bolesti bubrega
(Hiraoka M. 2002; Schreuder MF. 2009). Solitarni bubreg moze imati anomalne pro-
mene, tipa malrotacije, ektopija, i dr.

U literaturi se opisuju udruzene anomalije kardivaskularnih, gastrointestinalnih i
muskuloskeletnih organa (Ritchey M. 1992) ali najviSe genitalnih organa, ¢ak 20-
70% (Thomson DP. 1966). URA u muskog pola moze biti udruzena sa nedostatkom
tela i repa epididimisa, vas deferensa, seminalnih vezikula, ejakulatornih kanala, i
dr. (Ochshner MG. 1972). U zZenskog pola URA je povezana sa anomalnim razvojem
uterusa i jajovoda, a u klini¢koj praksi zabelezeni su sindromi OHVIRA (obstructed
hemivagina and ipsilateral renal anomalies) (Smith NA. 2007) i MRKH (Mayer Roki-
tansky Kiister Hauser) (Pizzo A. 2013). Dijabetes melitus ili inzulinska netolerancija
majke mogu biti uzrok URA (Davis EM. 2010). Ako nedostaje bubreg, moze nedo-
stajati i ipsilateralna adrenalna 7lezda (Aschley DJB. 1960). U literaturi se navodi da
URA moze imati autozomno dominantno nasledivanje (Battin J. 1993).

Klinicka slika

Anomalija mozZe biti potpuno asimptomatska, ili imati simptome i znake urinar-
ne infekcije, opstrukcije, ili litijaze jedinog bubrega. Solitarni bubreg uvek pokazuje
kompenzatornu hipertrofiju ve¢ od 20. GN - §to se verifikuje fetalnom ultrasonogra-
fijom (Van Vuuren SH. 2012). Hipoteza o hiperfiltraciji u preostalim nefronima bila
je pokusaj da se objasne promene u hemodinamici glomerula i nastanku glomeru-
loskleroze. Hiperfiltracija s albuminurijom i izmenjenim balansom Na* dovodi do
ostecenja funkcije bubrega (Hedge S. 2009; Westland R. 2014) $to kasnije u Zivotu
ima negativan efekat: ranije se moze manifestovati arterijska hipertenzija ili fokal-
na glomeruloskleroza (Ritchey M. 1992). Smatra se da je kompenzatorna hipertrofija
razlog povecane vulnerabilnosti solitarnog bubrega, tako da se i minimalna trau-
ma u lumbalnom regionu moze manifestovati mikro/makroskopskom hematurijom
(Dobanovacki D. 2016).
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Dijagnostika

Ako trudnoca nije kontrolisana ultrasonografskim pregledima, unilateralna renal-
na agenezija je suspektna ve¢ na rodenju kada se na preseku umbilikalne vrpce regi-
struje prisustvo samo jedne umbilikalne arterije (Deshpande SA. 2009).

Dijagnoza URA se registruje ve¢ prenatalnim ultrasonografskim pregledom. Ako
postoje multiple anomalije, dijagnoza se postavlja ve¢ u ranom uzrastu (intraven-
ska/magnetna urografija, radioizotopsko ispitivanje — staticka scintigrafija bubrega)
kada se potvduje odsustvo bubrezne funkcije sa jedne strane (SL. 1.2). Arteriografija
je jedina merodavna da se stanje defini$e kao agenezija jer izostaje prikazivanje re-
nalnih krvnih sudova.

Tokom cistoskopije opisuje se hemitrigonum ako postoji i agenezija uretera, a ako
postoji rudiment uretera vidljiv je asimetrican trigonum.

Nativan snimak abdomena uvek pokazuje postojanje hepati¢ne i spleni¢ne crevne
fleksure u normalnoj poziciji. Suspektan nalaz na URA je ako se odgovarajuca flek-
sura ne prikazuje (Matsell DG. 1998).

Diferencijalno dijagnosticki treba razmisljati da li se radi o ageneziji, aplaziji, in-

voluiranom multicisticnom bubregu, ektopi¢nom ili ukr$tenom spojenom bubregu
(Volkan B. 2003).

Slika 1.2 Solitarni bubreg: A. IVU pokazuje da nedostaje bubreg sa desne strane.
Sa leve strane bubreg je kompenzatorno uvecan, luci na vreme kontrast i dobro
koncentrise, ureter je prohodan, vidljiv je ejakulatorni mlaz urina u beSici: B. DMSA
pokazuje odsustvo bubreznog parenhima desno, kao i na drugim predilekcionim
mestima (snimak radioizotopske kamera s leda — posteroanteriorni snimak (PA)).
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Klinicko pracenje

Pacijentu se savetuju redovne kontrole kod nefrologa radi praenja funkcije bubrega
(kreatinin u serumu, 24h mikroalbuminurija i arterijska tenzija), ishrana u kojoj se
ne preteruje s unosom proteina (Westland R. 2014). Preporuka je da se pacijent ne
bavi kontaktnim, tj. borilackim sportovima (Psooy K. 2009). Osobe Zenskog pola
treba da u generativnom dobu budu pracene i kontrolisane od strane nefrologa -
narocito tokom planiranja trudnoce, kao i sve vreme graviditeta (Shapiro E. 2016).

Bilateralna renalna agenezija je nedostatak oba bubrega. Anomalija nastaje ako
oba ureteralna primordia degenerisu ili nemaju stimulans - ne razvija se kolektorni
sistem ni metanefri¢na masa. Smatra se da je nastanak ove anomalije multifaktori-
jalan.

U literaturi je ova anomalija definisana u sastavu Poterovog sindroma (1946.) (Potter
syndrome, Potter sequence — Shastry SM. 2012), koji je autozomno recesivno nasle-
dan (S11.3):

- karakteristican je izgled lica — o¢ne jabucice su $iroko razmaknute, sa epikan-
tus naborima, nos je zatupljen, usne $koljke su nize postavljene i pomerene
napred, deluju $iroko razmaknute i velike, brada je uvucena (Moore KL. 2016);

- postoje skeletne anomalije - noge su savijene kao i stopala, s ekstenzivnom flek-
sijom kukova i kolena, moze biti prisutna sirenomelija (spojeni donji ekstremi-
teti kao jedan);

- koza je izrazito suva - to je posledica teske dehidracije i gubitka subkutanog
tkiva;

- dominira oligohidramnion.

U fetusa sa odsustvom oba bubrega razvoj branhiogenog stabla je zaustavljen jer
nema proizvodnje prolina ¢iji je glavni izvor bubrezni parenhim (Hislop A. 1979).
Neka istrazivanja upucuju na to da bi oligohidramnion sa renalnim faktorom mogao

imati zna¢ajnu ulogu u nastanku hipoplazije pluca (Peters CA. 1991).

Ova anomalija je inkopatibilna sa Zivotom, novorodencad se radaju mrtva ili pre-
zivljavaju svega nekoliko sati posle rodenja zbog respiratorne insuficijencije koja je
posledica plué¢ne hipoplazije, i odsustva bubrezne funkcije. Do porodaja dijalizu krvi
ploda obavljala je majka.

Dijagnoza se postavlja antenatalno kada postoji oligohidramnion, ne vide se bubrezi
ni mokra¢na besika. Preporuka za arteficijelni prekid trudnoce daje se u svim stadi-
jumima gestacije.
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Slika 1.3 Potter sindrom (obdukcioni nalaz) - novorodence koje je
Zivelo samo par sati zbog bilateralne agenezije bubrega i multiplih
anomalija. Karakteristicne promene na licu: kozni nabori ispod oka,
zatupljen nos, uvucena brada, usne skoljke nisko poloZene.

Prekobrojni bubreg nastaje ako se tokom embrionalnog procesa razvije posebna
bubrezna jedinica iznad (ve¢inom) ili ispod normalno razvijenog ipsilateralnog bu-
brega. Prekobrojni bubreg je reniformnog izgleda, ali uvek manjih dimenzija od
normalno razvijenog, i od njega je potpuno odvojen. Prekobrojni bubreg ima svoju
kapsulu, vaskularizaciju i odvodni sistem. Mogu postojati patomorfoloske promene
tipa hidronefroze, pijelonefritisa, i dr. Renalna funkcija ove jedinice je veoma sma-
njena. Ureter je dupliciran a na ulasku u besiku moze imati zajednicko ili odvojeno
ulivanje s ureterom istostranog bubrega (Shapiro E. 2016).

Klinicka slika

Prekobrojni bubreg je ve¢inom bez simptoma. Mogu postojati simptomi i znaci uri-
narne opstrukcije, infekcije, ili tumora koji se izolovano razvija na prekobrojnom
bubregu (li¢na komunikacija sa prof. dr S.Petrovi¢em).

Dijagnostika

Prenatalno se ova anomalija prikazuje kao parenhimatozna formacija iznad ili ispod
ipsilateralno postavljenog normalno razvijenog bubrega.

Ultrasonografija, CT ili MRI su metode postavljanja ta¢ne dijagnoze.

Terapija
Klini¢ko stanje pacijenta se prati redovnim kontrolama. Operativna terapija, nefrek-
tomija, se primenjuje ako postoje klinicke tegobe.
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Strukturalni dismorfizam bubrega (Houat AP. 2021)

Fetalna lobulacija - Fetalni bubreg je podeljen u lobuse i njihove granice se mogu
makroskopski videti. Tokom treéeg trimestra povrsina bubrega, obi¢no postaje rav-
na zbog rasta nefrona. Perzistiranje fetalne lobulacije je stanje koje se normalno
moze videti u dece i predstavlja deo normalnog razvoja. Ovo stanje nema klinicki
znacaj i treba ga prepoznati samo kao varijaciju normalne renalne forme i strukture.

Za dijagnosticara i klini¢ara je vazno razlikovati fetalnu lobulaciju od postzapaljen-
skih oziljaka kada nema renalnog korteksa i nalaze se iznad medularnih piramida
(Paspulati RM. 2006; Bhatt S. 2007). Potrebna je diferencijacija od bubreznih tumora
CT i MRI sa kontrastom (Millet I. 2011).

Hipertrofi¢na kolumna Bertini — Ovo je strukturna promena - fokalna kortikal-
na hiperplazija izmedu piramida renalne medule, $to se projektuje u renalni sinus.
Promena se obi¢no vida u srednjem delu bubrega, izmedu gornjih i srednjih kaliksa.
Moze se videti na oba bubrega.

Hipertrofi¢na kolumna Bertini nema klinickog znacaja, ali ako se posumnja na tu-
morsku masu CT ili MRI resic¢e dilemu - atenuacija i intenzitet signala u ovom di-
smorfizmu isti su kao u ostalom parenhimu (Bhatt S. 2007).

Grbavi bubreg (,,dromedary hump”) - Slika fokalnog ispupéenja na lateralnoj kon-
turi levog bubrega dobila je naziv ,jednogrba kamila”. Nastaje zbog impresije slezine
na gornje lateralni deo bubrega. Ovo ispupéenje moze postaviti sumnju da se radi o
tumorskoj bubreznoj masi ali ve¢ navedene dijagnosti¢ke metode resice dilemu (Sti-
ne VE. 2015).

Anomalije strukture

Hipoplazija bubrega je kongenitalno stanje kada je bubreg znatno manjih dimenzi-
ja nego normalni bubrezi; anomalija nije naslednog karaktera.

Hipoplazija mozZe biti jednostrana i obostrana. U slu¢aju jednostrane hipoplazije ra-
zvija se kompenzatorna hipertrofija drugog bubrega (S1.1.4). Sa bilateralnom hipo-
plazijom deca se, obi¢no, radaju pre vremena i imaju udruzene anomalije centralnog
nervnog irespiratornog sistema.

Prenatalna dijagnostika igra vaznu ulogu u ranoj detekciji ove anomalije. Jednostra-
na i asimptomatska hipoplazija moze biti otkrivena slu¢ajno prilikom drugih ispiti-
vanja.
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Slika 1.4 Staticka scintigrafija bubrega pokazuje smanjen bubreg
levo i kompenzatornu funkciju desno (PA snimak).

Cisticne bolesti bubrega

Ovo je grupa anomalija kada se pojavljuju cisti¢ne promene u parenhimu bubrega.
Po histoloskom sastavu te ciste su sli¢ne, ali njihov broj, veli¢ina, lokalizacija, vreme
pojavljivanja i klinicka slika se razlikuju.

Autozomno recesivna (infantilna) policisti¢na bolest bubrega (ARPKD): oba bubrega
su u celini jako uvecana, volumen organa ¢ine mnogobrojne ciste razli¢itih dimenzi-
ja, nema vece dilatacije pijelona, niti promena na ureteru - ako policistizam nije pra-
¢en drugim urinarnim anomalijama; parenhim je minimalno prisutan.

Klinic¢ka prezentacija oboljenja zavisi od uzrasta kad je anomalija otkrivena, i od ste-
pena izmenjenosti bubrega. Postoji klasifikacija na perinatalni, neonatalni, infantil-
ni i juvenilni oblik.

U novorodenceta u klinickoj slici dominira palpabilna masa u abdomenu. Tumefak-
cije su velike, bubreznog oblika. Klini¢ku sliku kasnije, pored znakova hroni¢ne bu-
brezne insuficijencije, mogu da komplikuju: prisustvo kamena, recidivantna urinar-
na infekcija, ili hematurija posle minimalne lumbalne ili abdominalne traume.

Prenatalnom ultrasonografijom moze se postaviti sumnja da se radi o policisti¢nim
bubrezima u ploda jos pre 24 GN. Kasnije u trudno¢i vide se oligohidramnion i pra-
zna mokra¢na besika. Postnatalno sonografski se registruje mnostvo cisti¢nih for-
macija bez vizualizacije bubreznog parenhima. Intravenska urografija na odlozenim
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snimcima pokazuje da postoji nesto funkcionalnog tkiva, funkcija je vise ili manje
oslabljena ali prisutna.

Diferencijalno dijagnosticki, kod ovakvih pacijenata treba razmisljati o gigantskoj
hidronefrozi, o renalnoj neoplazmi, kao i o renalnoj venskoj trombozi.

Ako novorodence prezivi rani uzrast - predstoji borba sa hroni¢nom bubreznom in-
suficijencijom, insuficijencijom srca, i hipertenzijom.

Multicisti¢ni displasti¢ni bubreg je te$ka forma bubrezne displazije — kada nije doslo
do razvoja parenhima ovog organa (Sl. 1.5) (vidi Poglavlje 2).
_ : _—

Slika 1.5 Multicisticni bubreg operativno odstranjen: parenhim u
celini nedostaje a zamenjuju ga ciste razlicite velicine ispunjene
derivatima bubreZne dijalize, pijelon se skoro ne vidi.

Jednostavne ciste su izolovane, ¢esto pojedinacne u de¢jem ili adolescentnom uzra-
stu, koje su razlicite veli¢ine, prose¢no 3-4 cm. Iznutra su obloZene pljosnatim epite-
lom, a spolja obavijene fibroznim tkivom.

Klinicka slika
Stanje je obi¢no asimptomatsko. Cista lokalizovana na periferiji bubrega ne daje ni
znake ni smetnje (S1.1.6). Ciste u predelu renalnog hilusa mogu biti asimptomatske

ali retko (SL1.7), ¢e$¢e uzrokuju hipertenziju i hematuriju ako ometaju dotok krvi, ili
hidronefrozu - ako ometaju pasazu urina.
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Slika 1.6 Solitarna cista: MRU bubreznog sistema - vidljiva solitarna cista u donjem
polu levog bubrega, klinicki asimptomatska, otkrivena kao uzgredan US nalaz.

Slika 1.7 Solitarna cista bubrega lokalizovana centralno: CT snimak sa kontrastom
- formacija se nije obojila, ne ometa vaskularizaciju ni drenazu urina.

Dijagnostika
Cista je ultrasonografski vidljiva kao jasno ocrtana, akusti¢na promena glatkih ivi-
ca. U nejasnim slu¢ajevima kompjuterizovana tomografija moze definisati detalje.

Treba iskljuciti postojanje Wilms tumora, multilokularnih cisti, anomalije duplika-
cije, ili velike kaliksne divertikulume.

Terapija

Ako se cista nalazi na periferiji i ne menja kongifuraciju parenhima, ultrasonograf-
ski se samo opservira volumen. Ako cista nastavi da raste preporucuje se punkcija,
evakuacija sadrzaja i ubacivanje sklerozantnih preparata. Ukoliko je cista u predelu
hilusa, pa remeti arterijsku ili vensku cirkulaciju, ili ometa pasazu urina, ili se nalazi
u centralnom kompleksu parenhima sa potiskivanjem istog — tada se savetuje ope-
rativno leCenje.
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Anomalije fuzije

Potkovicasti bubreg je oblik renalne fuzije kada su bubrezi spojeni polovima, naj-
¢ed¢e donjim. Ovakvi bubrezi imaju varijacije u morfologiji, poziciji i vaskularnom
snabdevanju. Spojnica, istmus, moZe da se sastoji od funkcionalnog renalnog paren-
hima, fibroznog ili displasti¢nog tkiva. Istmus je obi¢no lokalizovan u predelu 4. i
5. lumbalnog prsljena, ispod izvoriSta donje mezenteri¢ne arterije. Ureteri prelaze
ispred istmusa. Vaskularizacija takvog bubrega je veoma varijabilna i asimetri¢na.
Deo potkovi¢astog bubrega moze biti displasti¢an i nefunkcionalan. Ceste su udru-
zZene anomalije.

Klinicka slika

Anomalija moze biti asimptomatska. Ako postoji visoka insercija uretera ili kom-
presija na ureter od izraZenog istmusa razvi¢e se hidronefroza, koja se moze mani-
festovati recidivantnim urinarnim infekcijama ili kalkulozom. Od drugih anomalija
mogu postojati vezikoureteralni refluks, kao i razlic¢iti oblici displazije bubreznog
parenhima. U anamnezi je Cesto prisutan abdominalni bol koji iradira u donji lum-
balni region. Poznat je Rovsing-ov znak: abdominalni bol, mu¢nina i povracanje u
polozaju hiperekstenzije kicmenog stuba. Opisane su maligne alteracije tkiva potko-
vicastog bubrega (Mouriquand P. 2012).

Dijagnoza

Dijagnoza se postavlja ultrasonografskim pregledom i ekskretornom urografijom
(vertikalna osovina bubrega usmerena je prema medijalno, gornji polovi su vise raz-
maknuti, donji polovi su blizi, ureteri su pomereni istmusom) (O’Brien ]. 2008). Ra-
dioizotopska ispitivanja pomazu da se definise funkcionalnost istmi¢nog dela (SI.
1.8). Mikciona uretrocistografija je vazna da bi se opstrukcija razlikovala od refluk-
sne patologije u odnosu na ureterovezikalni spoj.
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Slika 1.8 Potkovicasti bubreg: A. IVU- razmaknuti gornji polovi bubrega,
donji, narocito desni, priblizeni; B. DTPA pokazuje da su bubrezi
spojeni donjim polovima koji pokazuju parenhimsku strukturu.

Terapija

Ako je indikovano hirursko le¢enje potkovic¢astog bubrega, radi se simfiziotomija, tj.
presecanje istmusa. Istovremeno se mozZe resavati i stenoza ureteropijeli¢cnog spoja
klasi¢nim operativnim tehnikama. Litijaza se reSava ESWL-om, uz obezbedenu dre-
nazu preko ureteralne J-J sonde.

Diskoidni bubreg (discoid kidney, lump kidney, fused pelvic kidney) je oblik ekto-
pije sa fuzijom. Spojeni bubrezi imaju oblik diska ili grudve, lokalizovan u predelu
ispred aortne bifurkacije. Bubrezi su spojeni svojim medijalnim stranama, pijeloni
su okrenuti napred, ako postoje dva uretera oni imaju svoju fiziolosku inserciju u be-
Sici (Eze AR.1998; Martinez-lazaro R. 2001).

Klinicka slika

Prezentacija moze biti asimptomatska ili se otkriva zbog komplikacija: opstrukcija
UPS, infekcije urinarnog trakta, hematurije i bola u maloj karlici (kalkuloza, mali-
gnitet).

Dijagnostika

Fetalna ultrasonografija pokazuje pelvi¢nu ektopiju i spojenost oba bubrega, kao i
postnatalna ultrasonografija. Detalji se uocavaju sa IVU, MRI, CT, scintigrafijom.

Terapija i pracenje su sa individualnim programom.
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Anomalije pozicije

Malrotacije

Vertikalna migracija bubregi se zavr$ava krajem 9.GN, kad svaki postize definitivou
lokalizaciju ulozi. Ascenzus bubrega je period kada se istovremeno odigrava i njego-
va ventromedijalna rotacija za 90°, tj. bubrezna karlica zauzima medijalnu poziciju
a kaliksi su rasporedeni lateralno. Odstupanje od ovakvog anatomskog rasporeda
smatra se malrotacijom.

Postoji vise klasifikacija malrotacije (Grey SW. 1972; Shapiro E. 2016). Podela se za-
sniva na poloZaju bubrezne karlice:

inkompletna ili ventralna malrotacija - rotacija nije dovr$ena ili je nije ni bilo,
- hiperrotacija - pelvis je okrenut prema nazad,

— pelvis je okrenut prema lateralno, ureter ide pozadi bubrega,

- reverzna rotacija — pelvis je okrenut prema lateralno, ureter ide ispred bubrega.

Malrotacija moze biti znak anomalije poloZaja (potkovicasti bubreg) ili forme. Uvek
je udruzena s anomalijama vaskularnog snabdevanja bubrega. Sama malrotacija ne
uti¢e na funkcionalnost bubrega, ali u sklopu udruzenih anomalija moZe biti uzrok
urinarne infekcije, opstrukcije ili litijaze.

Jednostavne ektopije

Cefali¢ni ascenzus bubrega je deo razvojnog procesa tokom kojeg bubreg zauzima
definitivnu poziciju u lumbalnom regionu. Poremecaj vertikalnog kretanja bubrega
moze nastati zbog:

- anomalija ureteralnog pupoljka,

- anomalija metanefrosa,

- abnormalnog vaskularnog snabdevanja,

- oboljenja majke,

— dejstva teratogenih uzroka u vreme razvoja,
- genetske osnove anomalija.

Anomalija u ascendentnom kretanju bubrega se definie kao renalna ektopija (SL
1.9). Ektopican bubreg je uvek manji/mali, lobuliran, abnormalno rotiran, sa nepra-
vilnim vaskularnim snabdevanjem. Moguée lokalizacije ektopije su:

— pelvi¢na (sakralna) - bubreg jelociran ispod aortne bifurkacije a ispred sakruma;
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- ilija¢na (lumbalna) - bubreg je iznad kriste ilijake ali ispod L2 - L3, ureter
moZze biti kratak, bubreg nije mobilan, i malrotiran je;

- cefali¢na ektopija — bubreg je visoko pozicioniran ali ispod dijafragme (visina
10. torakalnog préljena), vida se kod omfalocele gde su trbusni organi razme-
$teni ventralno u amnionskoj kesi (Pinckney LE. 1978) ali i u normalnom an-
domenu (Zolotas E. 2016), ureter i art. renalis su duzi nego normalno (Vander-
Brink BA. 2021);

— torakalna ektopija — bubreg je u torakalnoj duplji;

— ukrstena ektopija — bubreg prelazi srednju liniju, nalazi se na strani suprotnoj
od ishodista svog uretera u mokraénu besiku.

Slika 1.9 Sematski prikaz ascenzusa bubrega u fetalnom periodu, i anomalije
(Schoenwolf GC. 2015): A. Sesta GN - bubrezi su u normalnoj, karlicnoj poziciji, B.
deveta GN - bubrezi su u svojim loZama, anatomski normalni, C. pelvicna ektopija
bubrega, D. bubrezi spojeni u predelu donjih polova, poloZaj u predelu racve aorte.

Anomalija moze biti suspektna antenatalno, narocito ako je udruzena sa hidronefro-
zom. Rutinski pregled zbog urinarne infekcije ili drugih razloga moze otkriti ano-
maliju kao uzgredan nalaz. MAG3, MR ili CT mogu dati dopunske informacije (Wo-
odward M. 2010).

Renalna ektopija ne zahteva hirursko reSavanje ako ne dode do razvoja komplikacija
- kao $to su VUR, stenoza UPS, kalkuloza.

Pelvi¢na ektopija postoji kad je bubreg smesten unutar prstena karli¢nih kostiju i
lumbosakralnih préljenova.

Klinicka slika

Vizualizacija na urografiji je otezana ¢ak i kad je funkcija u potpunosti dobra (SL.
1.10). Pelvi¢ni bubreg je ¢esto komplikovan litijazom i hidronefrozom neopstruktiv-
nog tipa zbog vezikoureteralnog refluksa, dismorfizma, ili malrotacije. U klini¢koj
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slici moguci su simptomi i znaci urinarne infekcije: abdominalni bol i masa u trbu-
hu koja se palpira. Nekada tegobe simuliraju gastrointestinalno oboljenje.

Dijagnostika

Prilikom dijagnostike treba voditi racuna da se pelvi¢ni bubreg ne proglasi za tu-
morsku masu. U Zenskih osoba pelvi¢na ektopija bubrega moze biti indikacija za
porodaj carskim rezom (Shapiro E. 2016).

Slika 1.10 Pelvi¢na ektopija bubrega: A. IVU pokazuje pelvicnhu ektopiju desnog
bubrega sa ocuvanom funkcijom, B. RP prikazuje levi bubreg dilatiranih
kaliksa u maloj karlici; funkcija oslabljena i nije se jasno prikazao na IVU.

Torakalna (gornja) ektopija bubrega je rezultat ekscesivne kranijalne migracije
nastale tokom ascenzusa, pre embrionalnog razdvajanja grudne od abdominalne
duplje tokom razvoja dijafragme. Bubreg se nalazi iznad dijafragme tj. u regionu
grudnog ko$a. Vaskularno snabdevanje bubrega je obicno sa odgovarajuceg mesta iz
aorte. Ureter i krvni sudovi prolaze kroz Bogdalekov otvor. Nadbubrezna zlezda se
razvila u svojoj normalnoj pozicijii nalazi se kaudalno od bubrega.

Klinicka slika

Ova ektopija je obi¢no asimptomatsko stanje i bubreg funkcioni$e normalno. Otkri-
vase pravljenjem standardnog rentgen snimka pluca. Asimptomatsko stanje potvr-
deno normalnom ekskretornom urografijom ne zahteva leCenje. Simptomi mogu da
se jave ako postoji opstrukcija ureteropijeli¢nog spoja (Hampton IJ. 2002).
Dijagnostika

Vazno je razlikovati torakalnu ektopiju bubrega od dijafragmalne hernije - kada se

i ostali abdominalni organi nalaze u grudnom kosu, ili od tumorskih masa u grud-
nom kos$u (De Noronha LL.1974).
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Ukrstena ektopija bubrega nastaje ako tokom embrionalnog ascenzusa bubrega
(koji ima normalnu inserciju uretera u mokra¢noj besici) jedan zaostaje u vertikal-
nom kretanju i prebacuje se na suprotnu stranu, tj. prelazi srednju liniju tela. Finalni
oblik bubreznih jedinica zavisi od vremena i obima fuzije, kao i stepena rotacije u
meduvremenu. Svaki bubreg ima svoju Gerota fasciju.

Klasifikacije koje se koriste (McDonald JH. 1957; Shapiro E. 2016) (Sl. 1.11) su:
- ukrstena ektopija bez fuzije,
- ukrstena ektopija sa fuzijom (S-oblik, L-oblik, disk oblik) (SL 1.12),
- solitarna ukrstena ektopija,

- bilateralna ukrstena ektopija.

Slika 1.11 Jednostavna ektopija bubrega (McDonald JH, Mc Clellan DS. 1957):
A. ukrstena ektopija sa fuzijom, B. ukrstena ektopija bez fuzije,
C. ukrstena ektopija solitarnog bubrega, D. bilateralna ukrstena ektopija.

Kad se odigrava fuzija gornji pol ukrstenog bubrega se spaja sa donjim polom nor-
malno pozicioniranog. Bubreg je inkompletno rotiran sa karlicom prema napred.
Ako se kompletna rotacija desila pre fuzije, bubrezne karlice su okrenute na suprotnu
stranu i tada nastaje S ili sigmoid-bubreg. Drenaza urina je preko dva odvojena ure-
tera koja se ulivaju u mokra¢nu besiku.
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Vaskularizacija anomalnog bubrega je veoma razlicita i prelazi srednju liniju.

Slika 1.12 Sematski prikaz ukrstene ektopije bubrega sa fuzijom (McDonald
JH, Mc Clellan DS. 1957): A. donja ukrstena ektopija sa fuzijom, B. ,S”
oblik ukstene ektopije sa fuzijom, C. ,grudvasti” oblik ukrstene ektopije
sa fuzijom, D. ,L” oblik ukrstene ektopije sa fuzijom, E. diskoidni oblik

ukrstenih bubrega sa fuzijom, F. gornja ukrstena ektopija sa fuzijom.

Klinicka slika

Moze biti asimptomatska. Otezano praznjenje pijelona zbog aberantnih krvnih su-
dova ili visoke insercije uretera nekada uzrokuje hidronefrozu. Anomalija moZe biti
udruzena s vezikoureteralnim refluksom i recidivantnim urinarnim infekcijama;
moze postojati kalkuloza (Woodward M. 2010).

Mogu postojati udruzene anomalije kardijalne, muskuloskeletne, genitalne gastro-
intestinalne, anorektalne, renalne, tipa VACTERL (Vertebral, Anal, Cardiac, Trac-
hea, Esophageal, Renal, Limb).

Dijagnostika

Uvodenjem prenatalne ultrasonografske kontrole ploda, anomalije bubrega su do-
stupne vizualizaciji ve¢ u ranom periodu a definitivna dijagnoza postavlja se posle
rodenja. Ekskretorna urografija definiSe anatomske karakteristike ukrstene i nor-
malne jedinice (S.1.13). Mikciona uretrocistografija i radioizotopsko ispitivanje
(SL. 1.14) su neophodni zbog udruzenih anomalija. CT i MRU detaljno defini$u ana-
tomske strukture.
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Slika 1.13 Ukrstena ektopija bubrega sa fuzijom: IVU pokazuje
oba pijelona sa leve strane, ureter donje bubrezne jedinice se
pruZa prema desno i adekvatno uliva u mokraénu besiku.

Slika 1.14 Ukrstena ektopija bubrega sa fuzijom: staticka scintigrafija sa DMSA
akumulacijom: u PA poloZaju desni bubreg se prikazuje u maloj karlici u predelu
gornjeg pola u bliskom kontaktu sa donjim polom levog bubrega (PA snimak).

Anomalije vaskularne mreze
Definisane promene u vaskularnom snabdevanju bubrega su (Shapiro E. 2016):
- multiple renalne arterije — postoji viSe od jedne renalne arterije;

— anomalni (aberantni) krvni sudovi - krvni sud, arterija, ne potice iz aorte ili
glavne renalne arterije (npr. donji pol bubrega snabdeven od grane iz gonadal-
ne arterije);
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akcesorni krvni sudovi — dve ili vi$e arterijskih grana snabdevaju isti renalni
segment;
renalna arterijska aneurizma - moze biti kongenitalna (sakularna i fuzifor-

mna), ili steCena (posledica inflamacije, traume ili degenerativnih promena);

renalna arteriovenska fistula — postoji kongenitalni i ste¢eni oblik; smatra se
da moze spontano nestati za nekoliko meseci, u suprotnom se radi selektivna
embolizacija, ili balon kateter okluzija (Shapiro E. 2016.).

Anomalije vaskularne mreze mogu se manifestovati znacima opstrukcije, urinarne
infekcije, litijaze, hipertenzijom ili hematurijom. U dijagnosti¢kom postupku se radi
trodimenzionalni Doppler renalnih krvnih sudova, MRI, selektivna renalna arteri-
ografija. Poznavanje varijacije je neophodno za hirurske intervencije na bubrezima,
posebno za transplantacioni postupak.

Kongenitalne anomalije mokracne besike

Nepravilnosti u formiranju mokra¢ne besike nastaju sa poremecajem razvoja zad-
njeg primitivnog creva, alantoisa, ili drugih organa. Anomalije mokra¢ne besike su
retke, ali su opisane. Prema medunarodnoj klasifikaciji (International Classification
of Diseases ICD -10-CM) (Martin AD. 2021) anomalije mokra¢ne besike mogu biti:
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strukturalne - agenezija, duplikacije, septumi, kongenitalni divertikulumi,
vezikovaginalne fistule i dr. (Johnston JH. 1985; Markovi¢ V. 1997; Cendron
M. 2007),

urahalne,

ekstrofija i druge ekstrofi¢ne anomalije,

funkcionalne (udruZzene sa drugim anomalijama i stanjima),
opstrukcije u predelu vrata besike (bladder outlet obstruction) (SI. 1.15),
neurogena disfunkcija,

strukturalno-funkcionalne — prune belly sindrom.
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Slika 1.15 Opstrukcije u predelu vrata besike (obdukcioni nalazi): A. atrezija uretre
(mrtvorodence, multiple kardiovaskualrne anomalije) - prenatalno registrovana
megavezika zadebljalih zidova koja ispunjava ceo abdomen, sa apeksa besike pruza
se otvoren urahalni/alantoisni kanal (strelica), postoji vezikorektalna fistula; B.
valvule zadnje uretre (arteficijelni prekid trudnoce) - prenatalno utvrdeno postojanje
obostrane gigantske hidronefroze, bubrezi sa jako istanjenim parenhimom,
megavezika, urahus perzistira; mali snimak - valvule zadnje uretre (strelice).

Kongenitalne urahalne anomalije

U toku embrionalnog razvoja urahus, koji se razvija iz urogenitalnog kompartmenta
kloake, izduZuje se od apeksa besike do umbilikusa - gde se nastavlja kao alantois.
Sa uve¢anjem mokrac¢ne besike alantoisni kanal se suzava, a povlacenjem besike u
predeo karlice kanal se isteze i podleze procesu involucije do potpune obliteracije
lumena koja se zavrsava u 12.GN (Das JP. 2020). Vremenom, ostaje samo supstanci-
jalna struktura u umbilikalnoj vrpci, a u periodu fetusa i kasnije kao lig. umbilicale
medianum (Sljivi¢ B. 1963; Standing S. 2016). Postoje podaci da je spontana rezolu-
cija urahalnog kanala moguca unutar prvih godinu dana Zivota (Nissen M. 2022).

Perzistiranje lumena urahusa, parcijalno ili u celini, daje mogu¢nost za manifesto-
vanje anomalija razli¢itog oblika (SI. 1.16). Klinic¢ka slika moze biti potpuno asimp-
tomatska ili imati simptome i znake od strane urinarnog trakta, ili njihove kompli-
kacije (Orbatu D. 2020).
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Slika 1.16 Crtez prikazuje karakteristicne anomalije nepotpune obliteracije
urahusa (Moore KL. 2016): A. Urahalna cista, B. Urahalni sinus,
C. Perzistentni urahus, D. Gornji divertikulum mokracne besike.

Urachus persistens (patent urachus, fistula umbilici) — Zbog izostanka obliteraci-
je urahalni kanal perzistira - §to se moze posumnjati ve¢ pri porodaju ako je um-
bilikalna vrpca zadebljala (Tsudchida Z. 1969; Schiesser M. 2003). Posle otpadanja
ostatka osu$ene pupcane vrpce primecuje se kontinuirano vlazenje pupka bistrim,
ili blago zamuéenim sadrzajem (S1.1.17). Klini¢kim pregledom vidi se otok u predelu
pupka, crvenilo i/ili neki oblik vlazenja (Parada CV. 2016). Nekad se otvor nalazi u
dubini normalno formiranog pupka i jedva je primetan.

Dijagnostikuje se fistulografijom tj. snimanjem sa kontrastnim sredstvom koje se
ubrizgava kroz fistulu. Tada se prikazuje i fistulozni kanal i mokracna besika. IVU
se radi samo ako je suspektna opstrukcija u uretri.

Terapija je: ekscizija i ekstraperitonealna disekcija kanala od pupéanog predela do
verteksa mokracne besike.

Slika 1.17 Urachus persistens: Cetiri meseca staro Zensko
odojce u kojeg je stalno postojalo viaZenje u predelu pupka.
Vidljiv je ruZicast otvor u centralnom delu pupka.

Sinus urachus (umbiliko-urahalni sinus) - postoji urahalni otvor u predelu um-
bilikusa i kanal razli¢ite duZine, ali se slepo zavr$ava tj. nema komunikaciju sa mo-
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kra¢nom besikom. Mesto otvora moze biti bez znakova i simptoma, ili vlaziti od
rodenja ometajuci zarastanje pupka. Vlazenje u opisanom predelu moze se pojaviti
bilo kada tokom Zivota. Tada se defini$e kao alternativni sinus (Ueno T. 2003; Ozbu-
Ibul NI. 2010).

Dijagnostikuje se fistulografijom.

Terapija je operativna ako je kanal dugacak. Ako se ne operise recidivira sa klini¢-
kom slikom infekcija.

Urachal cyst - ova anomalija podrazumeva postojanje dela urahusnog kanala, u
cisti¢noj formaciji, izmedu umbilikusa i besike, ali bez komunikacije prema gore ili
dole.

Klinicka slika.

Anomalija moze biti asimptomatska. Ako se unutar ciste nakupi sadrzaj koji se in-
ficira, ispoljava se klinicka slika piourahusa (MacMillan R. 1973). Pacijent ima po-
visenu telesnu temperaturu, Zali se na bol u donjem delu trbuha. Palpatorni nalaz
pokazuje okruglu masu ispod pupka u srednjoj liniji, koja je osetljiva na dodir. Ako
se ne dijagnostikuje na vreme, moze da perforira u abdominalnu duplju i dovede do
peritonitisa i sepse.

Dijagnostikuje se ultrasonografskim pregledom.

Terapija. U blazim slu¢ajevima lecenje je antibioticima, ponekad je potrebna drenaza
preko prednjeg trbusnog zida. Ako je izle¢enje postignuto medikamentozno, savetu-
je se ultrasonografsko pracenje lokalnog nalaza prvih nekoliko meseci i godina. U
slu¢aju recidiva predlaze se operativno lecenje.

Allantoic cyst predstavlja ekstraembrionalni ostatak alantoisa. Obi¢no se nalazi iz-
medu fetalnih umbilikalnih sudova kao $upljina razlicite veli¢ine ispunjena te¢nim
sadrzajem. Otkriva se fetalnim ultrasonografskim pregledom u delu umbilikalne
vrpce neposredno uz prednji trbusni zid (Moore KL. 1998).

Diverticulum vesicourachalis (diverticulum vesicae urinariae superior) — ako
urahalni kanal obliterira u gornjem delu, tj. prema umbilikusu, a ostaje prohodan
u delu prema mokra¢noj besici, formira se dopunski receptakulum za mokracu (SI.
1.18).

Klinicka slika

Komunikacija s besikom moze biti $iroka ili uska, i od toga zavisi klinicka slika:
recidivantne urinarne infekcije, dizurija, oteZano praznjenje mokrace (Wilson AL.
2019).
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Dijagnostikuje se ultrasonografski i potvrduje mikcionom uretrocistografijom. Kon-
trastno sredstvo prikazuje divertikulum u predelu vrha besike koji moze biti razlicite
veli¢ine. Nekad je divertikulum toliko velik da se na snimanju dobija slika ,,peS¢anog
sata”.

Lecenje je operativno — ekscizija divertikuluma.

) e

Slika 1.18 Vezikourahalni divertikulum: mikciona uretrocistografija
u deteta s recidivantnim urinarnim infekcijama: mokraéna besika se
prikazuje sa divertikulumom Sirokog vrata u predelu fundusa (znak
wpescanog sata”); registrovan vezikoureteralni refluks IV stepena levo.

U literaturi su opisana oboljenja urahalnih ostataka - tu su svrstane neprepoznate
forme urahalnih anomalija, i one koje se u adultnom dobu manifestuju kao infekcija
i neoplazija (Ashley RA. 2007; Das JP. 2020).

U de¢jem uzrastu nisu zabeleZeni slu¢ajevi adenokarcinoma urahalnih ostataka, ali
u odraslih pacijenata jesu. To je razlog da se uvek savetuje hirursko odstranjenje
ostataka urahusa - ¢ak i kada su bez simptoma (Gleason JM. 2015).

Kompleksne anomalije zavr$nog dela urinarnog trakta nastale u ranom embrional-
nom razvoju su cloaca persistens (Kruepunga N. 2018) (SL. 1.19) i sinus urogenitalis
persistens (Merguerian PA. 2018) (S1.1.20).

Kompleksne anomalije kao $to su ekstrofija mokracne besike, kloakalna ekstofija,
pseudoekstrofija i gornja vezikalna fisura opisani su u Poglavlju 6.
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Slika 1.19 Cloaca persistens:
A. crtez pokazuje zajednicki kanal uretre, vagine i debelog creva;

B. na perineumu postoji samo jedan otvor (Ljubaznoscu prof. dr S. Marinkovic).

Slika 1.20 Sinus urogenitalis persistens:
A. crtez pokazuje zajednicki otvor za uretru i vaginu, debelo crevo
se otvara na adekvatnom mestu;
B. na perineumu postoje: otvor sinusa, orificijum uretre
se ne vidi, analni otvor normalno formiran.
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Embrionalni razvoj genitalnih organa i
kongenitalne anomalije

Dusanka Dobanovacki

EMBRIONALNI RAZVOJ REPRODUKTIVNIH ORGANA

Genetski pol odreden je u momentu oplodnje.

Gonadalni pol odreden je razvojem gonada jednog ili drugog pola.
Fenotipski pol odreden je steroidnim hormonima ploda.

Psihicki pol odreden je, takode, steroidnim hormonima ploda (Milin J. 2001)

Sveukupni proces polne diferencijacije odvija se na nekoliko nivoa (Carlson BM.
2019):

- nanivou primarne germinativne Celije;
- kroz diferencijaciju spoljasnjih genitalija;
- kroz razvoj sekundarnih seksualnih karakteristika;
- umozgu.
Gonadalni razvoj ima tri izvora (Moore KL. 2016):
- mezodermni epitel koji oblaze zadnji abdominalni zid,
- embrionalno vezivno tkivo (mezenhim),

— primordijalne germinativne Celije (u cetvrtoj GN u predelu unutrasnjeg epitela
Zumancane kese).

Inicijalni razvoj genitalnog sistema u oba pola identic¢an je, i pocinje indiferentnim
stadijumom.

5. GN - indiferentni stadijum

- Sa medijalne strane mezonefrosa dolazi do proliferacije mezodermnog epite-
lai embrionalnog vezivnog tkiva ispod njega, $to stvara gonadalni (genitalni)
nabor;

- u mezenhim urasta epitelijalna traka i formira primarnu polnu (genitalnu)
vrpcu.
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Time je formirana indiferentna ali bidirekcionalna gonada koja ima spolja korteks
a unutra medulu:

- u embriona sa XX kompleksom hromozoma od korteksa nastaje ovarijum, a
medula nestaje;

- u embriona sa XY kompleksom hromozoma medula se diferencira u testis, a
korteks nestaje, osim u obliku vestigijalnih ostataka.

6. GN - pocinje migracija primordijalnih germinativnih celija iz Zumancane kese
prema embrionu i one ulaze u sastav primarne polne vrpce.

7. GN - fetalni testis po¢inje da ludi testosteron pod uticajem placentarnih hCG; po-
¢inje stadijum fenotipske diferencijacije.

8. GN - embrionalne Sertolijeve Celije u testisu stvaraju MIS hormon (Miillerian
Inhibiting Substance) koji je odgovoran za razvoj duktalnog sistema u muskarca, a
uzrokuje involuciju Zenskog genitalnog duktalnog sistema (Carlson BM. 2019).

7-14. GN - testis, kao intraabdominalni ali retroperitonealni organ, zapocije svoj ab-
dominalni descenzus (Schoenwolf GC. 2015; Moore KL. 2016).

Descenzus testisa odigrava se u tri faze:
- uvecanje mase i involucija gornjeg suspenzornog ligamenta;
- transabdominalna faza tokom koje se spusta do unutrasnjeg ingvinalnog
otvora i tu ostaje do sedmog meseca;
- transingvinalna faza.
12. GN - ovarijum pocinje svoju migraciju prema dole.

35-36. GN - testis treba da bude u skrotumu pre rodenja deteta (Hutson JM. 2012;
Carlson BM. 2019). Ovarijum, koji se spusta dole i lateralno, prema unutrasnjem gre-
benu male karlice dostize svoju poziciju u sedmom mesecu gestacije (Snyder CL.
2020).

KONGENITALNE ANOMALIJE GENITALNOG TRAKTA

Inicijalni pregled novorodenceta obavlja pedijatar — neonatolog. Tokom pregleda
obavezno se radi pregled spoljasnjih genitalija, i pritom uzima u obzir gestaciona
starost ploda, izgled genitalija, kao i promene na genitalijama ako su bile u prednja-
¢ecem delu tokom radanja.
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Kontrolni pregledi deteta kao pacijenta obavezuju pedijatra, i u preventivnoj i u ku-
rativnoj sluzbi, da kasnije redovno kontrolise izgled i razvoj spoljasnjih genitalija, i
po potrebi konsultuje decjeg hirurga/urologa.

Problematika peritonealnog procesusa

Tokom indiferentnog stadijuma razvoja ingvinalni kanal se razvija morfoloski iden-
ti¢no u oba pola U 7. GN sa distalnog pola gonade donja veza - gubernakulum - pro-
bija se kroz sve slojeve prednje-donjeg dela trbusnog zida koji je u razvoju (Moore
KL. 2016). Donji pripoj gubernakuluma je u predelu labioskrotalnih nabora koji ¢e se
kasnije diferencirati u muskog pola u skrotum, ili labija majora vulve u Zenskog pola.
U 8.GN duz ventralne strane gubernakuluma pocinje da se provlaci prstolika forma-
cija peritoneuma, formirajuci put kojim se testisu u narednim nedeljama obezbeduje
spustanje do skrotuma (Schoenwolf GC. 2015; Moore KL. 2016).

Posto testis zauzme definitivnu poziciju na dnu skrotuma (oko 36. GN) vaginalni
procesus pocinje proces suzavanja a zatim obliteracije (obi¢no krece iz regije spo-
ljagnjeg i unutradnjeg ingvinalnog prstena prema sredi$njem delu) (Snyder CL. 2020;
Rafailidis V. 2016). Smatra se da obliteracija procesusa treba da se zavrsi do 24 mese-
ca uzrasta. Ako je procesus delimi¢no ili potpuno otvoren on predstavlja prolaz kroz
ingvinalni kanal. Zbog toga pacijent moze imati raznoliku klinicku manifestaciju, ili
je stanje potpuno asimptomatsko.

Entitet hernija/hidrocela mozZe biti vidljiv od rodenja (narocito u prevremeno rodene
dece), ili se ispoljiti kasnije — pri naporu (kasalj, otezano praznjenje debelog creva,
skakanje, i dr.).

Klasifikacija koja se koristi za opis problematike peritonealnog procesusa u ingvi-
no-skrotalnoj regiji je sledeca (Palmer LS. 2020) (SL 1.21):

A. Anatomski odnosi kada je descenzus testisa zavr$en i peritonealni produzetak
zatvoren u potpunosti.

B. Indirektna ingvinalna kila - procesus je obliteriran samo u donjem delu, u gor-
njem delu ostao je potpuno otvoren.

C. Ingvinoskrotalna kila - peritonealni procesus se nije suzio ni obliterirao, ostao
je nepromenjen i $iroko otvoren celom duZinom.

D. Komunikantna hidrocela testisa - procesus je samo suZen, ali nije obliterirao
- postoji komunikacija sa peritonealnom dupljom celom duzinom ingvinalnog

40



Klinicka embriologija i anatomija urogenitalnog trakta

kanala $to omogucava punjenje i praznjenje peritonealnim fluidom izmedu li-
stova tunike vaginalis testis u prostoru skrotuma.

E. Komunikantna hidrocela spermati¢nog funikulusa (funikulocela) - procesus
je obliteriran u distalnom i kranijalnom delu, nekada postoji minimalna ko-
munikacija gornjeg dela sa peritonealnom dupljom; vidi se i palpira u ingvi-
nalnom predelu kao okruglasta ili valjkasta formacija ispunjena te¢nim sadr-
Zajem.

U klinickoj praksi se sre¢emo sa opisima abdominoskrotalne hidrocele. Ona
predstavlja veliki kolektor fluida izmedu listova tunike vaginalis, pruza se od
skrotuma celom duzinom ingvinalnog kanala do u trbusnu duplju (properito-
nealna ili retroperitonealna pozicija). Cesto se verifikuje intraoperativno, rede
preoperativno.

Peritoneal
cavity

.

Obliterated
Processus = -~
vaginalis

Tunica ..
vaginalis

Normal Inguinal hernia Complate  Hydrocele of cord Communicating
inguinal hernia hydrocele

Slika 1.21 Varijacije u razvoju peritonealnog izvrata u ingvinalnom
kanalu i skrotumu (Palmer LS. 2009): A. Normalan nalaz -
procesus obliteriran; B. Ingvinalna hernija; C. Ingvinoskrotalna
hernija; D. Hidrocela funikulusa; E. Hidrocela testisa.

Preponska kila - ingvinalna hernija

Termin ingvinalna kila podrazumeva indirektnu ingvinalnu kilu (naj¢es¢a je u de¢-
jem uzrastu), direktnu ingvinalnu kilu, i femoralnu kilu. U sastavu kilnog zida moze
biti neki organ trbusne duplje (sklizne kile):

- crevna vijuga s apendiksom (Amyand’s hernia),
- Mekelov divertikulum (Littre hernia),

— testis, ovarijum i dr. (Snyder CL. 2020).
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Klinicka slika

Indirektna ingvinalna kila klini¢ki se manifestuje kao ispupcenje u preponskom
predelu, ili se pruza u skrotum, jednostrano ili obostrano, obi¢no bezbolno. Kila se
moze manifestovati kao ingvinoskrotalni oblik - kada se vidi valjkasta formacija duz
ingvinalnog kanala do dna ipsilateralne strane skrotuma, zbog ¢ega je skrotum asi-
metri¢nog izgleda (S1. 1.22). Pacijenti - odoj¢ad - koji nisu dostigli proces vertikali-
zacije pregledaju se u leze¢em poloZaju. Dete treba da je smireno, ruke lekara tople,
kao i prostorija gde se pregled obavlja. Za ostale pacijente savetuje se da se pregled
prvo obavi u stojecem polozaju (inspekcija, palpacija) a zatim u leze¢em. Ukoliko ne
postoji inkarceracija sadrZaja, ili sklizni tip hernije, sadrzaj se lako vraca u peritone-
alnu duplju ako je pacijent u horizontalnom polozaju. Tako se diferencijalno mogu
isklju¢iti: ukljestena kila, hidrocela ili ingvinalna limfadenopatija. Gojaznost i obilje
masnog tkiva u preponskom/prepubi¢nom regionu moze otezavati klinicko postav-
ljanje dijagnoze.

Svaka nedoumica oko klini¢kog nalaza zahteva njegovu proveru ultrasonografskim
pregledom preponsko - skrotalnog regiona.

Slika 1.22 Ingvinoskrotalne kile u muske dece: A. novorodence sa obostranim
kilama, B. cetvorogodisnji decak sa desnostranom ingvinoskrotalnom kilom.

Ingvuinalna hernija u Zenskog deteta manifestuje se kao okruglasta formacija u pre-

ponskom predelu, retko je Sirokog vrata, i spusta se u labija majora (SL.1.23). Jajnik
moze biti deo kilne vreée po tipu klizne kile.
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Slika 1.23 Ingvinalna hernija u Zenskog deteta sa desne strane.

Posebno retki oblici hernije su:

— interparijetalna kila - kada se kilna kesa prostire izmedu misi¢no-fascijalnih
slojeva preponske regije (Hirabayashi T. 2013),

- ,pantaloon hernia” je kombinacija direktne i indirektne ingvinalne kile, srece
se u novorodencadi (Espozito C. 2016).

Terapija

Lecenje je operativno za oba pola. Klasi¢na procedura je: ingvinalnim pristupom
otvara se peritonealni kanal, kila se ispreparise do u predeo svoga vrata, podveze
i resecira. Laparoskopski pristup se prepusta hirurgu sa poznavanjem ove metode
i iskustvom u ovoj oblasti hirurgije. Prednost ove metode je $to se ovakvom opera-
cijom moze sagledati i suprotna strana i, po potrebi, resiti. Laparoskopski pristup
omogucava da se sagledaju i rede i drugi postojeci problemi.

Savet

Roditeljima malih pacijenata koji imaju ingvinoskrotalnu kilu - a planira se
ugradnja ventrikuloperitonealnog Santa, peritonealna dijaliza i sl., - savetuje
se da se prvo resava kila a zatim nastavi primarno lecenje. Ukoliko navede-
na stanja uz neoperisanu herniju potraju duZe, to oteZzava reSavanje prepon-
ske kile jer je kilna kesa prepuna fibrinoznih pregrada koje nastaju zbog dugo
stajaceg tecnog sadrZaja. Nekada je unutrasnjost kile toliko izmenjena fibri-
noznim sakulama koje su ispunjene bistrim Zuckastim tecnim sadrzajem, da
se vitalne strukture spermaticne vrpce tesko raspoznaju.
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Hidrocela

Uvecanje jedne polovine skrotuma ovalnog ili duguljastog oblika (ako je u prepon-
skom predelu), jasno ograniceno od svoje okoline predstavlja akumulaciju fluida u
nekom delu peritonealnog procesusa.

Klinicka slika

Pacijent nema smetnji - nema bola. Cesto se u anamnezi navode podaci da je nasta-
la posle fizickog napora (skok, podizanje tereta, placa, kasdljanja, otezanog praznje-
nja debelog creva i sl.), da je ujutro manjih dimenzija i meksa nego uvece (sistem
spojenih sudova!). Klinickim pregledom se vidi i palpira meka, bezbolna formacija
u preponskom predelu (funikulocela). Ako je polovina skrotuma uvecana, meka i
bezbolna na dodir, lekar mora jasno palpatorno da diferencira oblik i veli¢inu testisa
i uporedi sa kontralateralnim (SI. 1.24). Ukoliko je hidrocela napetih zidova i testis
ne moze da se ispalpira savetuje se urgentan ultrasonografski pregled skrotuma jer
diferencijalno dijagnosticki treba razmisljati o tumoru testisa, torziji testisa ili uklje-
$tenoj kili (prisutan je bol!).

Mnogo autora se zalaze da manju hidrocelu treba opservirati i do uzrasta dve godine
jer moZe doci do spontane obliteracije peritonealnog procesusa.

Terapija

Lecenje je hirur$ko. Zaostale ovojnice peritoneuma se isprepari$u od funikulusa i
testisa, podvezu i odstrane.

Slika 1.24 Hidrocela desnog testisa.
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Savet 1

Hidrocela je bezbolna formacija i ako se roditeljima objasni da se nista spek-
takularno nece desiti ako se uskoro ne operise (vise se uplase od hernije i
ukljestenja) skloni su da operativno lecenje potpuno zanemare. Licno isku-
stvo autora je pokazalo da ako hidrocela perzistira duze od tri godine ili cak
do puberteta, taj testis ce na kraju razvojnog doba biti nesto manjih dimen-
zija nego kontralateralni.

MoZda je to indirektni dokaz da kontinuirani pritisak koji trpe tanani krv-
ni sudovi spermaticne vrpce od strane napete hidrocele, ima udaljeni efekat.

Savet 2

Ukoliko se preoperativno posumnja da postoji abdominoskrotalna hidroce-
la ultrasonografskim pregledom treba utvrditi njene dimenczije, ekstenziju i
eventualno bilateralnost. Ako se ne prepozna pre operacije moze da predstav-
lja veliko iznenadenje operatoru jer u momentu kada se otvori izgleda kao da
je perforirana mokracna besila.

Savet 3

Ukoliko u novorodenceta ili odojceta postoji velika ingvinoskrotalna (abdo-
minalna) hernija/hidrocela sa zbrisanim zadnjim zidom ingvinalnog kanala
uputno je da pacijent tokom operacije ima stavljen Folijev urinarni kateter
da bi se izbegli ,,bliski” odnosi sa mokracnom besikom.

Problematika polne determinacije

Ukoliko je tokom trudnoce kontrolisan DNK ploda (amniocenteza, kordocenteza),
definisan pol i hromozomni profil, fetalnom ultrasonografijom redovno pracen ra-
zvoj ploda a posle porodaja spoljasnji izgled genitalija nije adekvatan prethodnim
nalazima savetuje se algoritam za proveru polnog identiteta.

Postoje mnoge kontoverze kako razmotriti klini¢ki nalaz i pristupiti osobama u ko-
jih genotip ili polni identitet nisu fizicki determinisani. Medutim, opsti stav je da se
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u reSavanje stanja ukljucuje multidisciplinarni tim u kome se nalaze endokrinolog,
psihijatar/psiholog (za roditelje i kasnije pacijenta) i geneticar. Fokus je na postavlja-
ju korektne dijagnoze, polnom usmeravanju i adekvatnom tretmanu (Lambert SM
2010)

Klasifikacije ambivalentnih (nediferenciranih) genitalija na rodenju, kao i tokom ra-
zvojnog doba do adultnog, stalno se menjaju i osavremenjuju, kao i medicinski tre-
tmani. Pitanje koje perzistira jeste da li nejasne promene treba resavati sa odobre-
njem roditelja ili tek kada se dobije saglasnost pacijenta posto dostigne adultno doba
(Carlson BM. 2019).

Ako se sumnja na problem polne diferencijacije prilikom prvog pregleda novorodenceta,
algoritam za inicijalno istraZivanje je sledec¢i*:
- kariotip;
- hormonalni status:
- 17-OH - progesteron,
- ACTH
- kortizol
— DHEAS (dehidroepiandrostedin-sulfat)
- estradiol,
- testosteron,
- dihidrotestosteron,

- ultrasonografski pregled male karlice.
Po potrebi se radi Primogonyl test i laparoskopsko ispitivanje.

* Li¢na komunikacija sa prof dr sci Draganom Katani¢em, specijalistom pedijatrije
i subspecijalistom decje endokrinologije.

Najée$ci oblici polne nediferenciranosti su:

- Gonadalna disgenezija — (45, X0 - Syndroma Turner) (46, XY sa mutacijom
MRY gena - Syndroma Swyer) nastaje ako nije doslo do diferencijacije gonade.
Ona ostaje na primitivnom nivou, ne stvara adekvatne hormone za razvoj mus-
kog fenotipa, razvija se Zenski ali koji ostaje na nivou infantilnosti.

- Hermafroditizam se opisuje u nekoliko oblika - ovotestis (Ovotesticular disor-
der of sexual development — DSD) (True Hermaphoroditism), muski i Zenski
lazni hermafroditizam (Male and Female Pseudohermafroditism),

- Sindrom androgene rezistencije (testikularna feminizacija) moze da se klinicki
ispolji u nekoliko oblika (CAIS, PAIS, MALIS). Ovo je genetski 46, XY osoba koja
nije razvila spoljasnje genitalije i sekundarne seksualne karakteristike mus-
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kog pola (Dobanovacki D. 2012). Otkriva se neslaganjem spolja$njeg izgleda
genitalija novorodenceta sa prenatalnom ekspertizom DNK, tokom operativ-
nog re$avanja ingvinalne kile, rutinskih sportskih pregleda, ili kao primarna
amenoreja.

Prikaz slu¢aja

Devojcica uzrasta pet godina dovedena je na konsultaciju i dogovor za operativno re-
Savanje obostrane preponske kile (Sl. 1.25). Intraoperativno je registrovano postojanje
zdravog testisa u kilnoj kesi sa obe strane. Testisi su ostavljeni ,in situ” jer sa medi-
kolegalne strane nije postojala dozvola od strane roditelja za njihovo operativno od-
stranjenje. Ispitivanje kariotipa deteta potvrdilo je da je genotip 46, XY. Roditeljima
je prezentirana situacija ali su oni odbili dalje kontrolisanje i saradnju. Epilog price
je utvrden posle petnaestak godina: od troje dece koje ti roditelji imaju za dve starije
devojke (sa primarnom amenorejom) utvrdeno je da imaju CAIS, trece dete je decak.
Nisu prihvacene dalje konsultacije.

Slika 1.25 Ingvinalna kila u Zenskog deteta- CAIS:
A. petogodisnja devojcica sa obostranim preponskim hernijama;
B. Intraoperativno u kilnim kesama verifikovani zdravi testisi

Nespusten testis

Razvoj testisa i njegov descenzus u skrotum je kompleksna interakcija endokrinih i
parakrinih faktora, abdominopelvi¢ne mehanike i faktora rasta (Aslan AR. 2004).
Faktori od vaznosti za testikularni descenzus:

— hormonalni - inzulinu sli¢an faktor broj 3 (insuline-like factor 3 — INSL 3) i
testosteron,
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- anatomski faktori - kranijalni suspenzorni ligament testisa koji podleze regre-
siji, i gubernakulum koji se uvecava i zadebljava a posle stabilizacije testisa na
dnu skrotuma takode podleZe regresiji,

- mehanic¢ki - intraabdominalni pritisak i rast ploda u duzinu,

— ostali potencijalni faktori — Miillerian inhibiting factor (MIS/ MIF) i calcitonin
gene related peptide (CGRP).

Odstupanja od ovog sloZenog procesa manifestuju se kao nespusteni testis — kriptor-
hizam. Prisutan jednostrano ili obostrano moze da utice na fertilitet osobe u adul-
tnom dobu, ali i da bude razlog maligne alteracije.

Klasifikacija nespustenih testisa moZze se naciniti prema klinickom nalazu dali je
testis palpabilan ili ne, kao i prema lokalizaciji gde se nalazi.

Grupa palpabilnih testisa

- Retraktilni (,$etaju¢i® ili migrantni) testis je stanje kada se testis Cesto ne na-
lazi u skrotalnoj vre¢i. Smatra se da je uzrokovan hiperaktivnoscu refleksa kre-
masternog misica - testis se tokom pregleda manuelno moze spustiti na dno
hemiskrotuma. U uzrastu 10-12 godina refleks kremasternog misi¢a otupljuje
a teZina testisa ¢ini poloZaj sigurnijim.

- Ektopicni testis je stanje kada je testis u toku descenzusa prosao spoljasnji in-
gvinalni otvor i zatim se lokalizovao na nekom neuobi¢ajenom mestu: prefasci-
jalni dZep, perinealna regija, prepenilna, transverzalna skrotalna, perinealna.

— Nespusteni testis moze biti lokalizovan intrakanalikularno, i preskrotalno, tik
na izlasku iz spoljasnjeg ingvinalnog ringa.
Grupa nepalpabilnih testisa
- Nedostatak testisa ili anorhija podrazumeva nepostojanje tj. ageneziju testisa.
Sa druge strane, u preponi tada postoji solitarni testis. Ili je anomalija bilate-
ralna.

- Intraabdominalni testis koji je zadrZzan u predelu zadnjeg zida trbusne duplje,
u retroperitonealnoj poziciji.

- Intrakanalikularni testis nalazi se u ingvinalnom kanalu ali se ne palpira ve¢
se samo ultrasonografskih verifikuje i obi¢no je manjih dimenzija.

Druga klasifikacija (S1.1.26) vrsi podelu nespustenih testisa na retinirane (intraabdo-
minalna, intrakanalikularna i preskrotalna pozicija) i ektopi¢ne testise (suprafasci-
jalna, perinealna, femoralna, transskrotalna, penilna i pubi¢na pozicija)
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Deap ring of
inguinal canal

Superficial ing  Ectopic tesss
of inguinal canal

A B

Slika 1.26 Sematski prikaz kriptorhizma: A. retinirani testisi
B. ektopicno pozicionirani testisi (Moore KL. 2016)

Klinicka slika i dijagnostika

Prvim pregledom novorodenceta utvrduje se da li su testisi u skrotumu ili ne, i da li se
manuelno mogu spustiti ako se nalaze podignuti u preponski predeo. Pregled malog
deteta se uvek obavlja kada je dete potpuno smireno i ne place, u toploj prostoriji i to-
plim rukama lekara jer se inac¢e moze aktivirati kremasterni zastitni refleks te se dobija
lazni nalaz podignutog testisa u preponski ili supraskrotalni predeo. Malo dete se pre-
gleda u leze¢em polozaju a posle razvojne vertikalizacije pregleda se prvo u stojecem
stavu a zatim u leze¢em da bi se utvrdilo da li ima pratecu herniju ili hidrocelu.

Testis koji nije u skrotumu ve¢ u ingvinalnom ili preskrotalnom predelu a manuelno
se spusta i ostaje na dnu skrotuma svrstava se u grupu retraktilnih testisa sa nagla-
$enim kremasternim refleksom.

Palpacija testisa se nastavlja u preponskom predelu, a zatim, ako se ne pronade, u pre-
dilekcionim mestima za ektopiju kao $to su perineum, femoralna regija, i dr. (SL. 1.27).

Metode koje pomazu u dijagnostici nespustenog testisa u ultrasonografija, vrlo ret-
ko MRI.

Slika 1.27. Kriptorhizam: A. leva polovina skrotuma prazna, testis se palpira u
preponi; B. desna polovina skrotuma prazna, testis se palpira u predelu perineuma.
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Biohemijsko ispitivanje hormona se kontrolise kod obostrano nepalpabilnih i US ne-
dektabilnih testisa. U konsultaciji sa de¢jim endokrinologom radi se hCG (humani
horigonadotropin) testiranje ako je bazalni testosteron nizak. Ako je nivo testostero-
na povecan posle hCG testiranja smatra se da postoji funkcionalno testikularno tki-
vo i predlaze se eksploracija. Ako nivo testiosterona ostaje isti kao i pre stimulacije
dobijena je dijagnoza anorhije (Browlin PR. 2020).

Lecenje

U svim vodi¢ima za le¢enje nespustenog testisa opsti stav je da testis treba da bude
spusten u skrotum do uzrasta 6-12 meseci (AAP 1996; Tekgul S. 2012).

Terapijski protokol se primenjuje u odnosu na postavljenu dijagnozu. Cilj terapije je
da se sacuvaju Ad (adultne tamne) spermatogonije koje predstavljaju adultni rezer-
voar stem Celija (Luci¢ B. 2007).

Medikamentozno le¢enje primenjuje se:

- kod nisko pozicioniranih testisa,
- u postoperativnom toku ukoliko je makroskopski izgled testisi ukazivao na hi-
poplaziju, ili
— ako je u bioptatu odnos germinativnih ¢elija po tubulu bio manji od 20.
Medikamentozna terapija se primenjuje sa Buserelinom, nazalnim sprejom koji je

sintetski analog LHRH. Sema primene leka, komplikacije i rezultati su prikazani u
literaturi vrlo $aroliko.

Pre $estog meseca operativno lecenje se sprovodi ako postoji simptomatska herni-
ja. Posle 12 (18) meseci hirursko lecenje se sprovodi ako postoje druge kompleksne
anomalije ili oboljenja koja su prioritetna u leCenju pacijenta. Klasi¢an operativni
pristup testisu je ingvinalni:

- identifikacija gonade sa preparacijom funikulusa da se dobije dovoljna duzina

za spustanje i fiksaciju na dno skrotuma,
- verifikacija anomalija epididimisa i duktus deferensa,
- uklanjanje pratece hernije.

U savremenoj hirurgiji primenjuje se laparoskopsko lecenje nespustenog testisa u
ustanovama koje imaju odgovarajuc¢u opremu i uvezban tim za laparoskopiju. U po-
sebnim situacijama primenjuju se tehnike kao operacija u dva akta (two staged orc-
hidopexy), Fowler Stephens operacija, mikrovaskularne tehnike i dr.
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Poseban problem predstavlja sekundarni ascendirajudi testis. Gonada je na rodenju
bila u skrotumu, u kasnijem periodu postaje ,$etajuci” i do uzrasta 6-7 godina na-
lazi se fiksiran u supraskrotalnoj ili nisko ingvinalnoj poziciji. Testis je veli¢ine kao
i kontralateralni i iste konzistencije. Oko 32% ,$etajucih testisa” imaju sekundarni
ascenzus (Berk BK 2010). Stanje se, obi¢no, otkriva sistematskim pregledom pred
polazak u $kolu. Preporucuje se hirursko le¢enje — orhidopeksija. Nema pouzdanih
pokazatelja ali se veruje da taj sekundarni ascenzus nema znacajnog uticaja na fer-
tilitet pacijenta.

Savet

U postoperativnom periodu pacijenta treba pratiti do punoletstva, da se
kontrolise rast gonade, razvoj sekundarnih seksualnih karakteristtika, poja-
va varikocele i sl.

U pacijenata koji su u startu imali manje dimenzije nespustenog testisa u
odnosu na kontralateralni savetuje se zavrsni pregled kod decjeg urologa u
uzrastu 17-18 godina sa nalazom US skrotuma i testisa, i analizom spermo-
grama. Ako nalaz spermograma nije adekvatan uzrastu pacijent se upucuje
urologu za odrasle radi daljeg kontrolisanja i po potrebi lecenja.

Preporuka je da u pubertetu (spermatogeneza pocinje dve godine posle is-
poljavanja sekundarnih seksualnih karakteristika) imaju ishranu bogatu E
vitaminom i Cinkom, da se bave sportom ali izbegavaju cigarete (i aktivno i
pasivno pusenje !), alkohol, stimulativna sredstva kao i sredstva za vestacko
povecanje misicne mase.

Savet

Savetuje se redovno pedijatrijsko kontrolisanje decaka sa ,Setajucim testi-
som” u razmacima na 6 meseci do 7. godine. Tada pocinju sporadicne emisije
testosterona koje ce postepeno stabilizovati poloZaj testisa u skrotumu.

Kremasterni refleks je zastitna fukcija genitofemoralnog nerva. Nastaje pod
uticajem stresa, hladnoce ili stimulacije unutrasnje strane butine. U novoro-
dencadi ne postoji jer je nivo androgena visok, javlja se tek oko Sestog meseca
Zivota kada nivo androgena u krvi opada. Refleks je prisutan u klinickoj slici
prilikom pregleda genitalija, nekada i hiperaktivan (do 10-12 godine) kada
nivo androgena ponovo raste. Kremasterni refleks moZe uciniti da bude po-
stavljena netacna dijagnoza kriptorhizma (Aslan AR. 2004).
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Hipospadija

Hipospadija je kongenitalna kompleksna genitalna anomalija sa tri osnovne anatom-
ske karakteristike a nastaje kao rezultat razli¢itog stepena deficita uretre, spongio-
znog tela i kavernoznih tela.

Smatra se da postoji viSe uzroka u nastajanju ove anomalije. Pored genetskog faktora
koji moze biti inkorporiran u bazu multimodalnog nacina nasledivanja registrovano
je daiodgovarajuca lokalna tkiva mogu imati neuobi¢ajenu reakciju na hormonalnu
stimulaciju (kori$¢enje progestativnih hormona od strane majke u ranoj trudnoci)
kao i razli¢iti uticaje spoljne sredine (Moore KL. 2016).

Embrionalni razvoj

U muskog pola distalni deo genitalnih nabora spaja se u medijalnom delu formira-
juéi cevastu strukturu koja povezuje urogenitalni sinus i kasnije formiran glans. O
ektodermnom-endodermnom razvoju glansa se jo$ uvek diskutuje (Kurzrock EL.
1999), kavernozna tela su mezenhimnog porekla. Za visoke hipospadije se smatra
da nastaju u periodu formiranja endodermalnog dela (do 10. GN), distalni oblici na-
staju u periodu spajanja korporalne i glanularne uretre (oko 12. GN) (Blaschko CD.
20012; Moore KL. 2016)). Razvoj muske uretre kompletiran je krajem prvog trime-
stra (Carraso A. 2020).

Klasic¢na klasifikacija hipospadija se pravi prema lokalizaciji meatusa uretre (S1.1.28):
— distalne hipospadije — meatus se nalazi na glansu, u predelu koronarnog sinusa
ili subkoronarno,
— korporalne hipospadije — meatus se nalazi u donjem, srednjem ili proksimal-
nom delu korpusa penisa,

- proksimalne hipospadije — meatus se nalazi u penoskrotalnom uglu, duz rafe
skrotuma ili na perineumu.

Glanular

Anterior (50%)
Subcoronal

Distal penile

Midshaft Middle (30%)

Proximal penile
Penoscrotal

Slika 1.28 Klasifikacija i incidenca
hipospadija prema lokalizaciji
otvora uretre (Baskin LS. 2012)

Scrotal Posterior (20%)

Perineal

52



Klinicka embriologija i anatomija urogenitalnog trakta

Klinicka manifestacija
Klinicki trijas hipospadije u muskog pola pokazuje sledece karakteristike (Carroso
A. 2020):

Meatus uretre se ne nalazi na vrhu glansa. Pomeren je prema proksimalno i moze se
naci sa ventralne strane duz korpusa penisa, u penoskrotalnom uglu ili perineumu.
Distalno lociran meatus uretre na rodenju moze biti veoma suzen tako da je mokrac-
ni mlaz koncast a dete se napinje dok mokri.

Horda je fibrozna traka koja nadomes¢uje nedostatak uretre i pruza se od anomal-
nog otvora uretre do korone glansa. Horda ventralno zakrivljuje penis $to se jos vise
primecuje u erekciji. Manja duZina penisa u pacijenata sa hipospadijom je posledica
otezanog razvoja kavernoznih tela zbog horde.

Prepucijum nedostaje sa ventralne strane a hipertrofi¢an je sa dorzalne. Kozna na-
vlaka glansa nije cirkumferentno razvijena zbog ventralnog deficita uretre.

Klini¢ke karakteristike hipospadija mogu biti razli¢ito ispoljene (S1.1.29):

- meatus je na vrhu glansa, nema zakrivljenosti penisa u miru i erekciji, prepu-
cijum je dorzalno hipertrofican, manjim delom ventralno nedostaje - ako je
mokra¢ni mlaz zadovoljavajule $irine i pravca, erekcija zadovoljavajuce osovi-
ne smatra se da je u pitanju samo kozmetski problem koji se moze resavati na
dva nacina: (1) cirkumcizijom ili (2) prepucijum plastikom;

- meatus uretre je u predelu korone, nema ventralne zakrivljenosti penisa ni pri
provokativnom manevru; prepucijum je razvijen vi$e od polovine cirkumfe-
rencije korpusa penisa; u ovih pacijenata treba posmatrati mokraéni mlaz iz
profila — deklinacija mlaza ne treba da prelazi 15%

— meatus uretre se prostire od vrha glansa do korone, penis nema krivinu, pre-
pucijum cirkumferentno razvijen i u potpunosti prekriva glans; anomalija se
otkriva tek povlac¢enjem prepucijuma (hypospadia sine hypospadias s.mega-
meatus) ;

- penoskrotalna transpozicija - je kompleksni oblik hipospadije.
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Slika 1.29 Klinicki oblici hipospadije: A.korporalna hipospadija — meatus
uretre u predelu korpusa penisa, prepucijum nedostaje ventralno, B. profilni
izgled — postoji ventralna krivina penisa, strelica pokazuje lokalizaciju otvora
uretre, prepucijum dorzalno hipertrofican, ventralno nedostaje, C. skrotalna
hipospadija — otvor uretre izmedu skrotalnih polovina, D. penoskrotalna
transpozicija — penis u celini uronjen izmedju polovina skrotuma.

U pacijenata sa hipospadijom su zabeleZene druge anomalije kao nespusten testis,
ingvinalna hernija, anomalije urinarnog trakta, i druge kompleksne anomalije.

Dijagnoza

Dijagnoza se postavlja klinickim pregledom. Tokom prvog pregleda neonatologa po-
sle rodenja deteta hipospadija se moze definisati osim ako je u pitanju megameatus.
Poseban problem predstavlja penoskrotalna transpozicija jer se prema nalazu spo-
ljadnjih genitalija (rascepljen skrotum se smatra za uvecane velike usne vulve, sma-
njen i zakrivljen penis se proglasava za uvecan klitoris a otvor uretre na perineumu
za otvor vagine) moze pogre$no protumaciti pol novorodenceta.

Mogu postojati udruzene anomalije urinarnog trakta te se savetuje ultrasonografski
pregled bubrega, uretera i mokracne besike, a po potrebi se rade drugi pregledi (scin-
trigrafije bubrega, MUCG ako se sumnja na refluks i dr.)
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Terapija
Hipospadija se le¢i operativnim metodama. Odli¢no poznavanje penilne anatomije i
hirurskih procedura su osnova za re$avanje ove anomalije. U vreme kada se opera-

cija radi poZeljno je da je pacijent poceo da voljno mokri tj. da je ostavio bar dnevne
pelene (iskustvo autora). Uzrast pacijenta u kom se savetuje leCenje jeste tzv ,nemi”
period 2-3 godine kada jo§ uvek nema formirano trajno pamcenje a spreman je za

saradnju (misli se na nemir i negativan odnos prema okolini, kateterima i sl.). Indi-
kacije za operativno leCenje su svaka hipospadija osim megameatusa. Kod niskih hi-
pospadija poZeljno je videti mokra¢ni mlaz preoperativno.

Ciljevi terapije su:

restitucija normalne funkcije mokrenja — korekcija pravca mlaza urina koji ¢e
u odraslom dobu obezbediti adekvatan pravac semene te¢nosti tj. spermatozo-
ida za proces fertilizacije,

korekcija anomalnog izgleda penisa i uspostavljanje uslova za normalnu erek-
ciju, i kasnije koitus,

bioestetska korekcija izgleda penisa da se postigne ne samo razvoj seksualne
funkcije, ve¢ i adekvatan psiholoski razvoj licnosti muskarca.

Hirursko le¢enje moze da se radi u jednom ili vie aktova. Ukoliko je moguce i naj-
teze oblike treba uraditi u jednom aktu (iskustvo autora teksta). Svaka operacija ima
nekoliko osnovnih faza:

meatoplastika i glanuloplastika - postizanje koni¢ne konfiguracije glansa,
otvor uretre mora biti dovoljno $irok lociran na vrhu glansa (kasnije se tolerise
deklinacija mlaza do 15°).

ortoplastika — oslobadanje od horde se postize resekcijom fibroznih vlakana
koji su pravo i lepezasto rasporedeni, i drugim metodama; tek po dobijanju
zadovoljavajuce osovine penisa arteficijelnom erekcijom operacija se nastavlja
dalje,

uretroplastika je metoda kojom se nadomesta nedovoljna duzina uretre (va-

skularizovani kozni reznjevi, mukozni i dr.),

penoplastika i skrotoplastika — penis treba da bude prekriven koZzom koja mu
obezbeduje izgled obrezanog penisa, a skrotoplastika je zavrsna faza u visokih
formi kada se radi prerasporedivanje prepenilno postavljenih skrotalnih po-
lovina.
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Komplikacije u postoperativnom periodu danas se prikazuju u jednocifrenim pro-
centima. Pored odabira dobre tehnicke procedure, primene posebne anestezije to-
kom operacije, i postoperativne analgezije tokom 48h kasnije, specijalizovanog
instrumentarijuma i dodatnih prate¢ih pomagala vise se u komplikacijama ne spo-
minju krvarenje, izrazen otok i infekcija. Ali zaostatak horde tj. ventralne krivine,
meatalna i uretralna stenoza, uretrokutane fistule zabeleZene su u razli¢itom pro-
centu (Hadidi AT. 2004). Pri tome se uzima u obzir i kozmetski izgled penisa koji
treba da bude i po meri hirurga i po meri pacijenta.

Posebno lo§ rezultat predstavlja unakazen penis — ,.cripple penis” nastao kao posle-
dica velikog broja neuspelih operacija i mnogobrojnih komplikacija.

Epispadija

Embrionalni premecaj uretre sa dorzalno rascepljenom uretrom i dorzalnom krivi-
nom penisa koji je skracen, dorzalnim nedostatkom prepucijuma predstavlja klinic-
ku sliku epispadije.

Epispadi¢na konfiguracija penisa se sre¢e u kompleksnih anomalija kao $to su ek-

strofi¢ne anomalije.

U zavisnosti od rascepljenosti dorzalne uretre i lokalizacije meatusa epispadija moze
biti glanularna i penilna (S1.1.30). Ako se meatus uretre nalazi u pubopenilnom pre-
delu - uglu treba proceniti da li je rascep zahvatio unutra$nji uretralni sfinkter.

Slika 1.30 Epispadija u muskog deteta : rascep uretre
i glansa u dorzalnom delu penisa.
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Dijagnoza se postavlja klini¢ckim pregledom. Ukoliko postoji sumnja na udruzene
anomalije dijagnosticki algoritam se prosiruje (ultrasonografija, kontrastna rtg sni-
manja).

Terapija je hirurska: tubularizacija uretre i izvodenje meatusa na vrh, hordektomija.
Duzinom penisa pacijent, obi¢no, nije zadovoljan.

Fimoza

Prepucijum kao zastitna kozna navlaka stiti osetljivu sluznicu glansa od grubog kon-
takta sa okolinom i nastajanja infekcije.

Pri pregledu novorodenceta u oko 90% slucajeva prepucijum je suZenog otvora, u ce-
lini prekriva glans i ulepljen je sa njim (S1.1.31 A).

Neonatalna ili fizioloska fimoza je nemogucnost da se prepucijum prevuce preko
glansa ili zato $to je u celini ulepljen ili zato $to je otvor prepujima jako uzan (SI. 1.31
A). Mokrenje je nesmetano.

Obrezivanje se ne preporucuje dok je dete u pelenama jer mogu nastati stenoze ili
ulkusi meatusa (S1.1.31 B) (Dobanovacki D. 2007).

% |

Slika 1.31 Neonatalna fimoza: A. suZen otvor prepucijuma, B. stenoza meatusa
uretre posle cirkumcizije u odojéadskom periodu (ljubaznoscu dr.B.Lucic)

U urologkoj penilnoj patologiji zabeleZene su i druge anomalije razvoja: duplikacije
uretre, divertikulumi, krivine penisa i dr. (Dobanovacki D. 2007).

Tokom embrionalnog razvoja u prisustvu ovarijuma razvijaju se paramezonefri¢ni
kanali a mezonefri¢ni involuiraju jer nema proizvodnje MIS, iako odsustvo jajnika i
hormona ne utice na razvoj Zenskih genitalnih organa.
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Proksimalni deo paramezonefri¢nih kanala diferencirade se u tube uterine a distalni
delovi se spajaju formirajudi uterovaginalni primordijum.

Anomalije uterusa

Uterus, tube uterine i vagina mogu da prikazu $irok spektar kongenitalnih anoma-
lija, od aplazija i hipoplazija, do duplikacija i atrezija. U okviru kompleksnih ili si-
stemskih anomalija one se dijagnostikuju i reavaju prema protokolu konzilijuma
ukljucenih specijalista.

Sinehije vulve

Najée$ce u periodu odojéeta i malog deteta (period hormonalne inaktivnosti), retko
kasnije, moze se registrovati da su male usne vulve slepljene skoro celom duzinom.
Slepljenost se proteze od klitorisa do zadnje komisure ostavljaju¢i samo mali otvor
za isticanje mokrace (S1.1.32). Stanje je prakti¢no asimptomatsko ali moze biti uzrok
recidivantnih urinarnih infekcija.

Sinehije vulve treba ralikovati od labioskrotalne fuzije kod interseksualnih stanja.

Terapija je adhezioliza - odlepljivanje u lokalnoj anesteziji. Nekada ulepljivanje moze
recidivirati.

Slika 1.32 Sinehije vulve: A. male usne ulepljene, postoji samo
otvor za prolaz mokrace, B. nalaz posle adheziolize.

Kompleksne anomalije u koje su ukljucene i abnormalnosti spoljasnjih i unutrasnjih
genitalija opisane su u Poglavlju 51 6.

Urgentna stanja sa problematikom spolja$njih i unutrasnjih genitalija opisana su u
Poglavlju 9.

58



Klinicka embriologija i anatomija urogenitalnog trakta

Kalendar embrionalne i fetalne
morfogeneze urogenitalnog trakta

Kratak Sematski prikaz fizioloskog razvoja ploda tokom graviditeta i poreme-
Caja razvoja koji mogu dovesti do formiranja kongenitalnih anomalija.

* Starost ploda prikazana u nedeljama i lunarnim mesecima gestacije.

** Vremenski period kada se moze ocekivati formiranje poremecaja i anomalije

Detekcija anomalija ploda je veoma kompleksna. Ultrasonografsko
kontrolisanje trudnoce i razvoja ploda obavlja se kroz slojeve abdominalnog
zida majke, zadebljali zid materice, nekad se interponira posteljica. Pristup
plodu tokom pregleda (transvaginalni/transabdominalni) i morfoloski
detalji mogu biti vizuelno maskirani tj. nedostupni polozajem i pokretima
ploda. Tako postoji kalendar fizioloske morfogeneze sve navedene
faktore uvek treba uzeti u obzir, i po potrebi preglede ponavljati.

Odredivanje kariotipa:
AMNIOCENTEZA - uzimanje uzorka plodove vode (16-19 GN)
KORDOCENTEZA - uzimanje uzorka fetalne krvi iz pup¢anika (21-22 GN)
Prof dr sci Dusanka Dobanovacki, specijalista de¢ji urolog

Prof dr sci Nada Vuckovi, specijalista patolog

Kori$c¢ena literatura:

Partin AW, et al. (eds.) Campbell-Walsh-Wein Urology,
twelfht ed. Philadelphia Elsevier 2021

Carlson BM. Human Embryology and Developmental
Biology, 6th ed. St. Luis Elsevier 2019

Moore K. et al. The Developing Human - Clinically Oriented
Embryology, 10th ed. Philadelphia Elsevier 2016

Schoenwolf GG, et al. Larsen’s Human Embryology,
fifth ed. Philadelphia Elsevier Saunders 2015
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*
1(\;[; Embriologija - fiziologija ** Promene u razvoju
| FERTILIZACIA H'rvomozomske abelrracue
Videstruka trudnoca
2
3 Urogenitalni nabori Sakrokokcigealni
teratom
Mezonefri¢ni pupoljak I
1-4 Kloaka Duplikacije uretera
5 Ascenz.us buprega poctye. - Kloakalna ekstrofija
Alantois Indiferentni stadijum genitalija
6 9) bub.reg1.1 naS'[,a]l.I. veliki kal.1k31 . Ektopija bubrega
Germinativne Celije u polnoj vrpci
Urorektalni septum. Kanalizacija uretera. Kloaka
7 . . . .
Lucdi se fetalni testosteron Vezikalna ekstrofija
. . . o Torakalna ektopija
Trigonum formiran. Descenzus testisa po¢inje.
2-8 b bubrega
Lu¢i se MIS hormon o
Urogenitalni sinus
Ureter prohodan Atrezija anusa
Bubrezi u lozi. URIN. Visoka hipospadija
10 = Pocinje grananje uretera u bubregu
11 Omfalocela
3212 Muskularizacija uretera. Vidljive genitalije - Niska hipospadija
formiran skrotum. Descenzus ovarijuma Ureterocela
13
14
15
416 Mokracna besika kompletirana AMNIOCENTEZA
Urahus zatvoren
17
18 Anomalije uterusa
ivagine
19
5-20 Formiran vaginalni kanal

60



Klinicka embriologija i anatomija urogenitalnog trakta

* ML
GN

21

22

37

38

39

10 - 40

Embriologija - fiziologija ** Promene u razvoju
KORDOCENTEZA

Zavr$eno grananje ureteralnog pupoljka

u bubregu

Bubrezni korteks i medula diferencirani Abdominalni testis

Ovarijum u maloj karlici

Perforacija himena Hydrocolpos

Ingvinalna retencija

Definitivan broj glomerula u bubregu .
testisa

Ektopija testisa

Testisi u skrotumu .. .
Hernija - hidrocela

PARTUS
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Multicisticni displasti¢ni bubreg

Zoran Mrvi¢

uvoD

Multicisti¢ni displasti¢ni bubreg (MCDB) je urodeni poremecaj razvoja bubreznog
tkiva. Karakteri$u ga: prisustvo mnogobrojnih cisticnih promena razlicite veli¢ine,
displasti¢no promenjeno tkivo u fibrozno i hrskavic¢avo tkivo, i odsustvo normal-
nog parenhima pa time i odsustvo funkcije bubrega (Robson WL. 1995; Wiener JS.
2002). Uzrok nastanka MCDB smatra se da ima za polaznu tacku genetsku mutaciju
u pravcu renalne displazije koja se kombinuje sa ureteralnom patogenezom MCDB
(Hains DS. 2009; Pope IV JC. 2021). Javlja se kao sporadi¢na bolest, nije nasledna
iako su objavljeni radovi u kojima se navode elementi nasleda (Belk RA. 2002; Flet-
cherJ. 2005).

Radi uniformnog sagledavanja i prouc¢avanja ove anomalije, Uroloska sekcija Ame-
rickog udruzenja pedijatara (Section on Urology American Academy of Pediatrics)
1986. godine organizovala je Registar MCDB, a od 1987. godine osnovan je Komitet
za terminologiju, nomenklaturu i klasifikaciju. Komitet je kompletirao Vodic za pra-
vilno definisanje anomalije, usmeravanje dijagnostike i terapije MCDB (Kozakowski
KA. 2010) i predlozio nazive za cisti¢na oboljenja bubrega:

— displazija je histoloska dijagnoza bazirana na prisustvu primitivnih duktusa i
metaplasti¢ne hrskavice koja moZe postojati u izolovanim zonama ili obuhva-
tati ceo bubreg;

- multicisti¢na displazija podrazumeva prisustvo cisti¢nih formacija;

- multicisti¢ni displasti¢ni bubreg je displazija sa dominacijom cisti¢nih prome-
na koje ispunjavaju bubreg.
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Morfoloski izgled MCDB zavisi od prisutva cisti¢nih komponenti. Postoje tri morfo-
lodka tipa MCDB (Kozakowski KA. 2010):

- solidni cisti¢ni displasti¢ni bubreg — bubreg sa malim cistama i neprepoznat-
ljivom displasti¢nom stromom;

— tipi¢ni MCDB - bubreg sa velikim cistama i minimalnom stromomy;

— MCDB hidronefroti¢ne forme — unutar displasti¢nog tkiva zapaza se pijelon.

EPIDEMIOLOGUJA

Zabelezena je unilateralna incidenca 1:2500-4000 u novorodencadi (Dillon E. 1998;
Worsley GE. 2021).

ETIOLOGIA

Uzrok nastanka MCDB nije dovoljno poznat. Istrazivanja su pokazala da narusava-
nje interreakcije izmedu ureteralnog pupoljka i metanefri¢cnog mezenhima tj. ab-
normalna metanefri¢na diferencijacija koja se javlja oko 20.te GN moze za posledicu
imati displaziju. To potvrduje teoriju da je displazija rezultat naru$avanja normalne
epitelijalno-mezenhimalne interreakcije tokom indukcije za stvaranja renalnih tu-
bula (Kozakowski KA. 2010).

Usled odsustva pravog signala ne dolazi do diferencijacije mezoderma u epitel me-
zenhima bubrega, prestaje grananje ureteralnog pupoljka, i ostaju cisti¢ne tvorevine
umesto karlice i kaliksa. Zavisno od toga kada je doslo do prekida u razvoju urete-
ralnog pupoljka zavisice i stepen displasti¢nih promena — dezorganizovani paren-
him je predstavljen cistama, nezrelim tubulima i nezrelim mezenhimnim tkivom
izmedu cista.

U isto vreme, na mestu gde je distalni deo ureteralnog pupoljka spojen sa mezo-
nefrickim duktusom pocinje formiranje trigonuma i mokra¢ne besike. Kao §to po-
stoji signal za istovremeni razvoj gornjeg i donjeg dela urinarnog trakta, tako i po-
remecaj razvoja jednog od njih uti¢e u odredenoj meri na razvoj drugog, pa se time
obja$njavaju udruzene anomalije. Moguée anomalije na gornjem delu urinarnog
trakta su: agenezija uretera, duplikacija uretera, megaureter, vezikoureteralni re-
fluks, ureterocela, i dr.

Najbolji dokaz za genetsku odredenost urinarnih anomalija su brojni multiorganski
sindromi.
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Genetska istrazivanja su pokazala da odgovornost za ektopi¢no odvajanje uretera od
Volfovog kanala i subsekventne urogenitalne anomalije mogu snositi razli¢iti geni.
Najvazniji predstavnici su grupa oznacena kao PAX geni koji usmeravaju transkrip-
cione faktore vazne u embriogenezi (Winyard P. 1996). PAX 2 je prisutan u ve¢oj
meri u pacijenata sa Wilms tumorom, $to ukazuje na povezanost displasti¢nog bu-
brega i maligne konverzije. PAX 2 i BCL 2, antiapoptoti¢ni proteini, abnormalno su
prisutni u MCDB (Kozakowski GF. 2010; Bleich AT. 2018)

PATOMORFOLOGIJA

Bubreg moze biti razli¢itih dimenzija, sa cistama nejednakih veli¢ina. Volumen iz-
menjenog bubrega varira - od zanemarljivih dimenzija, do dimenzija kada ispunjava
istostrani deo retroperitoneuma, tj. abdomena, i ¢ak prelazi na drugu stranu trupa.
Makroskopski izgled MCDB karakteri$u: mnogobrojne ciste razlicite veli¢ine kao
grozdaste formacije s veoma oskudnom stromom, gubitak reniformne konfiguracije
organa, odsustvo kaliksnog kolektornog sistema i kortikomedularne identifikacije.
Renalne arterije i vene su hipoplasti¢ne ili odsutne. Ureter moze biti atretican, ili da
ne postoji. Histoloska istrazivanja su pokazala da medu cistama moze da postoji ko-
munikacija preko tubularnih struktura. Ciste su ispunjene svetlozutom, seroznom
te¢no$¢u (Vandebrink BA. 2021).

U odnosu na broj, veli¢inu i raspored cisti¢nih promena, koli¢ine i vrste displastic-
nog tkiva, opisuju se slede¢e forme MCDB-a:

- klasi¢an tip MCDB gde su cisti¢ne promene razli¢ite veli¢ine i rasporeda, bez
komunikacija medju njima, prosarane sa dosta displasti¢nog tkiva, i bez nor-
malnog tkiva parenhima bubrega (S. 2.1 A);

— hidronefroti¢ni tip MCDB - ima jednu cistu u predelu pijelona, izraZeniju, koja
dominira celim bubregom, pelvis je prisutan (S1.2.1 B); moZe postojati opstruk-
cija ureteropijeli¢nog spoja, ureteralna atrezija ili atrofija;

— solidna cisti¢na displazija — cisti¢ne promene su sitne, mnogobrojne i raspore-
dene po celom displasti¢no promenjenom i nefunkcionalnom parenhimu, tako
da stroma dominira bubregom (S1.2.1 C);

- segmentni MCDB - displasti¢ne promene postoje na gornjem ili donjem polu
bubrega, na pojedinim segmentima potkovicastog bubrega, ili ektopi¢nog ko-
lacastog bubrega. Ostali delovi imaju normalan i funkcionalan parenhim.
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Slika 2.1 Forme MCDB: A. klasican tip, B. hidronefrotican tip, C. solidni tip.

Mikroskopski izgled bubrega karakteri$u abnormalne metanefri¢ne diferencijacije:
primitivni duktusi i tubuli, nezreli glomeruli, rastresito vezivno i mezenhimno tki-
vo, i metaplasti¢ne hrskavice - §to sve potvrduje postojanje displazije. Moguce je i
prisustvo komponenata normalne morfogeneze (Greenberg L. 2007).

Promena je obi¢no jednostrano prisutna, bilateralno promenjeni bubrezi inkompa-
tibilni su sa Zivotom - udruzeni su sa mrtvorodenoscu, oligohidramnionom i Po-
tter-tip izgledom lica (Glassberg KI. 2012; Bleich AT. 2018) tj. sa sindromskim konge-
nitalnim anomalijama. Ako je promenom zahvacen samo deo bubrega, onda postoji
dupli kolektorni sistem (promene se javljaju u gornjem polu) ili potkovicasti bubreg
(Wu HY. 2010; Borer JG. 1994).

KLINICKA SLIKA

Klini¢ka prezentacija anomalije najce$ce je asimptomatska, otkriva se slu¢ajno - pri-
likom ultrazvu¢nog pregleda zbog neke druge bolesti ili traume. Ovo, uglavnom,
vazi za starije osobe, za nekontrolisane ili lose kontrolisane trudnoce. Najve(i broj
multicisti¢nih displasti¢nih bubrega se otkriva prenatalno.

Netipi¢ni simptomi i klinickoj slici mogu biti:
- bol u abdomenu ili lumbalnom predelu, i tako biti faktor za otkrivanje MCDB,
u de¢jem uzrastu veoma retko;

— respiratorni kompresivni problemi zbog veli¢ine MCDB (Sl. 2.2).
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Slika 2.2 MCDB: tromesecno odojce sa uvecanim trbuhom i respiratornim
smetnjama u koga je dijagnostikovan displasticno izmenjen desni bubreg.

Moguci znaci u klinickoj slici (Kozakowski KA. 2010):

palpabilna masa u abdomenu sa jedne strane kicmenog stuba, iregularnog
oblika, nije bolna - otkriva se rutinskim pregledom abdomena;

infekcija urinarnog trakta - obi¢no je provocirana udruZenim anomalijama
urinarnog trakta;

hipertenzija - vida se u odraslih osoba, ali i u novorodencadi (Chen YH. 1985),
objavljeni radovi ukazuju da se plazma reninska aktivnost posle nefrektomije
MCDK i arterijska tenzija normalizuju (Angermeier KW. 1992);

hematurija i maligna alteracija (Wilms, renal cell karcinoma, adenokarcinom,
embrionalni karcinom; nefrogeni embrioloski ostaci u displasti¢cnom tkivu za-
hvacenog bubrega su glavni potencijal za ovu malignu alteraciju). Narchi H. je
2005. godine objavio studiju o 1041 slu¢aju MCDB, od kojih ni jedan sa Wilm-
sovim tumorom - §to je saglasno sa objavljenim podacima American Multi-
cystic Kidney Disease Registry da nije registrovana renalna neoplazija u 260
pacijenata sa MCDB (Wacksman J. 1993). Ipak, kontroverzni rezultati i stavovi
i dalje perzistiraju (Psooy K. 2016).

MCDB se manifestuje njemu svojstvenim komplikacijama, odnosno komplikacijama
udruzenih anomalija na urinarnom sistemu.
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Uvek postoji kompenzatorno uvecanje kontralateralnog bubrega. To je uobicajen
ultrasonografski nalaz, i povecanje je izrazenije sa uzrastom. Povecanja veli¢ine i
funkcije bubrega nisu pracena pove¢anjem ukupnog klirensa kreatinina i serum-

skog kreatinina - one ostaju normalne. Morfolosko povec¢anje po¢inje jo$ u materici,
prisutno je ve¢ na rodenju i kasnije. U uzrastu novorodencadi zabelezeno je u 24%
slucajeva, a u dece do dve godine u 72% (Robson WL. 1996).

UdruZzene anomalije mogu postojati na drugom bubregu (52%) (Atiyeh B. 1992) ili u

drugim sistemima: kardiovaskularnom, gastrointestinalnom, respiratornom, loko-
motornom, i dr. Sledeée urinarne anomalije mogu biti udruzene sa MCDB (Swietec-
ka -Urban A. 2020):

ukritena ektopija bubrega

stenoza ureteropijeli¢nog vrata kontralateralnog bubrega (Greenbaum L. 2007)
ektopi¢ni bubreg

spojeni bubrezi

vezikoureteralni refluks 20% (Aslam M. 2006), obi¢no I-III stepena (Vogt BA.
2020)

ureterocela

uretralne valvule
divertikulumi mokraéne besike
patent urahus

anomalije seminalnih vezikula
cisti¢na displazija testisa

fibromuskularna displazija.

Sindromi u kojima je evidentan MCDB su:
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Meckel-ov sindrom (Meckel-Gruber sindrom) - okcipitalna encefalocela, po-
staksijalna polidaktilija, cisticna displazija bubrega.

Tuberozna skleroza - fibroangiomatoza koze, renalne ciste, angiofibrom bubre-
ga, rabdomiom srca, mentalna retardacija.

Beckwith - Wiedermann-ov sindrom — makrosomia, mikrocefalija, makro-
glosija, visceromegalija, omfalocela, hipoglikemija, renalna medularna displa-
zija, nefrokalcinoza.



Multicisticni displastiéni bubreg

- Branchio-oto-renal (BOR) sindrom - gubitak sluha sa anomalijama usne $kolj-
ke, branhijalna cista ili fistula, displazija ili renalna agenezija.

— Joubert sindrom - hipoplazija vermisa, hipotonija, usporen psihomotorni ra-
zvoj, nenormalni pokreti o¢nih jabucica i slabiji vid, renalna cisticna displazija.

— Waardenburg-ov sindrom tip I - razvojni poremecaj o¢nih kapaka i obrva,
nosa, pigmentni poremecaji boje ociju i kose, gluvoca, nefrotski sindrom.

- Williams-ov sindrom - lavlji izgled lica, mentalna retardacija, supravalvularna
aortna stenoza, neonatalna hiperkalcijemija, renalna aplazija ili hipoplazija.

- Trisomia 18 - mikrognacija, izbacen potiljak, nisko polozene usne skoljke. flek-
sioni deformiteti prstiju, anomalije srca, mentalna retardacija, renalna displa-
zija.

— Udruzene anomalije po tipu VACTERL (vertebralni defekti, analna atrezi-

ja, kardiovaskularne anomalije, traheoezofagealna fistula, renalne anomalije,
anomalije ekstremiteta).

- Jeune sindrom (autozomno recesivan poremecaj skeleta sa malim toraksom,
kratkim ekstremitetima, anomalijama karlice i cisticnom displazijom bubre-
£a).

- Alagille sindrom (karakterististian izgled lica, pigmentne promene retine,
stenoze krvnih sudova, cisticna displazija bubrega).

- Turner-ov sindrom- parcijalno ili kompletno odsutan jedan X hromozom, sr-
¢ane i aortne anomalije, multicisticna displazija bubrega.

- Bardet —Biedl sindrom (renalna displazija i malformacije kaliksa).

- Kongenitalne anomalije bubrega i urinarnog sistema (CAKUT) sindrom - vi-
$estruke anomalije donjeg i gornjeg dela urinarnog trakta — renalna displazija.

- Kallmann-ov sindrom (anosmia, hipogonadotropni hipogonadizam, kriptor-
hizam, mikropenis, agenezija jednog bubrega, MCDB), i drugi sindromi.

DIJAGNOSTIKA

Nephodne su laboratorijske analize krvi (elektroliti, urea, kreatinin) i mokrace (bio-
hemijski i bakterioloski pregled). Ako nema drugih anomalija ili komplikacija, sve
analize mogu pokazati normalne vrednosti. Kontroli$e se krvni pritisak, narocito
ako postoji izrazena kompenzatorna hipertrofija kontralateralnog bubrega.
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Ultrasonografija abdomena i urinarnog trakta je neophodna za pocetnu orijentaciju
(Torres VE. 2020) :

- umesto bubrega u njegovoj loZi se vidi cistiéna masa koja se sastoji od mno-
gobrojnih Supljina razli¢itih dimenzija, koje su ispunjene te¢nim sadrzajem,
nepravilno rasporedene, izmedu kojih prakti¢no nema ehogenog parenhima,

- nema kortikomedularne konfiguracije,

- najveca cista nije medijalno poloZena, bubrezna karlica se ne vidi, osim u hi-
dronefroti¢noj formi MCDB (Swiatecka — Urban A. 2020),

- renalni sinus se ne moze identifikovati,

- segmentalno prisustvo cista ukazuje na anomalno promenjen bubreg (dupli si-
stem, potkovicasti bubreg, i dr.),

- u odrasle osobe mogu se videti cisti¢ni, kalcifikovani prstenovi nastali taloze-
njem kalcijumovih soli na periferiji ciste (Nakano M. 1996),

- pregledom se dobija uvid u suprotni bubreg i ostale organe abdominalne du-
plje.

Prenatalno postavljanje dijagnoze MCDB fetalnom ultrasonografijom moguce je ve¢
sa 15 nedelja gestacije (Strife JL 1993), ali je ¢e$¢e tokom 21. - 31. nedelje (Hsu PY.
2012; Al Naimi A. 2013). Nekad je tesko diferencirati masivnu hidronefrozu od hi-
dronefroti¢nog oblika MDCB: MCDB pokazuje nepravilan razmestaj cisti¢nih tvo-
revina, kod hidronefroze su periferno rasporedene (dilatirani kaliksi) sa centralno
polozenom $upljinom koja predstavlja pijelon.

Od momenta prenatalnog otkrivanja tokom prenatalnih kontrola pa do kraja trud-
noce opisana masa moze u potpunosti nestati, ili se jako uvecati (Strife JL. 1993;
Worsley GF. 2021). I¢ezavanje ili uvecanje cista ukazuje na dinami¢nost ovog ano-
malnog procesa tokom intrauterinog razvoja. Nekada MCDB moze prenatalno invo-
luirati, te se postnatalno in situ nalazi samo slepo zavr$eni gornji kraj uretera, a ume-
sto bubrega - jedva primetna amorfna masa. Smatra se da bi ovakav nalaz mogao da
bude obja$njenje za nekadasnji termin aplasia bubrega (Wu HY. 2010).

Postnatalni razvoj prati veli¢cinu bubrega u celini, kao i veli¢inu najve¢ih cisti. Prepo-
ruceno je pracenje lokalnog statusa ultrasonografskim pregledom svakih 6 meseci u
prve dve godine, tokom kojih moze do¢i do involucije (Wu HY. 2010).

Kod policisti¢nih bubrega, US nalaz pokazuje hiperehogenost, a MCDB je hipoeho-
gen.

80



Multicisticni displasti¢ni bubreg

Moguc¢ je lazno negativan rezultat kod agenezije bubrega kada se umesto bubrega u
retroperitoneumu nadbubrezna Zlezda proglasi za MCDB.

Mikciona uretrocistografija se radi tek posle 3-6 meseci od rodenja da bi se utvrdilo
postoji li vezikoureteralni refluks; verovatnoca je da bude 4-19% na kontralateral-
noj strani, obi¢no je manjeg stepena i nestaje tokom ranog Zivota (Ismaili K. 2005).
Objavljeni su radovi u kojima se negira potreba za MUCG u prvim mesecima Zivota
zbog rentgen zracenja kojem je dete izlozeno (Claway AC. 2014) ali u ustanovama
koje rade ultrazvucnu cistografiju ovakav problem ne postoji.

Radioizotopsko snimanje tipa DMSA u MCDB pokazuje odsustvo funkcije u ispiti-
vanoj masi, ali DTPA ili MAG 3 sa furosemidom kod masivne hidronefroze moze
pokazivati ivi¢nu, tj. kortikalnu aktivnost koja je na odloZenim snimcima manja.

Radioizotopski pregledi se ne preporucuju pre kraja prvog meseca Zivota, da se ne bi
dobili lazni rezultati zbog slabije funkcije bubrega u tom periodu. Kod MCDB nema
vezivanja obeleZivaca, za razliku od hidronefroze gde postoji i uvek je proporcional-
no postojecem parenhimu bubrega.

Nuklearna magnetna rezonanca - Magnetna urografija se radi da bi se utvrdila funk-
cija suprotnog bubrega (parenhim, kortikomedularna zona, kaliksi, pijelon, ureter)
ili segmentalni oblik MCDB.

Cistoskopija nije neophodna, ali se njom moze utvrditi da li su vidljiva u$¢a oba ure-
tera, ili postoji hemitrigonum. Ako se pregled dopuni retrogradnom pijelografijom
vidi se nivo gde se ureter slepo zavr§ava. Ukoliko postoji vezikoureteralni refluks sa
kontralateralne strane mozZe se uraditi subureteralna instilacija supstance (Deflux
paste, i sl.) radi postizanja suficijentnosti ureterovezikalnog us¢a, i smanjenja/nesta-
janja refluksa.

Angiografija se radi samo u odraslih, dokazuje se odsustvo ili hipoplazija renalne
arterije, retrogradna pijelografija pokazuje nivo atrezije uretera (Torres VE. 2020).

DIFERENCIJALNA DIJAGNOZA:

— masivna hidronefroza, fetalna hidronefroza, neonatalna hidronefroza;

- druga cisti¢na oboljenja bubrega (autozomna dominantna policisti¢na bolest
bubrega, autozomna recesivna policisti¢na bolest bubrega);

- cisti¢ni nefrom,

- Wilms tumor, druge maligne neoplazije u regionu;
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- renalna venska tromboza;
- tuberozna skleroza;

- kongenitalni mezoblastni nefrom (obi¢no se prikazuje kao solidna masa) — ci-
st¢ni delom diferencirani nefroblastom;

- parapelvicne ciste.

TERAPIJSKI PRISTUP

Prenatalno ultrasonografsko dijagnostikovanje MSDB i zatim sistematsko pracenje
pokazali su da dalji tok ove anomalije mozZe i¢i u nekoliko pravaca:

- anomalija registrovana tokom fetalnih US kontrola moze do porodaja u pot-
punosti da se smanji i da se, pre i posle porodaja, jedva identifikuje US pregledom;

- anomalija moZze postnatalno da ostane kakva je bila prenatalno, da ostane ista
i, ako je malih dimenzija, da se standardnim klini¢kim pregledom ne otkriva;

— posle rodenja MCDB moze nastaviti da se uvecava i u tom slucaju se klinicki
prezentuje kao abdominalna masa, nekad asimptomatska a nekad pracena di-
gestivnim tegobama (povracanje) ili respiratornim smetnjama (otezano disa-
nje); starija deca se mogu Zaliti na bol u abdomenu ili u slabinama.

Pracenje i proucavanje klini¢ke prezentacije MCDB pokazali su da se kompletna
spontana involucija anomalija moZze ocekivati u prvim godinama Zivota:

— uprve dve godine u 33% pacijenata,
- do pete godine u 47%,
- dodesete godine zivota u oko 60% pacijenata (Aslam M. 2006; Torres VE. 2020).

Klinic¢ko iskustvo je pokazalo da ultrasonografske kontrole treba ponavljati od prve
godine Zivota do pete svakih 6-12 meseci, ili dok se ne registruje involucija (Swiatec-
ka - Urban A. 2020).

Nacin le¢enja MCDB danas je kontroverzan. Operativni pristup odmah po postav-
ljanju dijagnoze opravdava se prevencijom komplikacija kao $to su abdominalni i
lumbalni bol, infekcija urinarnog trakta, hipertenzija i maligna alteracija. Glavna
indikacija za operativno lecenje — nefrektomiju - bila je do skoro opasnost od ma-
ligne alteracije u pravcu Wilmsovog tumora ako nije doslo do adekvatne involuci-
je u odgovaraju¢em vremenskom periodu tj. u prvih pet godina Zivota. Podatak da
peak incidence Wilmsovog tumora pada posle pet godina nije opravdao ovakav stav
(Swiatecka — Urban A. 2020).
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Danas pristup MCDB-u zavisi ot toga da li je klini¢ka slika asimptomatska ili simpto-
matska. Pre vi$e od 20 godina brojne studije su isklju¢ile moguénost maligne altera-
cije displasti¢nog multicisti¢cnog bubrega, te su indikacije za nefrektomiju (isklju¢ivo
laparoskopsku) vrlo ogranicene. U odoj¢adi nefrektomija se radi ukoliko veli¢ina
bubrega uzrokuje znacajnu kompresiju abdominalnih i/ili respiratornih organa, a
kod starije dece u slu¢aju kada je tesko kontrolisana i uporna arterijska hipertenzija.

Ako MCDB zadrzi veli¢inu mase, moZe se smatrati da je u pitanju simptomatski
oblik anomalije, $to je indikacija za nefrektomiju. U klinickoj slici postoje: bol u tr-
buhu ili slabinama, simptomi i znaci infekcije urinarnog trakta, uve¢ana masa ano-
malnog bubrega koja vrsi pritisak na okolne organe i uzrokuje smetnje disanja i rada
creva. U simptomatskoj slici MCDB postoji hipertenzija uzrokovana reninskom ak-
tivno$cu, ili su suspektne promene za malignu alteraciju.

Kod prenatalno dijagnostikovanog asimptomatskog MCDB savetuje se da po rode-
nju bude obavljen protokol ispitivanja za utvrdivanje funkcije postojeceg bubrega, i
prisustva udruzenih anomalija. Savetuje se US pregled svaka tri meseca u prvoj go-
dini Zivota, uz kontrolu arterijske tenzije, laboratorijske analize ureje i kreatinina u
krvi, biohemijski i bakterioloski pregled urina. Posle godinu dana kontrole se rade
dva puta godi$nje do uzrasta od pet godina a zatim jednom godisnje. Do pete godine
oko 54% displasti¢nih bubrega nestaje, do desete godine 60% (Vogt BA. 2020). Ne-
stajanje displasti¢nog bubrega je aktivan proces koji pocinje jo$ u materici i nastavlja
se postnatalno (do treceg meseca je najintenzivniji). Retrospektivna kohortna stu-
dija na podrucju Evrope pokazala je da je ovakva praksa doprinela smanjenju broja
nefrektomija u dec¢jim bolnicama zbog MCDB: sa 22,1% u 2006. godini na samo 7,3%
2015. godine (Brown CT. 2019).

Definitivan stav je da su neophodne periodi¢ne kontrole funkcije bubrega pacijenta
sa MCDB (serum, urin), kontrole krvnog pritiska, a i ultrasonografski pregled se pre-
porucuje. Pacijenti sa udruzenim i kompleksnim anomalijama imaju poseban algo-
ritam kontrola (Vandebrink BA. 2021).

Sva dosada$nja saznanja 0 MCDB sugeri$u da pristup svakom pacijentu treba da
bude individualan: ponaosob isplaniran i predocen roditeljima pacijenta, uz kon-
tinuirano klinicko, laboratorijsko i ultrasonografsko pracenje u ocekivanju sponta-
ne involucije, ili pak uz primenu selektivnog hirurskog pristupa kod simptomatskih
oblika MCDB, kod MCDB sa udruzenim anomalijama na drugom bubregu ili dru-
gim organima.
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Kongenitalne anomalije kolektornog
sistema urinarnog trakta

Dusanka Dobanovacki,
Andelka Slavkovig,
Nada Vuckovi¢

uvoD

Dominantni funkcionalni mehanizmi urinarnog trakta su hemodijaliza i elimina-
cija urina. Organogeneza bubrega i kolektornog sistema je niz slozenih, postepenih
i povezanih tkivnih interakcija, neophodnih da bi se bubreg razvio kao kompleksni
organ. Funkcije bubrega su (Pietild I. 2014):

- eliminacija produkata metabolizma,

- odrzavanje homeostaze (pH, koncentracija jona),

- kontrola krvnog pritiska, i

- lucenje hormona (eritropoetin za kontrolu stvaranja eritrocita).

Eliminacija urina, kao produkta primarne funkcije, zavisi od pravilnosti pijelourete-
ralnog (UPS) i ureterovezikalnog spoja (UVS) s antirefluksnim mehanizmom (AR).
Kolektorni sistem usmerava kretanje urina samo u jednom, distalnom pravcu. Na
tom putu smetnje se mogu javiti u predelu UPS, na prelasku uretera iz retroperito-
neuma abdominalne duplje u malu karlicu, kao i u predelu konekcije uretera s mo-
kra¢nom besikom (UVYS). Antirefluksna valvula, koja se formira ukr§tanjem misi¢nih
vlakana uretera i mokrac¢ne besike, daje ureteru pravilan prolaz kroz zid mokrac¢ne
besike, kao i pravilna insercija tj. otvaranje uretera na adekvatnom mestu trigonuma.

U dijagnostickom i terapijskom pristupu resavanju kongenitalnih anomalija i dru-
gih oboljenja urinarnog trakta neophodna je kontinuirana saradnja decjeg urologa i
decjeg nefrologa. Operativni i/ili medikamentozni pristup u reSavanju morfologkih
i funkcionalnih problema imace uvek optimalan rezultat ako postoji stalna saradnja
decjeg urologa, decjeg nefrologa i radiologa.

87



Urologija novorodenceta i malog deteta

KLINICKA ANATOMIJA
Urinarni trakt ima dva morfo-funkcionalna sistema (Schoemwolf GC. 2015):

— Sekretorni sistem, koji ¢ine nefron, nastao iz metanefriénog mezenhima, a sa-
stoji se iz Baumanove kapsule, proksimalnih i distalnih bubreznih kanalica, i
Henleove petlje.

- Kolektorni sistem, nastao iz ureteralnog pupoljka, a ¢ine ga mali i veliki kalik-
si, bubrezna karlica i ureteri.

Renalna karlica je kontejner u koji se deponuje urin kao rezultat hemodijalize. Pi-
jelon je levkastog oblika, s medijalnim uzim krajem, a nastavlja se naniZe u ureter.
Pozicija ,levka” je neophodna za pravilnu drenazu urina u ureter. Lateralni deo pi-
jelona moze biti i razgranatog, tj. dendriti¢nog oblika. Podeljenost na dva ili tri se-
gmenta, moZe nekad otezavati pasazu urina, i posledi¢no izazvati razli¢ite efekte
(Sljivi¢ B. 1963; Standing S. 2016).

Zid renalne karlice sastoji se iz tri sloja:
— Unutrasnji sloj je mukozna membrana sastavljena od prelaznog epitela.

- Srednji, muskularni sloj, sastavljen je iz dva sloja glatkih miSi¢nih vlakana:
unutrasnji ¢ine cirkularno rasporedena misi¢na vlakna, a spoljasnji — longitu-
dinalno rasporedena. Medu glatkim mi$i¢nim éelijama posebnog tipa su tzv.
pejsmejker (“pacemaker”) Celije rasporedene od malih kaliksa, preko velikih
pa kroz pijelon do u pocetni deo uretera. Zbog osobine da spontano razvija-
ju elektri¢nu aktivnost one su i inicijatori i provodnici elektri¢cnog impulsa za
ostvarivanje peristaltickog talasa svakih $est minuta, kojim se urin transpor-
tuje od malih i velikih kaliksa, pijelona i UPS u gornji deo uretera (Standing S.
2016; Gosling JA. 1974).

- Spoljasnji sloj zida ¢ini fibroelasti¢no rastresito tkivo (Ham WA. 1961).
Prelazak urina iz renalne karlice u ureter zavisi od (Djurhuus JC. 1976, (A)):
- anatomske grade UPS,

- peristaltickih kontrakcija koje pocinju u proksimalnom delu karlice i usme-
ravaju se ka proksimalnom ureteru, a nastavljaju kao ustaljeni talasi, s priti-
skom jedan do Cetiri mm Hg i amplitudama trajanja 5-10 sekundi (Djurhuus
JC. 1976, (B)).

Razvoj uretera je simultan s formiranjem trigonuma mokracne besike i proksimalne
uretre. Promena u broju, poziciji i vremenu formiranja ureteralnog pupoljka rezul-
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tirace nastankom razli¢itih anomalija. Svaki arest u fazi razvoja kombinovan je sa
anomalijama, ponekad vi$estrukim. Distalno pomeranje u$¢a ucinice da se razvije
vezikoureteralni refluks, a kranijalno pomeranje ¢e usloviti nastanak ektopije i op-
strukcije (Koenig JF. 2020). Genetska ispitivanja su pokazala da u razvoju anomalija
uretera znacajni ¢inioci mutacije jesu PAX 2 gena, EYA 1, i dr. (Baskin LS 2021).

PATOMORFOLOGIJA KOLEKTORNOG SISTEMA URINARNOG TRAKTA

U kolektornom sistemu mogu postojati kongenitalne anomalije, opstruktivne ili re-
fluksne prirode. Klinicka manifestacija moze izostati, stanje pacijenta biti potpuno
asimptomatsko, a da se anomalija otkrije kao uzgredan nalaz tokom drugih ispitiva-
nja. Anomalije koje nastaju tokom embrionalno-fetalnog razvoja automatski uticu i
na razvoj samog organa - menjajuci, u razli¢itom stepenu, morfoloski supstrat. Pato-
losko stanje moze se ispoljiti unutar pijelona i kaliksa (hidronefroza), ili u pijelonu i
ureteru (ureterohidronefroza).

Hidronefroza je termin za promene u bubregu nastale zbog dilatacije PK sistema.
Morfoloske promene su:

- dilatacija pijelona (ekstrarenalni, ili intrarenalni oblik);

- dilatacija kaliksa (pojedinac¢no prosirenje, ili dilatacija svih kaliksa, ili zbrisan
crtez kaliksa);

- smanjenje debljine bubreznog parenhima, razli¢itog stepena.
Funkcionalne promene su:

- smetnje u drenaZi urina iz pijelona u ureter;

- nakupljanje i staza urina;

- uvecanje hidrostatskog pritiska unutar pijelona, koje uzrokuje distenziju renal-
ne karlice i kaliksa;

— progresivno ostecenje bubreznog parenhima, koje nastaje usled pove¢anog in-
trapelvi¢nog pritiska i staze u kolektornom sistemu (Koenig JF. 2020).

Hidroureter (ureterohidronefroza) je termin za prosirenje kolektornog sistema u ure-
teru i bubregu.

Morfoloske promene su:
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- dilatacija uretera, uglavnom celom duzinom (postoje anomalije sa slikom par-
cijalne / segmentne dilatacije), pijelona i kaliksa u bubrezima razli¢itog stepena
(isto kao kod hidronefroza).

Funkcionalne promene su:

- otezano oticanje urina iz uretera, ili njegovo vracanje u gornje partije, §to uzro-
kuje iste promene kao kod hidronefroze.

Etiologija
U specijalistickom radu/publikaciji “A Primer on Congenital Abnormalities of the
Kidney and Urinary Tract (CAKUT)” patogeneza bubreznih i ureteralnih anomalija
definisana kao multifaktorijelna, i uklju¢uje podjednako genetske i faktore okoline
(Murugapoopathy V. 2020; Wolf AS. 2022). Pod tim uticajima mogu da nastanu :

- anomalni razvoj renalne karlice,

- izostanak kanalizacije UP spoja,

- nepravilna pijeloureteralna inervacija,

- nepravilna diferencijacija glatkih misi¢nih vlakana (moZe da bude glavni me-
hanizam za nastanak opstrukcije).

Savremena genetska istraZivanja (gene-mapping studies) ukazuju da genske muta-
cije AGTR2, BMP4, 1d2, PAX2, EYA, SOX17, CHDIL, DSTYK imaju vaznu ulogu u
nastajanju opstrukcije (Avanoglu A. 2020; Dos Santos Jr. ACS.2014; Vivante A. 2014;
Pietild I. 2014).

Istrazivanja su takode ukazala na to da ¢e se, u buducnosti, preko urinarnih bio-
markera, mo¢i predvideti oblici opstrukcije koja ¢e zahtevati hirursku intervenciju.
Smatra se da su to (Madsen MG. 2011; Suson KD. 2014):

- biomarkeri koji rastu - transforming growth factor §1(TGE- f1)
- N-acetyl- 3-D-glucosaminidase
- Monocyte chemostatic peptide-1(CA 19-9)
- Endothelin, i

— biomarkeri koji padaju - epidermal growth factor.

Otezano proticanje urina u predelu UPS kongenitalne prirode (hidronefroza) po-
sledica je niza deSavanja usled razlicitih uticaja (Anderson KR. 1996). Moze nastati
zbog opstrukcije, tj. suzenja u predelu UPS usled nepravilnosti u rekanalizaciji pri-
marnog uretera. Suzenje uretera moze biti razlicite duzine (Ruano-Gil D. 1975).
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Hidronefroza nastaje ako postoje:

A. Problemi unutar zida UPS - kada postoji segmentalna disfunkcija ureteralnog
motiliteta, tj. aperistalti¢ni segment uretera, zbog:

(1) nepravilnog rasporeda misi¢nih vlakana u predelu UPS;
(2) hipoplazije muskularnih vlakana unutar zida;

(3) povecanog depozita kolagena u predelu UPS uretera - $to stvara podruc-
je strikture, i ¢ini da taj deo drenaznog sistema nema odgovarajucu kon-
traktilnu sposobnost (Flashner SC. 1990);

(4) eventualnog nesklada izmedu stvaranja urina u bubregu i njegovog
transporta u ureter. Pri malom volumenu urina peristalticki talas ne-
smetano prolazi kroz UPS. Ako dotok urina raste, renalna karlica se di-
latira, naslanja se na u$ée, ometa protok, i nastavlja da se dilatira (Koff
SA. 1986; Starr NT.1992). Slican efekat imaju i krvni sudovi koji prelaze
preko UPS.

Histoloska analiza UPS pokazala je da postoji:

- Manjak ili nedostatak glatkih misi¢nih ¢éelija u predelu UPS §to moze ima-
ti isti efekat kao i suzenje (Hanna MK. 1976); elektronskom mikroskopi-
jom je utvrdeno poveéano prisustvo kolagena u prostoru izmedu misi¢nih
vlakana (Djurhuus JC. 1976(A)).

— Fibroza - ako je izrazena, smatra se uzrokom nedovoljnog kontakta izmedu
misi¢nih vlakana, $to spre¢ava preno$enje peristalti¢kog talasa (Djurhuus
JC.1976 (A)) i amplitude peristalti¢kih talasa se menjaju:

- u blagih i srednje teskih hidronefroza, gde je renalna funkcija jo$ sacu-
vana, peristalticki talas je intenziteta 1-8 mm Hg, a trajanje talasa 5-15
sekundi. Ponekad je pelvi¢na aktivnost u potpunoj disocijaciji i nezavi-
sna od ureteralne aktivnosti.

- Ako je hidronefroza teskog stepena, s minimalnom renalnom funkci-
jom, ili potpuno odsutnom, peristalicki pritisak je manji od 3 mmHg a
trajanje talasa je duZe od 10 sec. U stadijumu teske hidronefroze pelvi¢na
iureteralna aktivnost su potpuno odvojene jedna od druge. (Djurhuus JC.
1976 (B)). Zavrsnica najtezih oblika hidronefroza je kompletna destrukci-
ja renalnih tubula i glomerula (Ladefoged O. 1976).

(5) Neki oblici smetnji u inervacionom procesu mogu doprineti nastanku
opstrukcije UPS (Wang Y. 1995).
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B. Prepreke unutar lumena UPS, kao §to su valvularni mukozni nabori, polipi (Car
MC. 2011).

C. Spoljasnja kompresija — “vaskularne prepreke” zbog prelaska zaostalih distalnih
grana embrionalne dorzalne aorte preko UPS (Graves FT. 1969; Stephens FD.1982;
Park JM. 1998).

Mogudi su i drugi razni uzroci oteZanog proticanja urina kroz ureter, (ureterohi-
dronefroze) (Anderson KR. 1996) kao:

- Suzenje u predelu uretera zbog postojanja ureteralnih valvula, polipa, tumora idr.

- Anomalija pozicije i rotacije bubrega, jer spajanje renalne karlice s ureterom mora
biti u odredenoj poziciji da bi se obezbedila nesmetana drenaza (Stephens FD.
1982).

- Kao prateca pojava (ureterohidronefroza) kod anomalija u$¢a uretera u mokra¢nu
besiku - opstrukcija, refluks, ureterocela (Hsi ~Yang WU. 2020).

- Sekundarni oblici opstrukcije kod vezikoureteralnog refluksa V stepena - zbog tor-
tuoznih dilatiranih uretera, ili zaostatak fetalnih ureteralnih konvoluta (Hollowell
JG. 1989; Coplen DE 2008).

- Opstrukcije u oticanju mokrace iz besike.
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ANOMALIJE KOLEKTORNOG SISTEMA - BUBREG | URETEROPIJELICNI SPOJ

PRENATALNA DILATACIJA URINARNOG TRAKTA

Danas je vec¢ina renalnih i ureteralnih dilatacija registrovana prenatalnim ultraso-
nografskim (US) pregledima. Sistemska primena fetalne US, kao neinvazivne a vrlo
informativne dijagnosticke metode, doprinela je otkrivanju anomalija pre rodenja.
To je omogucilo da se izmenjenom organu pristupi ranije (u fetalnom ili neonatal-
nom terminuy), postavi dijagnoza anomalije i, u najve¢em broju pacijenata, hirurski
koriguje nastala promena - da bi se zaustavile eventualne komplikacije (Christensen
T. 2010; Isert S. 2020; Calderun-Margalit R. 2021).

Dilatacija urinarnog trakta, u literaturi zabelezena u 1-3-5 % fetusa (Lee RS. 2006;
Nguyen 2010), jedna je od anomalija kojoj su se posvetili mnogobrojni timovi i napi-
sani mnogobrojni algoritmi (CAKUT) da bi se standardizovalo kontinuirano prace-
nje, dijagnostika, i lecenje — medikamentozno i hirursko.

Smatra se da oko 35-50% antenatalnih hidronefroza mogu postnatalno pokazati
normalan US nalaz (Onen A. 2020). Etiologija promena, tj. nestanka dilatacije UT,
nije pouzdano utvrdena, ali se pretpostavlja da moze biti posledica insuficijentne ili
zakasnele maturacije UPS i UVS, pogotovo ako su udruZene s pove¢anom bubrez-
nom ekskrecijom posle rodenja. Normalizacija nalaza se moze o¢ekivati unutar pr-
vih 12-30 meseci Zivota (Ulman J. 2000).

U opstruktivhom procesu u bubregu zbog smanjenog renalnog protoka, glomerular-
ne filtracije i ekskrecije natrijuma, aktivira se renin-angiotenzin-aldosteron sistem,
koji vazokonstrikcijom dovodi do ishemijske atrofije i intersticijalne fibroze. Sve to
indukuje pojacanu apoptozu i o$te¢enje u obstruiranom bubregu (Chevalier RL.
1988; 1996). Zbog toga se smatra da rano operativno resavanje opstrukcije ve¢ u neo-
natalnom i odoj¢adskom periodu moze imati pozitivne rezultate (Josephson S. 1991).

Fetalna US je nova medicinska grana kojom se, i u svetu i kod nas, bave gineko-
lozi-akugeri s pouzdanim poznavanjem embriologije i ove imidzing metode (Ma-
ternal-Fetal Medicine Specialist). Ekspertni pregled ultrazvukom je pregled koji se
primenjuje u odredenim gestacijskim terminima razvoja ploda. Trudnoce s rizikom
imaju dodatne preglede za pracenje uocenih promena.
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Prenatalna (uretero)hidronefroza

Metanefrosna forma bubrega razvijena je ve¢ 28. dana gestacije. Iako se urin pro-
dukuje sa 14 GN, tek sa 14-18 GN stvara se koli¢ina urina koja se ultrasonografski
moze detektovati u pijelonu (Park JM. 1998). Prema predlogu americkog udruzenja
ginekologa i akusera (American College of Obstetricians and Gynecologists - ACOG
2009) inicijalni skrining za urinarne anomalije radi se u periodu 18-20. GN.

Registrovana dilatacija klasifikuje se na nekoliko nac¢ina. U formiranju gradacionog
sistema koriste se:

— antero-posteriorni dijametar renalne karlice (anterior-posterior renal pelvic
diameter - APRPD);

- sistem parametara koji defini$e stepen dilatacije urinarnog trakta (Urinary
Tract Dilatation System — UTD).

Na osnovu APRPD i jo§ pet pokazatelja (dilatacija centralnih ili perifernih kaliksa,
debljina parenhima, $irina uretera, izgled mokrac¢ne besike, oligohidramnion koji
nema drugu etiologiju) napravljen je sistem UTD. Na osnovu njega se pre rodenja
moze proceniti rizik prenatalne dilatacije koji se prenosi u neonatalni period, i koji
¢e usmeravati dalji dijagnosticki i terapijski postupak (SI. 3.1):

Klasifikacija rizika za prenatalno dijagnostikovanu dilataciju urinarnog trakta
(Nguyen HT. 2014. modified by Herndon ACD. 2021):

Grupa Al Mali rizik
— 16-17. GN APRPD iznosi 4-7 mm;
- posle 28. GN i vise APRPD 7-10 mm;
- nema dilatiranih kaliksa, ili ima samo u centralnoj zoni;
— debljina parenhima bubrega zadovoljavajuca;
— ureter i mokra¢na besika su normalnog izgleda;
- nema oligohidramniona (neke druge prirode).
Grupa A 2-3 Povecan rizik
- 16-27. GN APRPD je veéi od 7 mm;
— posle 28. GN APRPD je veci od 10 mmy;
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dilatirani su periferni kaliksi;

debljina i izgled parenhima bubrega su izmenjeni;

— ureter i mokra¢na besika su izmenjeni;

postoji oligohidramnion.

Za Grupu A1 koja je dijagnostikovana pre 28. GN savetuje se ekspertni ultrazvuk u 32.
GN.

Za grupu A 2-3 savetuje se US pregled svaka dva meseca. Promene u meduvremenu
mogu biti intenzivirane, §to ¢e uticati na planiranje termina porodaja i ustanove za
porodaj.

Wtbar T e -
Slika 3.1 Fetalna ultrasonografija (Ljubaznos¢u prof. dr A. Novakov):
A. snimak abdomena fetusa starosti oko 30. GN pokazuje da postoji obostrana
hidronefroza, kaliksi dimenzija ve¢ih od 10 mm (Grupa A 2-3, povecan rizik);

B. sagitalni presek abdomena fetusa u 36. GN pokazuje dilatiran
pijelon, dimenzija oko 18 mm (Grupa A 2-3, povecan rizik), relativno

oluvan parenhim bubrega — 8mm, mokraéna besika ispunjena.

Algoritam prenatalne fetalne ultrasonografije:

- veli¢ina fetusa i gestaciona starost

- volumen amnionske te¢nosti

— opsti pregled glave, ki¢menog stuba, srca, pluca, ekstremiteta i abdomena

— pregled bubrega (vidljiv sa 14-15 GN) da obuhvati poziciju, veli¢inu i tkivnu tek-
sturu (jasna sa 20 GN)

- vidljivost kolektornog sistema uretera (normalno se ne vide)

- debljina zida mokraéne besike, volumen i praznjenje

- pregled organa male karlice

- prikazivanje spoljasnjih genitalija.
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NEONATALNA HIDRONEFROZA

Hidronefroza, definisana kao dilatacija kolektornog sistema bubrega, nastaje zbog
opstrukcije ili refluksa urina. Patofizioloski proces u opstruktivnim lezijama rezultat

je interakcije glomerularne hemodinamike i narusenosti tubularne funkcije. Pro-
mene u bubreznom tkivu mogu biti razlicite:

Opstrukcija/stenoza UPS visokog stepena, $to za posledicu ima hidrostatsku
distenziju pijelona i povec¢an intrapelvi¢ni pritisak, i smanjenu eliminaciju uri-
na. Hroni¢no povecanje intrapelvi¢nog pritiska postepeno dovodi do ireverzi-
bilnih promena u parenhimu bubrega.

Opstrukcija/stenoza UPS manjeg stepena za bubreg, koji se embrionalno razvi-
jaiima vremenski adekvatan rast i razvoj, moze kasnije da ne ometa zadovolja-
vajuce homeostatsko stanje ploda, pa ¢ak i da se registruje morfofunkcionalno
pobolj$anje organa.

Izmedu ova dva nivoa deSavanja je, potencijalno, ¢itav spektar promena koji
se klini¢ki razli¢ito prikazuju. Samim tim, dobro klini¢ko-dijagnosti¢ko po-
znavanje problematike neophodno je za usmeravanje terapijskog pravca — da
li opservirati pacijenta, koliko, ili se opredeliti za operativno intervenisanje
(Groth TW. 2012).

UZROCI dilatacije urinarnog trakta (hidronefroze, ureterohidronefroze) registrova-
ne na US novorodenceta mogu biti:

opstrukcija u predelu UPS;

masivni VUR - V stepen;

opstrukcije u predelu UVS - stenoza, ureterocela, dupli ureter, ektopi¢ni ureter;
opstrukcije u predelu uretre — valvule zadnje uretre;

i drugo (npr. ,prun beli” sindrom).

Klinicka slika i dijagnostika

Ako trudnoca majke nije ultrasonografski kontrolisana, hidronefroza se otkriva po-
sle rodenja, i to:
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- zbog postojanja udruzenih anomalija, kao VACTERL (Vertebral, Anal, Car-
diac, Tracheo-Esophageal fistula, Renal, Limb anomalies syndrome),

— kao uzgredan nalaz pri drugim ispitivanjima.

Novorodence kod kojeg je prenatalno registrovana hidronefroza kontrolise se US
pregledom posle 48 sati od rodenja (Hodhod A. 2023) (S1. 3.2). Smatra se da je toliko
vremena potrebno za unutrasnje rasporedivanje tecnosti treceg prostora (Nguyen
HT. 2014; Herndon ACD. 2021). Isto se odnosi i na biohemijske analize krvi, jer je do
porodaja majka obavljala hemodijalizu za plod.

Y]

Slika 3.2 Skica bubrega i parametara koji se ultrasonografski kontrolisu:
a. uzduzni dijametar bubrega
b. poprecni dijametar bubrega
c. anteroposteriorni dijametar bubrega
d. anteroposteriorni dijametar pijelona:
e. ulaz u sinus renalis
f. dijametar kaliksa
g debljina bubreznog parenhima.

US urinarnog trakta je primarna neinvazivna procedura koja se moze ponavljati,
jer ne postoji mogucnost $tetnog uticaja poput onog u rtg dijagnostici. US merenje
bubreznih parametara je neophodno za procenu morfofunkcionalnog stanja svake
bubrezne jedinice pojedinacno, i planiranja daljeg postupka (Hodhod A. 2023). Na
osnovu US urinarnog trakta (konvencionalni parametri i color Doppler ultrasono-
grafija) (De Bessa J. Jr, 2018), op$teg stanja novorodenceta, biohemijskih analiza krvi
i urina, kao i prate¢eg komorbiditeta, donosi se odluka o daljem dijagnostickom po-
stupku i terapiji.
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Postnatalna klasifikacija dilatacije pijelona - UTD sistem (Urinary Tract Dilata-
tio system) koja se zasniva na APRPD posle 48 sati od rodenja u kombinaciji sa SFU
(vidi Poglavlje 10) (Nguyen HT. 2014; Onen A. 2020: Herndon ACD. 2021) glasi:

UTD 1 - MALI RIZIK

APRPD 10 - 15mm

Dilatiran je samo centralni kaliks

Normalna je debljina parenhima bubrega

Normalan je izgled (kortikomedularni izgled i granica) parenhima bubrega
Ureteri nisu izmenjeni

Mokra¢éna besika je urednog nalaza.

UTD 2 - UMEREN RIZIK

APRPD ve¢i od 15 mm

Dilatirani su samo periferni kaliksi

Debljina parenhima je normalna

Izgled parenhima je uredan

Ureteri i mokrac¢na besika su urednog nalaza.

UTD 3 - VISOKI RIZIK

APRPD ve¢i od 15mm

Svi kaliksi su dilatirani

Smanjena je debljina parenhima bubrega

Izgled parenhima, tj. kortikomedularna granica je nejasna
Ureteri su izmenjeni - dilatirani

Mokra¢éna besika je izmenjena.

Preventivna antibiotska terapija (PA) malim dozama uroseptika ili antibiotika, u ve-
¢ernjim satima, preporucuje se pacijentima u grupi UTD 21 3. U klinic¢koj praksi pri-
menjuju se cefalosporinski antibiotici (Cefalexin) ili cefadroxil (Valdocef) 15mg/kg
telesne mase u veCernjoj dozi. Obavezno je uzimanje probiotika u jutarnjim satima
(li¢cna komunikacija — dr Jelena Bubalo).
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RTG dijagnostika

U dijagnostickom algoritmu dilatiranog kolektornog sistema bubrega neophodno je
utvrditi postoji li ili ne opstrukcija u predelu UPS.

Mikciona uretrocistografija (MUCG) je metoda kojom se potvrduje, ili iskljucuje, po-
stojanje vezikoureteralnog refluksa. Ovo snimanje treba odloziti, ukoliko je moguce,
za 6-8 nedelja posle rodenja. Radi se i ranije ako postoji urgentna indikacija. Uvek
se savetuje da se ispos$tuje uticaj minimalne radijacije (,,as low as reasonably achie-
vable”) (Herndon ACD. 2021) tj. principi na osnovu kojih se smanjuje uticaj rentgen
zraCenja. S tim ciljem savetuju se i cikli¢ne ekspozicije. Ovom metodom dominan-
tno se pregleda donji urinarni trakt: punjenje mokra¢ne besike, refluks u uretere i
bubrezni pijelokaliksni sistem, i na kraju posmatra se akt mokrenja. U literaturi se
napominje da ova metoda nosi rizik od urinarne infekcije, za decu oba pola, zbog
ubacivanja katetera u mokraénu besiku. Ali, ako se 24h pre pregleda dobije nalaz ste-
rilne urinokulture, a pregled, tj. ubacivanje katetera obavi po svim princima asepse,
do infekcije ne sme i nece doci.

Danas se umesto MUCG pod rentgenom primenjuje UCG pod US kontrolom.

Intravenska urografija (IVU) se decenijama koristila za utvrdivanje anatomskog i
funkcionalnog stanja urinarnog trakta. Opisivani su polozaj i veli¢ina bubrega, br-
zina lucenja kontrasta, mo¢ koncentracije i kompletan kolektorni sistem u funkciji
eliminacije urina/kontrasta (SL. 3. 3). Danas se umesto IVU primenjuje metoda sa
nejonizuju¢im agensima - magnetna urografija (MRU).

Slika 3.3 Obostrana hidronefroza - IVU s odloZenim snimcima, u odojceta
starog dva meseca: desni bubreg uvecan, veoma istanjenog parenhima (tackice),
pijelon ogroman zbog stenoze UPS, bubreg slabo luci i koncentrise kontrast;
levi bubreg s uvecanim pijelonom, postoji stenoza ureteropijelicnog spoja.
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Renalna scintigrafija s diuretikom je deo rane dijagnostike, koristi se za:

- utvrdivanje funkcije svake bubrezne jedinice pojedina¢no;
— proveru postoje li defekti u bubreznom parenhimu, i
- odredivanje kakva je drenazna funkcija kolektornog sistema.

Metoda izbora je MAG 3 (scintigrafija s merkaptoacetiltriglicinom) kojom se mogu
definisati mesto i tezina opstrukcije, kao i teZina o$tecenja bubrezne funkcije.

U nemogucnosti da se uradi ova analiza (tehnicka opremljenost ustanove !), kori-
sti se DTPA (dietilentriaminepentaaceti¢na kiselina). Ukoliko je separatna bubrezna
funkcija manja od 40% a utvrdi se da postoji stenoza UPS ili UVS, tada hirurska in-
tervencija opstrukcije tj. anomalije postaje izvesna.

DTPA skeniranje bubrezne funkcije

Normalna funkcija svake bubrezne jedinice podrazumeva izlu¢ivanje agensa 40% i vise.
Smanjenje funkcije se belezi ako je izlu¢ivanje agensa manje od 40% a vece od 10%.
Tesko i ireverzibilno o$tecenje postoji ako je separatna bubrezna funkcija manja od 10%.

Za uzrast malog deteta smanjenje funkcije bubrezne jedinice na 10% i manje nije apso-
lutna indikacija za nefrektomiju kao $to je u adultnom dobu.

Magnetna rezonantna urografija (MRU) je dijagnosticka metoda koja daje podatke
o separatnoj bubreznoj funkciji i drenazi - kada su potrebni anatomski detalji (du-
zina suzenog UPS, prikaz vaskularne mreze) za operativno resavanje kompleksnih
anomalija bubrega i uretera (Cockrell SN. 1990; Weiss DA. 2015). Pozitivna strana je
$to se moze primenjivati u neonatalnom uzrastu, jer nema jonizujuceg efekta. Ote-
zavajule strane su: MRU nemaju sve ustanove u kojima se le¢e deca, neophodna je
opsta anestezija po$to dete treba da lezi mirno a da disanje deteta ne bude kompro-
mitovano, nego kontrolisano tako da respiratorni pokreti ne uti¢u na kvalitet potreb-
nih snimaka.

Dugogodi$nje pracenje i prouc¢avanje prenatalne i neonatalne hidronefroze prikaza-
no je u literaturnim podacima u ve¢im ili manjim serijama. Opste je prihva¢en Kon-
senzus koji se moze definisati i preporuciti sa slede¢im stavkama (Herndon ACD.
2021):

PREPORUKE ZA PACIJENTE S MALIM RIZIKOM - P1

Mnogi autori se slazu da vecina dilatiranih promena urinarnog trakta klasifikova-
nih u ovu grupu jesu prolazne, i da mogu u potpunosti da nestanu u periodu 24-48
meseci posle rodenja (Homsy ZL. 1990; Capolicchio JP. 2018; Zee RS. 2016, 2017). Za
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ove pacijente se ne predlaze antibiotska prevencija uroinfekcije, niti MUCG u dija-
gnosticke svrhe - prema stavu Consensus Statement, 2014. rizik od infekcije je sma-
njen ako nema vezikoureteralnog refluksa (Islek A. 2011).

Period 6-12 meseci opservacije pacijenata koji imaju dobru renalnu funkciju neée
pogorsati oStecenje bubega ako postoji, jer u oko 50% pacijenata moze se kasnije re-
gistrovati potpuna rezolucija hidronefroze (Ransley PG. 1990; Kletschner B.1991).

Ipak, u nekih pacijenata ove grupe zabeleZena je urinarna infekcija, a to je razlog $to
¢e, verovatno uskoro, do¢i do promena u preporukama Konsensusa (Zee RS. 2016,
2017; Capolicchio JP. 2018).

PREPORUKE ZA PACIJENTE S UMERENIM RIZIKOM - P 2

Pacijenti ove grupe — obi¢no - dobijaju savete od specijalista koji imaju mnogo zna-
nja i iskustva u ovoj oblasti, i algoritamski prilagodljiv stav prema svakom pacijentu
ponaosob. To je razlog Sto se US pregledi zakazuju ¢esce, a pacijent je, naj¢esce, pod
antibiotskom prevencijom uroinfekcije. Indikacija za MUCG zavisi od stanja urinar-
nog trakta (Jackson JH. 2017).

PREPORUKE ZA PACIJENTE S VISOKIM RIZIKOM - P 3

Ovo je grupa pacijenata koji imaju velik rizik od uroinfekcije i pogorsanja bubrezne
funkcije. Zato se savetuje da se odmah po rodenju i postavljanju US dijagnoze za-
pocne antibiotska zastita od uroinfekcije, da se isplanira ponovni ultrasonografski
pregled, a zatim MUCG i scintigrafsko ispitivanje (MAG 3). Hirurska intervencija
se planira zavisno od UTD i opsteg stanja organizma - §to znaci da pacijent mora
biti bez znakova urinarne infekcije tokom preoperativne pripreme i operativnog tre-
tmana.

Posebnu kategoriju visokog rizika ¢ine pacijenti s bilateralnim masivnim prome-
nama tipa megavezika — megaureter i gigantske hidronefroze. Dijagnostika se tada
obavlja po ubrzanom postupku, uz antibiotsku zastitu. Kod pacijenata u kojih su
dijagnostikovane valvule zadnje uretre, VUR V stepena, ili stenoze UPS - planira se
hirursko lecenje, ili njegova prva etapa.

Ako postoji VUR, profilakticka antibiotska terapija obi¢no zapocinje Cefaleksinom

15mg/kg na dan. Thrimetoprim sulfamethoxasol se ne koristi u neonatalnom periodu,
ni u ranom odoj¢adskom perodu.
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HIDRONEFROZA MALOG DETETA

Ako anomalija nije otkrivena u pre- ili postnatalnom periodu, moZe ostati asimp-
tomatska, ili s netipi¢nim klinickim znacima (Suson KD. 2014). U malog deteta hi-
dronefroza moze da se manifestuje kao:

— bol u trbuhu koji je nejasne lokalizacije i intenziteta, a moze biti akutan, cikli-
¢an ili vremenski neodreden, pra¢en muc¢ninom i povracanjem;

- epizodni bol u slabinama;

- abdominalna masa;

- urinarna infekcija, narocito ako se ponavlja, suspektna je za ovu anomaliju;

- uklinic¢koj slici (anamnezi) mogu postojati podaci da dete sporije napreduje;

- hipertenzija;

- nefrolitijaza;

- spontana (mikro)hematurija koja nastaje zbog rupture malih krvnih sudova
pijelona pod uticajem velikog intrapelvi¢nog pritiskoa, takode i u situacijama

minimalnog, ili ekstremnog fizickog napora (Car MC. 2011), odnosno usled
manje abdominalne, ili lumbalne traume (Dobanovacki D. 2016).

Hidronefroza u kasnijem Zivotnom dobu (ako nije ranije dijagnostikovana) moze da
se klinicki manifestuje u akutnom, hroni¢nom ili intermitentnom obliku.

Dijagnostika

Pored US pregleda urotrakta, i analiza bubrezne funkcije biohemijskim prgledima
krvi, neophodno je da se urade analize kojima ce se utvrditi funkcionalno stanje
bubrega, i njegove rezerve. Potrebno je uraditi IVU, MUCG (ili magnetnu urogra-
fiju i ultrasonografsku cistografiju ako postoje uslovi), kao i scintigrafske pretrage
(DMSA, DTPA, ili MAG 3).

Ultrasonografija - pruza dijagnozu hidronefroze i stepen hidronefroze, ali ne i sa si-
gurno$cu vrstu opstrukcije, stanje bubrezne funkcije, niti moze predvideti da li ¢e
do¢i do oporavka, ili do daljeg o$tecenja bubrega.

Kompenzatorna hipertrofija suprotnog bubrega koji je ,urednog” nalaza moze in-
direktno ukazivati na progresivne opstruktivne promene lediranog bubrega. Zato je
serijski US pregled UT neophodan u dijagnosti¢kom protokolu opstrukcije.

Intravenska urografija (IVU) - metoda koja daje anatomsko - funkcionalne infor-
macije o stanju obe bubrezne jedinice i donjeg urinarnog trakta (S1.3.4) (SI. 3.5).
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| 8 min ﬂllm-l‘l-l-l!i;'l- ~

Slika 3.4 Hidronefroza levog bubrega malog deteta — IVU: A. levo postoji
dilatiran pijelon, kaliksi narusene konfiguracije, kontrast ne prolazi UPS,
a desni bubreg i mokracna besika su urednog nalaza; B. pet minuta posle
davanja diuretika desni bubreg i mokracna besika su se ispraznili, levi
bubreg je s dilatiranim pijelonom, jos vise uvecanim kaliksima, ali kontrast
prolazi kroz UPS koji je kolenasto savijen (iskljuceni respiratorni pokreti).

Slika 3.5 Hidronefroza — IVU u petogodisnjeg decaka prikazuje:
desno stenozu UPS - dilatiran intrarenalni pijelon, veoma dilatirane sve kalikse,
parenhim koji jeste istanjen ali luci kontrast na vreme i dobro koncentrise;
levo se vidi dupli pijelon i ureter koji se spajaju u donjoj trecini
(strelica), postoji hidronefroza donjeg pola zbog suzenja UPS.
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Mikciona uretrocistografija (MUCG) - ovom metodom treba da se potvrdi ili isklju-
¢irefluks u uretere. U male dece procedura se izvodi po istim principima koji su na-
pred opisani. Zavisno od opreme bolnicke ustanove radi se sa rtg vizualizacijom, ili
ultrasonografskom metodom bez jonizujuceg Stetnog efekta.

Magnetna urografija sa gadolinijumom (GAMRU) je pregled s nejonizuju¢im sred-
stvom koji daje tridimenzionalni uvid u postojanje anatomske opstrukcije, zahteva
sedaciju, ili op$tu anesteziju.

Retrogradna pijelografija je retko neophodna, tj. samo kad se sumnja da ispod mesta
opstrukcije postoji dopunska distalna prepreka.

Renalna scintigrafija — je metoda kojom se utvrduje stanje renalne funkcije i signifi-
kantnost opstrukcije diuretskim renogramom. Diferencijalna renalna funkcija bu-
brega s hidronefrozom postize se koris¢enjem 99.Tc-DTPA ili 99.mTc-MAG-3 pri
skeniranju.

Ukoliko je diferencijalna renalna funkcija opserviranog bubrega veca od 35%, a pa-
cijent se nalazi na konzervativnom tretmanu, ispitivanje se moze ponavljati svaka
tri meseca u odoj¢adi (Groth TW. 2012). Ukoliko je diferencijalna bubrezna funkcija
manja od 35%, a na slede¢em ispitivanju pada za 10%, u razmatranje se uzima hirur-
$ka intervencija (Groth TW. 2012).

Whitaker test — je manometrijsko ispitivanje pritisaka u pijelonu, ureteru i mokrac-
noj besici; interventna je metoda koja zahteva opstu anesteziju.

Hidronefrozu mogu izazvati razni uzro¢nici pa je veoma vazno tokom dijagnosti¢-
kog postupka izdiferencirati da li su oni opstruktivni ili neopstruktivni. Dijagnoza
hidronefroze se lako postavlja ali se opstrukcija mora dokazati - dali je signifikantna
ili ne, ima li rizika od progresivnog ostecenja, ili od gubitka renalne funkcije.

Diferencijalna dijagnoza (Groth TW. 2012):
Opstruktivne lezije:

- ureteropijeli¢na stenoza

- ureterovezikalna stenoza

- multicisti¢ni displasti¢ni bubreg

- ureterocela

= dupli kolektorni sistem

- ektopi¢ni ureter
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valvule zadnje uretre
— atrezija uretre

- sakrokokcigealni teratom

hidrometrokolpos.

Neopstruktivne lezije:
- vezikoureteralni refluks
— Prune belly sindrom
- renalna cisti¢na bolest

- megakalikoza.

Udruzene anomalije:

U literaturi je zabelezeno da UPS mozZe biti udruZena sa anomalijama na kontra-
lateralnom bubregu, kao i drugim organima (Car MC. 2011; Suson KD. 2014; Li Z.
2019) te je neophodan kompletan uvid u stanje urinarnog trakta - radi utvrdivanja
da li postoji:

- opstrukcija UV spoja,

- renalna displazija,

- multicisti¢ni bubreg,

- renalna agenezija (S1.3.6),

= dupli odvodni sistem,

- spojeni bubrezi,

- ektopi¢ni bubreg,

- vezikoureteralni refluks,

- VATER sindromi.
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Slika 3.6 Hidronefroza — IVU u petogodisnjeg decaka sa solitarnim bubregom
desno i masivnom hidronefrozom. Bubreg je veoma istanjenog parehnima,
skoro zbrisanog kaliksnog crteZa, postoji stenoza UPS kroz koji kontrast jedva
prolazi. Anomalija je otkrivena tokom sistematskog US pregleda abdomena.

Terapija
Kada se uradi kompletna dijagnostika u pacijenta sa hidronefrozom 1i kategorise
stanje bubrezne funkcije i urotrakta u celini preporucuje se konzilijarno dono$enje
odluke: opservacija pacijenta ili operativno le¢enje. Opservacija i, po potrebi, medi-
kamentozna prevencija urinarne infekcije su pod nadzorom decjeg nefrologa ali i
urologa.

Postoje studije u kojima su objavljeni razli¢iti rani i kasni postoperativni rezultati.
Objektivizacija kriterijuma rezultata operativnog tretmana u obliku standardizova-
nog konsenzusa jo$ uvek nije u potpunosti postignuta $to ukazuje na praksu da se
svakom pacijentu pristupa polazeéi od postojece situacije a s ciljem da se sacuva bu-
brezna funkcija (Arora S. 2015; Kelley JC. 2016).

Ako se potvrdi suzenje u predelu UPS kojim je bubrezna funkcija o$tecena, ili moze
vremenom, ¢ak dovesti do terminalne insuficijencije, savetuje se operativno lec¢enje.
Za odoj¢ad s teskim oblicima hidronefroze operativno lecenje se savetuje ve¢ unutar
prvih pet meseci zivota (Ulman I. 2000) ili 12 (Mayor G. 1975; King LR 1984) jer se
oporavak bubrega u postoperativhom toku moze ocekivati. Indikacija za operativno
le¢enje postavlja se ako je potvrdena stenoza u predelu UPS, a separatna bubrezna
funkcija je 35% i manja (Koenig JP. 2020).

Danas se rade istrazivacke studije prema kojima bi serum ili urin biomarkeri mogli
da budu argumenti u prilog postavljanju indikacije za operativno lecenje - kao tran-
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sforming growth factor (TGF)-81, monocyte chemostatic protein (MCD)-1, endothe-
lin-1, carbohydrate antigen (CA) 19-9 (Atar A. 2015; Gawlowska Marciniak A. 2013;
Lee PS. 2009).

Kada bubrezna jedinica sa UPS pokazuje znatno manje od 10% funkcije, savetuje se
uraditi dekompresiju s perkutanom nefrostomijom, u trajanju 2-3 meseca. Ako se
posle toga funkcija poboljsa za 10%, indikovani su operativno lecenje i pijeloplastika
(Gibbon MD. 1985).

Izbor operativne tehnike treba prilagoditi specificnom uzroku opstrukcije, i stanju
bubrega. Cilj je da se resecira (premosti) suzeni deo, i na¢ini spoj uretera s najnizom
tackom pijelona, tj. da se postigne levkasti oblik drenaznog dela - koji ¢e obezbediti
odgovarajuci protok urina. Pijeloplastika kod hidronefroze s ekstrarenalno dilatira-
nim pijelonom se tehnicki lakse i jednostavnije izvodi nego kod hidronefroze s intra-
renalno dilatiranim pijelonom.

Postoji vise operativnih tehnika za reSavanje stenoze UPS, ali u de¢jem uzrastu naj-
¢edce se koristi pijeloplastika s prekidom kontinuiteta (,,dismembered plasty”) pre-
ma ideji Anderson — Hynes. Ako je uzrok stenoza aberantna renalna arterija, neop-
hodne su relokacija uretera, i opisana Anderson Hynes pijeloplastika.

Pored otvorene hirurske tehnike uz lumbotomiju, danas postoje i metode pijeloure-
terolize, dilatacije suzenog segmenta, endoskopske metode (Chu H. 2021), endopije-
lotomija, kao i ,robotic-assistent” tehnike. Obavezni deo svake primenjene tehnike
je privremena drenaza J-J stentom (nekada se stavljala nefrostoma s Foley kateterom
kroz lumbotomiju).

Postoperativne komplikacije su moguce, ali planska priprema operacije, minuciozna
operativna tehnika, besprekorna asepsa i hemostaza, i adekvatna drenaza spredi-
¢e nastanak komplikacija. Postoperativna stenoza na mestu anastomoze izbegava se
pravilnim montiranjem levkaste konfiguracije pijelona i adekvatnom anastomozom
sa ureterom.

Poseban problem moze da bude pijeloplastika kod rupture bubrega s hidronefrozom.

U najve¢em broju slu¢ajeva radi se o traumi abdomena sa veoma teskom klini¢-
kom slikom kombinovanoj sa ranije neprepoznatom hidronefrozom. CT pregledom
abdomena i urotrakta sa kontrastom utvrduje se stepen hidronefroze, da li postoji
ruptura pijelona, parenhima bubrega, i povreda drugih abdominalnih organa. U ta-
kvoj situaciji je vazno utvrditi stepen funkcionalnosti kontralateralnog bubrega, jer
rupturirani bubreg, nekad ne moze operativnom tehnikom da se rekonstruise, pa je
nefrektomija vitalna indikacija.
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U uslovima traumatskog hematoma i urinoma operativni rad je veoma otezan i slo-
zen (Dobanovacki D. 2016) (S1.3.7).

Slika 3.7 Traumatska ruptura bubrega sa hidronefrozom: CT urografija
povrede abdomena kada je dijagnostikovana obostrano izraZena
hidronefroza, vise desno. Obostrano postoji redukcija bubreznog
parenhima. Iz desnog bubrega kontrast se izliva u perirenalni prostor,
levi bubreg ima veoma usporeno vreme izlucivanja kontrasta.

Intermitentna hidronefroza

Hidronefroza se razli¢ito manifestuje u male dece, u adolescenata i odraslih. U sta-
rijem dobu, a najvise u adolescenata, periodi¢an bol u trbuhu pra¢en mu¢ninom i
povracanjem ukazuje na tzv. intermitentnu hidronefrozu s klinickom slikom Dietl
sindroma (Tsai JD.2006; Merksz M.2013)(S. 3.8).

A

Slika 3.8 Intermitentna hidronefroza (skoro uvek pracena spoljasnjim fibroznim
priraslicama) (Flashner SC. 1992): A. Sematski prikaz visoke insercije uretera
u pijelon; B. ureteropijelicni spoj s kolenastim savinuéem, ili ,volumen-
zavisnim protokom”; C. retrogradna pijelografija pokazuje veoma oteZanu
prohodnost UPS za kontrast, a zatim veoma dilatiran pijelon i kalikse.
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Dietl’s crisis je klini¢ki sindrom koji podrazumeva snazan akutni abdominalni, ili
lumbalni bol, muc¢ninu i povracanje - situacija koja je nastala zbog (intermitentne)
opstrukcije UPS. Godine 1864. klinicku sliku je opisao Jozef Dietl, poljski lekar - po
kome i nosi naziv (Dietl J. 1864; Johnston JH. 1982; Belman AB. 1991; Mergener K.
1997; Alagiri M. 2006).

Opstrukcija u predelu vrata moze biti posledica visoke insercije uretera iz pelvisa, ili
blagog kolenastog savinuca koji delimi¢no opstruira prohodnost urina. Sve dok pro-
laz urina kroz UPS koli¢inski odgovara njegovoj proizvodnji, tj. nakupljanju u pijelo-
nu, pacijent je bez tegoba i nema ultrasonografskih znakova hidronefroze.

Inicijalna dijagnoza se postavlja ultrasonografskim pregledom. Pri proceni hi-
dronefroze svi navedeni parametri se uzimaju u obzir. O¢uvanost parenhima i korti-
komedularne granice ukazuje na o¢uvanost funkcije (Coplen DE. 2008).

Savet

Ako u anamnezi postoje podaci o povremenim bolovima u trbuhu, ili jednoj
od slabina a na US pregledu se utvrdi da postoje samo blago dilatirani ka-
liksii pijelon je normalnih dimenzija - savetuje se uraditi IVU s opterece-
njem tecnosti, jer je moguce da je u pitanju intermitentna hidronefroza.

Prikaz slu¢aja

Devojcica uzrasta 10 godina bila je pred sportsko takmicenje dehidrirana, a po zavr-
Setku takmicenja popila je skoro dve litre vode. Ubrzo je osetila jak bol u predelu leve
slabine zbog kojeg je dovedena u Urgentni centar Klinike za decju hirurgiju u Novom
Sadu. Na US abdomena uocena je hidronefroza levog bubrega ekstrarenalnog tipa,
zbog koje je hospitalizaovana. Sledeceg dana na jutarnjem i popodnevnom US pregle-
du levi bubreg je bio urednog nalaza, bez hidronefroze, pijelon se jedva nazirao. Na-
rednog dana uradena je peroralna i venska hidracija s oko 1500 ml fizioloskog rastvo-
ra. U kratkom roku javio se akutan bol u levoj slabini, a na US je videna hidronefroza
kao na dan prijema.

Posle mesec dana uradena je IVU, potvrdeno da postoji visoka insercija uretera levo.
Retrogradna pijelografija, uradena kasnije, pokazala je nesmetan prolaz kontrasta
kroz UPS. Iskljucen je vaskularni uzrok oteZzane prohodnosti UPS.
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Zakljuceno je da pacijentkinja ima oblik hidronefroze intermitentog tipa, uzrokovan
nepravilnim prelaskom pijelona u ureter. Otpustena je kuci uz savet da joj unos tec-
nosti tokom dana bude umeren i kontinuirano doziran. Preporuceno joj je i da ne
uzima hranu koja obiluje natrijum hloridom, jer ona izaziva povecanu potrebu za hi-
dracijom. Pacijentkinja redovno dolazi na kontrole kod urologa poslednjih pet godina,
US nalaz na bubrezima je, za sada, uredan, kao i bubrezne funkcije. Hirurska korek-
cija nije iskljucena ukoliko intermitentna hidronefroza kasnije postane konstantna.

Savetovano je pacijentkinji da u adultnom dobu i tokom trudnocéa bude pod kontro-
lom nefrologa.

Ostale malformacije kolektornog sistema u bubregu

- Kalicealni divertikulum je cisti¢na formacija unutar bubrega, koja komunicira
s bubreznim kaliksom, ili karlicom, kroz suzen kanal (Estrada CR. 2009).

- Hidrokalikoza nastaje kada su jedan ili vise kaliksa dilatirani usled infundibu-
larne opstrukcije, bilo unutrasnje (kongenitalna razvojna anomalija), ili spo-
ljia$nje (dupli pelvis, ureter ili krvni sud unutar renalnog sinusa (Johnston JH.
1982).

— Megakalikoza je neopstruktivno uvecanje kaliksa, nastaje zbog malformacija
renalne papile (Vidal A. 2001).

- Bifidni pijelon je slika kada se bubrezna karlica deli u dva glavna kaliksa pre
ulaska u bubreg, i smatra se varijacijom normalne bubrezne anatomije (Shapi-
ro E. 2016).
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ANOMALIJE KOLEKTORNOG SISTEMA URINARNOG
TRAKTA — URETER | URETEROVEZIKALNI SPOJ

DUPLIKACIJE URETERA

Dva ureteralna pupoljka mogu se razvijati iz istog mezonefri¢nog kanala. Ako su im
zaceci jedan pored drugog, maturacija im simultana, i njihovo otvaranje na trigo-
numu intimno (jedan pored drugog) - duplikacija ¢e imati samo akademski znacaj.
Ako se jedan od pupoljaka razvio vi$e kranijalno, njegovo otvaranje u beici Ce biti
pomereno (ektopija).

Ako se razvijaju dva ureteralna pupoljka iz mezonefri¢nog kanala, ureter za gornji
pol bubrega otvara se kaudalno i medijalno (nekada se otvara u blizini vrata besike,
verumontanuma ili u vas deferens) (Mackie GG. 1975; Stephens FD. 1983), a ureter
za donji pol otvara se kranijalno i lateralno — Weigert — Meyer pravilo (,,upper pole
— lower hole”)(Weigert C. 1877; Meyer R.1907; Rink RC.1990). U Zenskog pola ekto-
pi¢ni ureter za gornji pol moze se otvarati u ostatke mezonefri¢nog kanala (kao cista
Gartner-ovog kanala, ili u vestibulum vagine (Glassberg K1.1984).

Parcijalne i kompletne duplikacije uretera de$avaju se ako se pojave multipli urete-
ralni pupoljci, ili se ureter grana ranije - pre kontakta s metanefrogenom masom.
Inkompletna (parcijalna) duplikacija se prikazuje kao Y verzija ali na razli¢itim vi-
sinama (SL. 3.9).

Slika 3.9 Parcijalna duplikacija uretera: A.IVU pokazuje dupli ureter sa
desne strane, donji pijelon uvecan, prosiren donji deo uretera, iskljucen
refluks. B. IVU pokazuje nisku Y racvu levog uretera (strelica), postoji jedan
ureteralni otvor na trigonumu, MUCG nije prikazala refluks. C. IVU pokazuje
dupli ureter Y tipa, a spajanje je u srednjem delu toka uretera, kaliksi koje
drenira donji ureter dilatirani, refluks iskljucen, nastavlja se opservacija.
D. IVU pokazuje visoku Y racvu uretera (nalikuje bifidnom pijelonu -
strelica) sa kolenastim savinucem za donji pol, dilatacijom donjeg pijelona i
bombiranima kaliksima (,yo-yo” fenomen), opstrukcija dalje u opservaciji.
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Klinicka slika
Klinicka prezentacija duplikacije uretera moze biti:

- asimptomatska — a otkrivanje je incidentalno tj. kao uzgredan nalaz prilikom
drugih ispitivanja;

- manifestovati se recidivantnim infekcijama urinarnog trakta,

- kao vezikoureteralni refluks;

kao opstrukcija tj. hidronefroza, u de¢jem dobu s periodi¢nim bolovima u tr-
buhu, a u odraslom simptomom intermitetnog lumbalnog bola.

Parcijalne duplikacije Y tipa mogu dati sliku dilatacije u donjem pelvi¢nom sistemu
zbog ,yo-yo” efekta (,,see-saw”) tj. refluksa urina u donji pol, koji nastaje zbog asin-
hroniciteta peristaltickog talasa (Kaplan N. 1968; Kaplan N. 1978).

Ako postoji kompletna ureteralna duplikacija, moze da se registruje refluks u oba
uretera ili samo u ureteru koji drenira donji pol bubrega (SI. 3.10) (Koenig JF. 2020)
(Prikaz slucaja 1).

Dijagnostika

US pregledima abdomena ili urotrakta obi¢no se registruju dva pijelona u bubreznoj
jedinici, $to izaziva sumnju na duplikaciju uretera. Dilatiran ureter se vidi ako po-
stoji anomalija u predelu u$¢a u mokraénu besiku. IVU pokazuje funkcionalno sta-
nje bubrega, broj i pravac kretanja uretera u terminaciji, i anomaliju - ako postoji.
Pored scintigrafskih snimanja, u slu¢aju dilema radi se MRU - naro¢ito u male dece.

Lecenje
Duplikacije uretera koje su asimptomatske - nisu zabeleZene urinarne infekcije, i

bubrezi su dobrog morfofunkcionalnog stanja - ne zahtevaju posebno kontrolisanje
osim za Zene u toku graviditeta.

Terapijski pristup je individualno planiran i zavisi od mnogih faktora:

- ukoliko postoji VUR niskog stepena, kada se oc¢ekuje spontana rezolucija pre-
porucuje se antibiotska terapija i redovno kontrolisanje;

- endoskopsko le¢enje — STING;

- operativno le¢enje se indikuje kad postoji opstrukcija uretera za distalni ure-
ter (,end to side” pijeloureterostomija), afunkcija donjeg dela bubrega (distalna
nefroureterektomija), a u retkim sluc¢ajevima reimplantacija oba uretera.
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Prikaz slu¢aja 1 (S1.3.10)

Prenatalno, u 28. GN dijagnostikovana dilatacija u predelu levog bubrega, koja bi
mogla odgovarati donjem polu. Od rodenja pacijent je bio na AP, ali je imao jednu
epizodu febrilne urinarne infekcije. Posle rodenja US pregled pokazao dilatiran pije-
lon i ureter za donji pol levog bubrega. IVU utvrdila da postoji dupli pijelon i ureter sa
obe strane — desno bez drenaznih smetnji. Sa leve strane gornji pol i ureter su urednog
nalaza. Donji pol sa izraZenom dilatacijom pijelona i kaliksa, veoma istanjenog pa-
renhima koji se prikazao tek na odloZenim snimcima sa diuretikom. MCUG potvrdila
refluks V stepena u donji pol levog bubrega. DTPA pokazala odsustvo bubrezne funk-
cije u donjem delu levog bubrega. Zbog izraZenih i dugotrajnih respiratornih proble-
ma donesena je odluka za minimalno invazivno leCenje VUR a — STING. Nacinjena je
potpuna okluzija uséa refluksnog uretera u uzrastu 6 meseci (stavljen ureteralni kate-
ter nekoliko dana - da postepeno drenira postojeci urin).

Dve godine kasnije dilatirani pijelon i ureter za donji pol levo na US pregledu se ne
vide, DTPA pokazala hipertrofiju gornje polovine levog bubrega, u donjem delu pot-
puno odsustvo funkcije. Na MUCG nema refluksa u donji pol levo. Pacijent je do sada
bez urinarne infekcije.

Dvadeset godina kasnije opste stanje pacijenta je zadovoljavajule, US nalaz nepro-
menjen, TA urednih vrednosti, vrednosti bubrezne funkcije u krvii urinu u granicama
normale, ne uzima protektivnu terapiju za hipertenziju. Redovno se kontrolise.

Slika 3.10 Kompletna obostrana duplikacija uretera:

A. IVU (crtez) pokazala dupli ureteralni sistem sa obe strane: desno bez smetnji u
drenazi, levo sa dilatacijom pijelona za donji pol, minimalnim parenhimom koji je
bio vidljiv na odloZenim snimcima s diuretikom.

B. MUCG pokazuje megaureter refluksnog tipa V stepena u distalni ureter levo.
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Prikaz slucaja 2 (S1.3.11)

Prenatalno, u 28. nedelji gestacije, postavljena dijagnoza hidronefroze gornjeg pola
oba bubrega. Posle porodaja dete bilo pod AP, nije imao urinarnih infekcija. MUCG
metodom iskljuceno postojanje refluksa. DMSA / DTPA metodama iskljuceno posto-
janje kortikalne mase i funkcije u predelu gornjeg pola levog bubrega. U uzrastu Cetiri
meseca uradena gornja heminefroureterektomija levo. Neposredni postoperativni tok
bio uredan. Kontrolisan naredne Cetiri godine — bio je bez urinarne infekcije, nalaz na
desnom bubregu se poboljsao, na levom (donji pol) se registruje oporavak parenhima
i kompenzatorna hipertrofija.

Sl. 3.11 Dupli ureter
obostrano, s opstruktivnom
ureterohidrozom gornjih
polova, koji je prenatalno
dijagnostikovan: A-B.
IVUi crtez prikazuju
desno dupli sistem
pijelona i uretera s
izrazenom hidronefrozom
i umerenom
ureterohidronefrozom,
levo nema funkcije u
gornjem polu, donji

pol potisnut dole i
lateralno, kaliksni sistem
deformisan. C. godinu
dana posle operacije US
desnog bubrega pokazuje
znatno smanjenje
ureterohidronefroze za
gornji pol. D. levi bubreg s
oporavljenim parenhimom
i pijelokaliksnim
sistemom. E. MUCG
metodom iskljuceno
postojanje VUR-a.
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EKTOPIJA URETERALNOG USCA

Ektopi¢nim se u$ée smatra ako se nalazi u predelu vrata mokraéne besike, ili jos
nize — negde duz ektopi¢nog puta otvaranja (,ectopic pathway” (Mackie GG. 1975;
Stephens FD.1983).

Ektopija ureteralnog usca je rezultat razvoja embrionalnog ureteralnog pupoljka iz
vi$ih partija mezonefri¢nog kanala no $to je normalno. Posto iz te lokacije ureteralno
usce kasni u spajanju s razvojnim procesom besike i uretre, njegova insercija nasta-
je nize od normalne tj. postaje ektopi¢na (Gonzales ET Jr.1992). Distalna otvaranja
uretera nemaju submukoznu podrsku trigonuma. Bubreg, koji drenira takav ureter,
u celini ili deo njega, moze biti displasti¢no promenjen.

Ureteralna ektopija moze postojati kod jedinog (single ureter) ili udvojenog (double)
uretera. Ce$¢a je u zenskoj populaciji. MoZe biti udruZena s drugim anomalijama.

Klinicka slika
Ektopi¢no us¢e moze se razli¢ito manifestovati, i to kao:
- infekcija urinarnog trakta,
- hidronefroza,
- vezikoureteralni refluks,
- inkontinencija.
Dijagnosticki postupci su:
— ultrasonografija,
— ekskretorna urografija,

- CT - trodimenzionalna kompjuterizovana tomografija s multiplim skenovima
koji daju trodimenzionalni anatomski izgled,

- MR urografija - prikazuje funkciju celokupnog urinarnog trakta (Kreissl MC.
2008).

Ektopi¢no usce uretera u Zenskog pola (S1.3.12).

SI. 3.12 Crtez pokazuje anatomske
lokalizacije ektopicnih ureteralnih uséa
(tacke) u Zenskog pola: vrat mokracne
besike, uretra, vagina, uterus, vrat materice,
vulva, rektum (Gonzales ET. Jr.1992).
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Ektopicno usce u Zenskog pola je uzrok urinarne inkontinencije, jer se ureter sko-
ro uvek otvara ispod vrata mokracne besike i spoljasnjeg sfinktera. Ektopi¢ni ureter
moze se otvarati u zenske genitalne organe: vaginu, uterus, cerviks, predeo vulve, i
dr (S1.3.12).

Klasican znak u Zenske dece je kontinuirano vlazenje urinom iako je voljno mo-
krenje u odgovaraju¢em vremenu posle rodenja uspostavljeno. Vlazenje donjeg vesa
postoji i danju i no¢u, manje ili vie intenzivno - §to zavisi od mesta otvaranja ure-
tera, i funkcione sposobnosti dela bubrega koji se drenira (Schlussel R. 2009). Ako
je ektopi¢no usce kombinovano s dilatiranim ureterom mogu se dobiti podaci kao
$to je imitacija stres inkontinencije, ili podatak o nevoljnom praznjenju urina u le-
zecem polozZaju. Kada je ektopi¢no usée ekstrauretralne lokalizacije i drenira bu-
brezni segment veoma oskudne funkcije, u klini¢koj slici moze se dobiti podatak o
intermitentnom vaginalnom iscetku. U klini¢koj slici urinarna infekcija ne mora biti
opisana, ali u situacijama visoko febrilnog stanja i pionefroze treba diferencijalno di-
jagnosticki misliti i na ektopi¢ni ureter (Gonzales ET. J1.1992).

Dijagnostika

Za postavljanje dijagnoze inicijalno se radi ultrasonografski pregled i IVU tj. MR
urografija. Obi¢no se registruje dvostruki odvodni sistem sa oslabljenom funkcijom
izlu¢ivanja iz gornjeg segmenta. Uretroskopija i vaginoskopija ne moraju uvek poka-
zati mesto ektopi¢nog usca.

Prikaz slucaja (S1.3.13)

Devojcica stara 5 godina, koja je u drugoj godini postigla voljno mokrenje, stalno je
imala vlazenje donjeg vesa — danju i nocu. Nije imala urinarnih infekcija. US i IVU
pregledom je utvrdeno da ima dupli ureteralni sistem sa obe strane. Pregledom geni-
talija je registrovan ektopicni otvor uretera u predelu vulve. DMSA je pokazala veoma
oslablienu funkciju gornjeg pola desnog bubrega. Uradena gornja heminefroureterek-
tomija desno, ureter je ispracen do najdistalnije tacke u malu karlicu. Pacijentkinja
dvadeset godina kasnije nije imala tegoba s urinarnom kontinencijom, niti urinar-
nim ili genitalnim infekcijama
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Slika 3.13 Ektopija ureteralnog usca.
A. IVU pokazuje dupli ureteralni sistem s obe strane: gornji pol desno sa veoma
oslabljenom funkcijom;
B. snimak genitalija gde se vidi otvor ektopicnog uretera desno u predelu
tkivnog uretrovaginalnog mostica (strelica) a ispod otvora uretre.

Ektopi¢no usce uretera u muskog pola (S1.3.14)

Slika 3.14 Crtez pokazuje anatomske
lokalizacije ektopicnih ureteralnih uséa
u muskog pola (tacke): vrat mokraéne
besike, vesikule seminalis, vas deferens,
rektum (Gonzales ET Jr.1992)

Ektopi¢no otvaranje uretera u muskog pola klinicki se najée$¢e manifestuje tek u
periodu seksualne aktivnosti. Obi¢no postoje recidivantne urinarne infekcije, pro-
statitis, seminalni vesikulitis (Tublin M. 2018). Ukoliko postoji otvaranje us¢a u ge-
nitalne organe mogu biti opisani kao klinicka slika orhitisa, orhiepididimitisa ili
praznjenje gnojavog sadrzaja iz uretre.

Dijagnoza se postavlja ultrasonografskim pregledom, ekskretornom urografijom,
a kod nejasnih situacija i kompleksnih anomalija, CT pregledom urotrakta, ili MR
urografijom.
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Ektopicno u$ée uretera u rektum je opisano ili kao slu¢ajan nalaz, ili na autopsijama
(Gonzales ET. Jr. 1992).

Lecenje
Terapijski pristup zavisi od funkcionalnog stanja bubrezne jedinice tj. segmenta koji
drenira ureter s ektopi¢nim uséem:

Uretero - ureterostomija se radi ako postoji dupli ureteralni sistem i dobro sa-
¢uvan parehnim gornjeg dela, ili se planira pijeloureterostomija.

Parcijalna nefroureterektomija se radi ako postoji dupli ureteralni sistem a ek-
topicni ureter drenira segment sa veoma oslabljenom funkcijom ili afunkci-
jom; pritom je savetno preparacijom ispratiti dilatirani ureter do najnize mo-
guce tacke - da se ne oteti funkcija struktura za kontinenciju. Ako je ostavljen
minimalan distalni patrljak, pacijent obi¢no nema dodatnih tegoba; ,,stampek-
tomija” (odstranjenje patrljka uretera) je veoma retko indikovana.

Reimplantacija uretera (laparoskopski, ili robot-asistirana) (Arlen AM. 2016).

Terapija singl - ektopi¢nog us¢a je indikacija s individualnim pristupom.

Postoperativni tok zavisi od osnovnog problema, udruzenih anomalija i op$teg sta-
nja organizma, kao i od metode koja je primenjena. Raspored ultrasonografskih i
biohemijskih kontrola urinarnog trakta planira se za svakog pacijenta ponaosob. I
kada je postignut zadovoljavajudi rezultat savetuje se periodi¢no pracenje urotrakta.
Seksualna funkcija u odraslom dobu nije poremecena.
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MEGAURETER

Termin megaureter se koristi u stru¢noj literaturi kao deskriptivni izraz za prosi-
renu mokracnu cev, bez dijagnoze koja bi ukazivala na uzrok nastajanja promene.
Normalna $irina uretera u de¢jem uzrastu merena tokom autopsije i IVU je 5 mm
(Cussen LJ. 1971; Hellstrom M. 1985). Dimenzije 7mm i vi$e predstavljaju dilataciju.
Odgovarajuéi sinonim za megaureter je hidroureter.

Postoji vise klasifikacija megauretera (Smith ED. 1977; King LR. 1980; Khoury A.
2007; Joseph DB. 2007; Koenig JF. 2020; Olsen LH. 2021). Osnovne karakteristike
grupa s podgrupama opisane su u British Association of Pediatric Urologists consen-
sus statement on the management of the primary obstructive megaureter (Farrugia
MK. 2014; Santhalia PK. 2018):

I Refluksni megaureter
— primarni - nastaje zbog kongenitalnog vezikoureteralnog refluksa,

- sekundarni - postoji u klinickoj slici uretralnih valvula i drugih prepreka u
predelu vrata mokra¢ne besike, kao i u klinickom nalazu neurogene besike,

II Opstruktivni megaureter
— primarni - kada postoji adinamic¢ni distalni segment uretera,

- sekundarni - ako postoji ureteralna opstrukcija, spoljna tumorska kompresija,
retroperitonealna fibroza, ili neurogena besika.

III Nerefluksni-neopstruktivni megaureter
— primarni - idiopatski, kada postoji neznatan adinami¢ni segment,

- sekundarni - postoji kao deo fetalne fiziologije, kod poliurije (dijabetes insi-
pidus), infekcije, kao postoperativna rezidualna dilatacija.

IV Refluksni megaureter sa opstrukcijom
— primarni - refluksni ureter bez peristaltike u distalnom delu,

- sekundarni - valvule zadnje uretre, neurogena besika, prepreke na izlasku iz
mokracne besike.

Megaureter moze biti udruzen s dilatacijom pijelona i kaliksa u bubregu, kao i ozilj-
nim i displasti¢nim promenama na renalnom parenhimu (Koenig JF. 2020). Klini¢-
ki megaureter se manifestuje u nekoliko oblika: od blagog prosirenja do izuvijanosti
uretera velikih dimenzija.
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Primarni opstruktivni megaureter

Suzenje u predelu insercije uretera u mokra¢nu besiku moze nastati zbog adinamic-
nog distalnog dela uretera. Osnovni problemi koji uzrokuju opstrukciju su:

- nepravilan raspored i zadebljanja misi¢nih vlakana unutar intramuralnog i
submukoznog dela uretera (Dixon JS. 1998);
- postojanje abnormalne koli¢ine kolagena u zavr$nom delu uretera (Gosling JA.
1978); kao i
— ako postoje abnormalnosti u intersticijalnim Cajal ¢elijama - ¢ija je primarna
funkcija usmerena za pravilnu misi¢nu kontraktilnost, aktivnost ,pacema-
ker” elija i peristalticku funkciju (Kang HJ. 2009) - tj. abnormalnosti koje one-
mogucavaju pravilnu propulziju peristaltickog talasa i protok urina.
Ureter e se uvek dilatirati kad volumen urina premasi mogucnost praznjenja. Duzi-
na izmenjenog dela je najces¢e oko 3-4mm ili vide, i ima veoma $aroliku histolosku
sliku (hipertrofija i hiperplazija). Bakterijski toksini koji se oslobadaju tokom urinar-
ne infekcije mogu uzrokovati dilataciju uretera iznad u$¢a u mokraénu besiku, ali se
to stanje normalizuje posle saniranja infekcije (Kass EJ. 1976).

Klinicka slika

U proslosti se primarni opstruktivni megaureter manifestovao rekurentnim urinar-
nim infekcijama, ili recidivantnim abdominalnim bolom, deca su slabije napredova-
la u rastu i tezini, imala hematuriju, hipertenziju, ili se anomalija otkrivala akciden-
talno u sklopu drugih ispitivanja.

Danas, rano prepoznavanje opstruktivnog megauretera verifikuje se prenatalnim US
pregledima a postnatalno zapocinju pracenje i dijagnosticke procedure da se utvr-
di uzrok opstrukcije, stepen dilatacije uretera, kao i promene i o$tecenja bubreznog
parenhima.

Slika 3.15 Obostrani primarni opstruktivni
megaureter: IVU pokazuje da je lucenje
kontrasta usporeno, obostrano postoje izraZene
hidronefroze i veoma dilatirani tortuozni
ureteri. Kontrast ni posle 20 minuta nije ispunio
mokraénu besiku. Pacijent je primljen u bolnicu
i dijagnoza postavljena posle nekoliko febrilnih
urinarnih infekcija (arhivski snimak).
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Dijagnostika

Prenatalna fetalna US omogucila je pravovremeno registrovanje promena na urinar-
nom traktu u vidu hidronefroze, dilatiranih uretera i uve¢ane mokrac¢ne besike. Iako
to nije znacilo postavljanje ta¢ne dijagnoze znacilo je upozorenje perinatolozima i
neonatolozima - da se krene sa preventivnom antibiotskom terapijom za spre¢avanje
urinarne infekcije, kao i da se ispitivanje usmeri na dobijanje informacija o prome-
nama na urinarnom traktu.

Stoga u poslednje tri decenije u klinickoj praksi nisu zabelezeni akcidentalni sluca-
jevi megauretera petog stepena sa znacajnim o$te¢enjem bubrezne funkcije (S1.3.15).

Postnatalni US pregledi su prva i neinvazivna metoda kojom se stice utisak o stanju
bubrega, uretera i besike. Pravi funkcionalni i dijagnosticki postupak zapocinje od
momenta rodenja, ali definitivno usmeravanje nastaje posle petog dana kada se sma-
tra da je novorodence u potpunosti preuzelo svoje funkcije i homeostazu.

Laboratorijske analize krvi su neophodne za uvid u vrednosti bubrezne funkcije
(azotne materije u serumu, elektroliti...), rade se biohemijski i bakterioloski pregledi
mokrace.

US se moze ponavljati nebrojeno puta jer nije invazivan pregled. Kontroli$u se po-
zicija i veli¢ina bubrega, debljina parenhima, raspored i veli¢ina kaliksa, pijelona s
odredivanjem AP dijametra, Sirina uretera, mokrac¢na besika (puna i prazna).

Opis i primena imidzing dijagnostic¢kih procedura nalaze se u Poglavlju 10.

MUCG je metoda koja je neophodna da bi se utvrdilo ima li opstrukcije ili refluksa.
Preporucuje se cistografija pod kontrolom ultrazvuka (Sonovue — sumporov heksa-
fluorid) jer nema ogranicenja kad je u pitanju uzrast novorodenceta/odojceta.

Renalna scintigrafija daje podatke o stanju parenhima, separatnoj funkiji filtracije,
odnosno eliminacije. Prema uzrastu i trazenim parametrima koriste se DTPA (99m
diethylene triamine penta-acetic acid), MAG 3 (mercapto-acetyltriglycine) i dr.

MR urografija, iako najsavremenija i najbezbednija metoda posebno u dijagnostici
kompleksnih anomalija, jo§ uvek nije dostupna u svim de¢jim ustanovama. Za preci-
zno utvrdivanje nalaza za snimanje je neophodna op$ta anestezija (vidi Poglavlje 10).

Lecenje

Cilj terapijskog pristupa je sacuvati renalnu funikciju i spreciti, konzervativnim ili
operativnim metodama, nastajanje insuficijencije bubrega i abdominalni bol (Kho-
uri AE. 2021). Oko 21% pacijenata sa primarnim opstruktivnim megaureterom bice
podvrgnuto operativnom le¢enju (Ranawaka R. 2013). Iskustvo je pokazalo da ure-
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ter dimenzija manjih od 10 mm, mereno tokom US pregleda, mozZe imati spontanu
rezoluciju i pored manjih epizoda urinarne infekcije (Khouri AE. 2021). To se moze
objasniti segmentalnom maturacijom obstruiranog distalnog dela uretera, koja na-
staje sa snizavanjem nivoa Transforming growth factor-f8 (TGF-f3) unutar prve dve
godine Zivota (Nikotina PA. 1997). Ureteri dijametra ve¢eg od 10 mm imaju u klini¢-
koj slici recidivantne urinarne infekcije, pa i litijazu.

Kada se utvrdi stanje izmenjenog bubrega i kontralateralnog, donosi se odluka o
nacinu lecenja, uz kontinuirano pracenje US pregledima i diuretskim renogramom.

Neonatalni opstruktivni megaureter s o¢uvanom renalnom funkcijom je indikacija
za medikamentozni tretman i redovno kontrolisanje (Mollard P. 1993; Baskin LS.
1994).

Indikacije za operativno lecenje su:

- rekurentne urinarne infekcije;
— progresivna dilatacija uretera na ponovljenim US pregledima;

- diferencijalna renalna funkcija manja od 40 % koja se na ponovljenim ispitiva-
njima smanjuje za 5 % ili vie (Farrugia MK. 2014; Hamid R. 2022).

U operativnom lecenju preferira se primarna rekonstrukcija: ekscizija suzenog dela,
modeliranje uretera i reimplantacija ekstravezikalnom ili intravezikalnom me-
todom, i stentovanjem operisanog uretera. (Kaefer M. 2014) uz postovanje pravila
3(5):1 (Paquin AJ. Jr. 1959) (Vidi Poglavlje3).
Neki autori savetuju promptnu dekompresiju, naro¢ito u male dece, perkutanom
nefrostomijom ako postoji uzrazena ureterohidronefroza (Kaefer M. 2015; Hamid
R. 2022) ili privremenu urinarnu diverziju (distalne kutane ureterostomije) da bi se
vremenom dimenzije uretera smanjile i takvi lak§e implantirali u rastom volumi-
nozniju mokraénu besiku (Koenig JF. 2020) (S1.3.16).

Slika 3.16 Obostrana distalna
ureterokutanostomija u dvogodisnjeg decaka
zbog primarnog opstruktivnog megauretera. |

Drenaza u trajanju skoro godinu dana
obezbedila je oporavak tj. suzavanje uretera,
smanjenje hidronefroze i oporavak bubrezne

funkcije. Sve vreme bio je bez urinarne infekcije
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U vece dece balon dilatacija suzenog uretera dala je odredene rezultate koji ohrabru-
ju (Garcia-Aparicio L. 2012; Capozza N. 2015).

Postoperativne komplikacije mogu biti: perzistiranje opstrukcije, vezikoureteralni
refluks (nizi stepeni mogu imati spontanu rezoluciju), postoperativna ekstravazacija
koja se moze resiti duZevremenom neoperativnom drenaZom.

Vezikoureteralni refluks

Normalni tok urina iz gornjih partija urinarnog trakta u mokra¢nu besiku je fizi-
oloski proces (vidi Poglavlje 1). Vezikoureteralni refluks (VUR) je retrogradni tok
urina iz mokra¢ne besike u gornje partije kolektornog sistema. Decenije iskustva i
istrazivanja pokazale su da VUR predstavlja spektar anomalija i oboljenja ¢ija mani-
festacija moze biti razlicita: od jednostavne i asimptomatske do kompleksne slike sa
ireverzibilnim o$te¢enjem bubrezne funkcije.

Uloga ranije opisanih embrionalno-anatomsko-funkcionalnih elemenata UPS (vidi
Poglavlje 1) je kompleksna i oni, verovatno zajednicki, obezbeduju antirefluksni me-
hanizam u predelu spoja mokra¢ne besike i uretera.

Jo$ prva istrazivanja su pokazala da embrionalne i anatomske karakteristike veziko-
ureteralnog usca i trigonuma dominantno uéestvuju u patomorfoloskom nastajanju
VUR-a. (Politano VA. 1975) (SL. 3.17).

Faktori nekompetentnog UVS su definisani kao (DeFoor WR. 2020):
— skracen tunel uretera u detrusoru (kongenitalno, steceno, jatrogeno i dr.),

- visok intravezikalni pritisak (opstrukcije u predelu vrata besike i uretre, neu-
rovezikalna opstrukcija),

- oslabljen pod mokra¢ne besike (neurovezikalna disfunkcija, divertikulum i

dr.).

VUR se moze patomorfoloski prikazivati kao retrogradni tok mokrace zbog nekom-
petentnosti UVS $to se odrazava samo na kolektornom sistemu UT. TeZi oblici su sa
oStecenjem gornjeg urinarnog trakta razli¢itog stepena: od displazije bubrega do pi-
jelonefritiénih parenhimskih oziljaka koji vode u progresivno ostecenje bubreznog
parenhima. Ostecenje funkcije se manifestuje kao refluks-indukovana renalna insu-
ficijencija. Rezultanta delovanja VUR-a i recidivantnih urinarnih infekcija, narocito
u uzrastu pacijenta do dve godine, su dominantne u kauzalnim dogadanjima VUR-a
(Smellie JTM. 1985)
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Proucavanje antirefluksnog mehanizma iznedrilo je tri teorije:

- teorija pasivnog valvularnog mehanizma;
- teorija me$ovitog aktivno-pasivnog mehanizma;
- teorija sfinkteri¢nog mehanizma.

Pasivni valvularni mehanizam obezbeden je kompresijom uretera tokom punjenja
mokracne besike, tj. povecanja unutarbesi¢nog pritiska i izduzenjem uretera i zidu
besike. Sve to sprecava retrogradni tok urina u ureter (,flap-valve”). Skracen tunel
kroz detrusornu muskulaturu daje formaciju u kojoj ne postoji uticaj valvularnog
dela krova. Intravezikalna hipertenzija moze dati sliku VUR-a.

Ukoliko je tunel uretera bez adekvatnog submukoznog dela, tokom urinarne infek-
cije konfiguracija us¢a biva narusena i rezultat ¢e biti retrogradni tok urina I -II ste-
pena. Saniranjem infekcije nestaje i VUR. Submukozni deo uretera ima tendenciju
da se izduzuje u skladu s rastom deteta — u uzrastu do Sest godina duZina submu-
koznog dela uretera je tri milimetra, a u uzrastu 9-12 godina se povecava na 6 mm
(Paquin AJ. 1959). Tako se odnos duZine tunela - dijametar uretera pobolj$ava, §to
smanjuje mogucnost nastajanja refluksa u kasnijem godistu detinjstva, a ve¢ posto-
je¢i VUR nestaje (Stephens FD. 1962; King LR. 1974).

Mesoviti aktivno-pasivni mehanizam ukazuje, pored navedenog, i na aktivno ucesce
ureterotrigonalne muskulature i peristaltike uretera ( Stephens FD. 1962; Ekman H.
1966) (Vidi Poglavlje 1).

Sfinkteri¢ni antirefluksni mehanizam uklju¢uje peristaltiku uretera u sprecavanju

refluksa.

Genetske studije, iako veoma obimne, nisu do sada ukazale na dominantne promene
u mapi gena koje bi mogle signalizirati na VUR embrionalnu identifikaciju. Istrazi-
vanja se dalje nastavljaju sa ocekivanjem da multiplo-genetsko u¢esée ima veliku ve-
rovatnocu u definisanju causae morbi (DeFoor WR. 2020)

Smatra se da postoji velika povezanost VUR-a i disfunkcije mokra¢ne besike (kon-
genitalna, steCena, bihevioralna) (Santos JD. 2017; Shaikh N. 2016-1;Elder JS. 2013).

124



Kongenitalne anomalije kolektornog sistema urinarnog trakta

Intramural
ureter

Submucosal -
ureter —F

Slika 3.17 Crtez pokazuje anatomsku poziciju zavrsnog dela uretera (Politano
VA. 1975): A. normalna kosina intramuralnog dela i duzina submukoznog
segmenta s otvaranjem na uglu trigonuma; B. varijacije otvaranja uretera:

(dole) normalan nalaz - duzina i raspored uretera su dovoljni da sprece refluks

urina; (sredina) skracen submukozni segment kada pod odredenim uslovima
moze da se javi refluks; (gore) nedostaje submukozni tunel i antirefluksni
mehanizam jer se ureter otvara odmah po prolasku kroz detrusor

Klasifikacija
VUR moze biti klasifikovan na vi$e na¢ina u zavisnosti od elemenata koji se posma-
traju (DeFoor WR. 2020).

Refluks se smatra primarnim ako su dominantne promene u funkciji antirefluksnog
mehanizma u predelu UVS (kongenitalni deficit) a u¢es¢e drugih elemenata od stra-
ne besike i uretera smatraju se samo kao dopuna. Sekundarni refluks je uzrokovan
neurogenim promenama u besici, ili opstrukcijom izlaznog dela uretre, tj. poveca-
nim intravezikalnim pritiskom, kao i anatomskim anomalijama tipa duplikacije
uretera, periureteralni divertikulumi i dr.

VUR se opisuje kao jednostavan, ili kompleksan ako je udruzen sa duplikacijama
uretera, ureterocelom, divertikulumom ili ipsilateralnim opstrukcijama u predelu
UPSili UVS.

VUR se opisuje kao pasivni refluks (low pressure) kada se registruje ve¢ pri punjenju
mokracne besike kod MUCG, a smatra se aktivnim ako se javlja samo prilikom pra-
znjenja mokracne besike;
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Opste prihvacena klasifikacija koja stepenuje refluks I-V a u obzir uzima nivoe re-
fluksnog urina, dilataciju pelvikalicealnog sistema, i anatomske promene na kali-
cealnom sistemu, napravljena je prema International Grading System (Walker RD.
1987).(S1. 3.18):

gradus I - vidljiv je samo ureter koji nije dilatiran;

gradus II - vidljivi su ureter, pijelon i kaliksi, ali nisu prosireni;

gradus III - postoji blaga dilatacija uretera i blaga dilatacija pijelona i kaliksa,
vrhovi papila su jasni;

gradus IV - srednja dilatacija uretera i pelvikaliksnog sistema s naru$enom
arhitektonikom papila;

gradus V - izraZene su dilatacija i tortuozitet uretera, izraZena dilatacija pijelo-
na i kaliksa, s gubitkom papilarnog crteza i intrarenalnim refluksom.

VY
M >

/i /i )

Slika 3.18 Klasifikacija VUR (prema stepenu refluksa kontrasta/urina tokom MUCG
snimanja), predlozena od strane International Grading System (Walker RD. 1987).

Klinicka slika
Prenatalni US nalaz koji je pokazao dilataciju uretera i pijelona usmerava postnatal-

nu dijagnostiku radi utvrdivanja/iskljucivanja opstrukcije/refluksa, jer pacijenti ne-

maju karakteristi¢cnih simptoma i znakova.

Klinic¢ka slika VUR-a moZe biti ispoljena kao:
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potpuno asimptomatska, a da se ureterohidronefroze i oZiljci na bubrezima ve-
rifikuju kao uzgredan nalaz tokom ispitivanja drugih oboljenja;

rekurentne UTI mogu biti dominantni znaci koji upucuju na evaluaciju uri-
narnog trakta;

disfunkcionalno mokrenje;
bol u trbuhu, hipertenzija,

patoloski nalazi u urinu (proteinurija, i dr).
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Dijagnostika

Precizna dijagnoza VUR postavlja se mikcionom uretrocistografijom (MUCG) koja
se izvodi pod rtg skopijom (SL. 3.19; SI. 3.20), kontrastnim sredstvom ili radionuklid-
nim sredstvima (S. 3.21) i ultrasonografskom kontrolom.

MUCG je metoda koja se primenjuje uz odredena pravila:

pacijent mora imati nalaz sterilne urinokulture, ne stariji od 24h;

postuju se svi principi i uslovi sterilnog rada (posle snimanja u pacijenta ne
sme da se razvije urinarna infekcija);

kontrastno sredstvo koje se koristi mozZe biti blago razblazeno, preporucuje se
da bude temperature tela;

vrednost hidrostatskog pritiska i koli¢ina ubac¢enog kontrasta nalazi se detalj-
no opisana u Poglavlju 10;

metoda se izvodi bez anestezije jer nije bolna; u posebnim situacijama preporu-
Cuje se upotreba peroralne sedacije, pola sata pre snimanja;

savetuje se zastita gonada;

serijsko snimanje (multiple cycles) tokom punjenja i mokrenja neophodni su
za ta¢nu radiolosku verifikaciju VUR-a (vidi Poglavlje 10).

Slika 3.19 Vezikoureteralni refluks registrovan na MUCG: A. pasivni refluks
(refluks pri niskom pritisku) — kontrast se vidi u ureteru i pijelonu vec tokom

punjenja mokracne besike; B. aktivni refluks (refluks pri povecanom pritisku)

— tek prilikom mokrenja kontrast ispunjava ureter, pijelon i kalikse.
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Slika 3.20 Vezikoureteralni refluks sa obe strane: mikciona uretrocistografija
pokazuje pasivno prostiranje kontrasta iz mokracne besike, desno V stepena, levo
IV stepena (nema opstrukcije - sto se vidi na drugim snimcima), uretra prohodna.

Radionuklidni cistogram (RC) poslednjih decenija ima primenu u kontrolnim sni-
manjima posle hirurskog tj. endoskopskog lecenja pacijenata uzrasta novorodencadi
i odojcadi, kao i u Zenske odojc¢adi - jer se jajnici $tite od zracenja (S1.3.20).

Slika 3.21 Mikciona cistografija (ultrasonografsko snimanje): vidljiv kontrast u oba
pijelona - postoji aktivni refluks I11 i IV stepena (Ljubaznoscu dr M. Jeckovica)

Postoje kontroverzni stavovi oko toga da i MUCG treba raditi ve¢ posle prve urinar-

ne infekcije (De Foor WR. 2020), a zbog uzrasta pacijenta i izlaganja rentgen zrace-
nju.
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Ultrasonografski pregled urinarnog trakta neophodan je da se utvrdi:

- da li postoje oZiljne promene (fokalni ili difuzni oziljci) ili druge promene na
bubrezima; obavezno je merenje volumena oba bubrega (atrofija !),

kakvo je stanje na ureterima,

kapacitet, debljina zida i praznjenje mokraéne besike, i
- pratece anomalije, ako postoje.

Radioizotopske metode ispitivanja (DMSA, DTPA, MAG 3) daju preciznije stanje bu-
brezne morfologije (veli¢ina, oziljci) i funkcije.

Neinvazivna urodinamska istraZivanja — uroflou-merenja i perinealna elektromio-
grafija radi se ako postoji rezidualni urin, tj. kod problema s mokrenjem (disfukcija
besike).

Laboratorijska ispitivanja krvi (bubrezna funkcija, opsti parametri, i dr.) i urina su
standardna (biohemijska, bakterioloska, i dr.) i mogu se ponavljati.

Lecenje

Kompletiranjem dijagnostic¢kih procedura dobija se uvid u morfofunkcionalno sta-

nje urinarnog trakta, a to ¢e obezbediti individualan pristup svakom pacijentu, i po-
stavljanje indikacije za dalje pracenje i/ili neoperativno/operativno lecenje.

Spontana rezolucija VUR-a je opisana je na primerima primarnih oblika, i zavisi od
(DeFoor WR. 2020):

- uzrasta — sanacija je moguca u de¢aka u prvim godinama Zivota (povecanje
submukoznog tunela uretera);

- stepena refluksa - maniji stepeni (I - II) bez rekurentnih UTI imaju vi$e zabe-
lezenih spontanih sanacija;

— ako postoji sekundarni VUR, moze do¢i do spontane rezolucije ali razli¢itim
tokom i s razli¢itim rezultatima (Cohen RA. 1990).

Osnovne smernice u tretmanu VUR-a, prema Uputstvu Americkog udruZenja uro-
loga (Pediatric Vesicoureteral Reflux Guidelines Panel 2010 — Peters CA. 2010; Miya-
kita H. 2020; De Foor W. Jr. 2020) neophodne su sledece:

— sprecavanje urinarne infekcije osnovnim merama higijene (Cesta promena pe-
lena, lokalna toaleta, rani tretman vezbanja voljnog praznjenja mokracne be-
Sike i debelog creva);
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- preventivna primena antibiotika kod visih stepena VUR-a, i ponavljanja uri-
narne infekcije;

- antiholinergici, spazmolitici kod prate¢eg lokalnog komorbiditeta;

— laboratorijska kontrola bubrezne funkcije (urea, kreatinin, glomerularna filtra-
cija, i dr.), jednom godi$nje;

— pregledi mokrace (proteinurija, osmolarnost, i dr.);

- bakterioloska kontrola urina jednom mesecno, tri meseca posle poslednje epi-
zode urinarne infekcije, a zatim svaka 3-2 meseca;

- ultrasonografska kontrola svakih 6 meseci;

- MUCG jednom godisnje;

- radioizotopsko ispitivanje prema individualnom programu.
Hirursko lecenje se moze obaviti endoskopskim ili operativnim putem.
Postavljanje indikacije je strogo individualizovano - prilagodeno pacijentu i njego-
voj bolesti.

Endoskopsko lecenje podrazumeva da se subureteralnim ubrizgavanjem kompak-
tne, neutralne i nemigrirajuce mase ostvari suzavanje ureteralnog otvora, i produze-
tak subureteralnog tunela (Vidi Poglavlje 10.1).

Hirurska terapija moze biti na otvorenoj mokra¢noj besici, po metodama: transtri-
gonalna reimplantacija uretera po Cohenu, reimplantacija po metodi Leadbetter-Po-
litano, ili ekstravezikalna detrusorrafija.

Poslednjih godina u lecenju se primenjuje i robot-asistirana laparoskopska metoda
(Casale P. 2009).

Refluksni opstruktivni megaureter

Megaureter refluksno-opstruktivne forme rezultat je ektopi¢ne pozicije ureteralnog
otvora u predelu vrata mokrac¢ne besike (Joseph DB. 2007). Dualizam megauretera
ogleda se u funkcionalnom mehanizmu:

- tokom punjenja mokracne besike vrat besike je zatvoren, i ponasa se kao distal-
na opstrukcija,

- tokom akta mokrenja vrat besike se otvara i ektopi¢ni ureteralni otvor poprima
osobinu refluksa.

Prenatalna i rana neonatalna dijagnostika zapocinje US pregledima. Potvrda se do-
bija na osnovu MUCG, IVU, renalne scintigrafije i MRU.

130



Kongenitalne anomalije kolektornog sistema urinarnog trakta

Nerefluksni-neopstruktivni megaureter

Ovakva patomorfoloska izmenjenost uretera cesto se vida u novorodencadi kod ko-
jih je prenatalno dijagnostikovana hidronefroza i ureterohidronefroza, a tokom na-
talnog perioda, pa i kasnije (Cak 35-48 meseci Zivota - McLellan DL. 2002) zabele-
Zeno je znacajno poboljSanje klinickog nalaza. Smatra se da etiologiju ove promene
treba tumaciti fetalnom renalnom fiziologijom koja, pred rodenje pokazuje progre-
sivni zamah (povecava se glomerularna filtracija, produkcija i koncentracija urina)
$to za rezultat ima tranzitornu ureteralnu dilataciju (Joseph DB. 2007).

Jedno vreme se u u klinickoj praksi koristio termin Megavezika-megaureter sindrom
za stanje kad je mokracna besika izrazito velikih dimenzija, tankog zida, s masivnim
obostranim veziko-ureteralnim refluksima. Smatralo se da je velika besika — mega-
vezika - uzrok masivnog refluksa. Danas se zna da je osnovni patofizioloski mome-
nat ovog stanja ponovno punjenje besike urinom iz dilatiranih uretera posle mokre-
nja (constant recycling of refluxed urine). Slika megaureter — megavezika predstavlja
sekvelu masivnog primarnog vezikoureteralnog refluksa, i le¢i se operativnim pu-
tem — modeliranjem uretera i njihovom antirefluksnom reimplantacijom (Willi UV.
1979; Burbige KA.1984).

Ureterocela

Ureterocela je cisti¢na dilatacija intravezikalnog submukoznog dela uretera. Postoje
misljenja da ureterocelu treba smatrati oblikom ektopi¢nog ureteralnog usca (Sta-
nasel I. 2021). Moze biti jednostrana i obostrana, pripadati jedinstvenom ureteru ili
duplom ureteralnom sistemu. Ako je deo duplog ureteralnog sistema taj ureter dre-
nira gornji pol bubrega.

Veli¢ina moze varirati: od veoma malog ispupcenja unutar mokracne besike, dija-
metra 1-2 cm, do cisti¢ne formacije koja skoro u potpunosti ispunjava mokra¢nu be-
$iku i delom se spusta u uretru. Pored opstruktivnih promena na anomalnom urete-
ru duplog sistema, deformisanost tigonuma moze da se ispolji i kao otezana drenaza
ili refluks udvojenog uretera, kao i kroz promene u aktu mokrenja.

Embriologija
Uzrok nastajanja ureterocele nije dovoljno definisan, ali postoji teorija da je njen na-

stanak posledica perzisiranja embrionalne membrane u predelu distalnog uretera
(Merlini E. 2004).

Smatra se da je nastanak ureterocele, i drugih ektopi¢nih u$ca, deo anomalnog ure-
terotrigonalnog razvoja. Kombinacija celularnih (uticaj Ret-dependent, Ret-inde-
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pendent Celija u razvoju Wolfovih kanala) i molekularnih mehanizama od uticaja je
na formiranje ureteralnog pupoljka (Mendelsohn C. 2009).

Savremena teorija ukazuje da se trigonum razvija spajanjem detrusornih glatkih
misi¢nih vlakana i vlakana koja zaokruzuju intravezikalni deo uretera (Viana R.
2007). Ureter je inicijalno okludiran ¢elijama koje podlezu procesu apoptoze (Men-
delsohn C. 2009). Ako taj proces nema normalan tok zaostaje Chwalle membrana
(potice iz luminalnih celija uretera) koja ometa pravilno funkcionisanje ureterove-
zikalnog spoja posto je ve¢ pocela funkcija stvaranja urina (Chwalle R. 1927). De-
generacijom, tj. nestajanjem Chwalle membrane obezbeduje se nesmetana funkcija
ureterovezikalnog spoja. Ako distalna ureteralna membrana ne rupturira, razvija se
ureterocela.

Histoloski sastav zida ureterocele ¢ine dva sloja: snopovi izmenjenih vlakna glatkih
misi¢nih celija koji su okruzeni fibroznm tkivom, a sa unutrasnje strane prekriveni
su vezikalnom i ureteralnom mukozom (Schlussel RN. 1998).

Klasifikacija
Komitet za terminologiju Uroloske sekcije Americke Pedijatrijske Akademije (Ame-
rican Academy of Pediatrics) (Glassberg KI. 1984) preporucio je slede¢u klasifikaciju:

- ortotopi¢na (intravezikalna) ureterocela — nalazi se u predelu normalnog ure-
terovezikalnog spajanja;

— ektopi¢na ureterocela — nalazi se van podrucja UVS, obi¢no medijalno i dole
(Houat AP. 2021). Cesto je kombinovana s drugim anomalijama kolektornoig
sistema, kao $to je dupli ureter, i pra¢ena dilatacijom urinarnog trakta i reku-
rentnim urinarnim infekcijama.

Klasifikacija ureterocele kod duplog ureteralnog sistema prema lokalizaciji opstruk-
cije ureteralnog usca (Stephens FD. 1971) je:

- Intravezikalne uretercele su one koje se nalaze unutar mokracne besike a iznad
vrata besike.

- Ekstravezikalne (ektopi¢ne) ureterocele su oblici kad se cisti¢na formacija pro-
stire unutar besike i pruza u vrat ili pocetni deo uretre (Glassberg K1.1984).

- Stenoti¢ne ureterocele su unutar mokracne besike, a imaju veoma uzan otvor
(,,pin point” orifice).

— Sphinkteri¢ne ureterocele - otvor ureteralnog u§¢a moze biti dovoljne $irine,
ali je smesten u predelu vrata mokra¢ne besike, i opstrukcija nastaje sa kon-
trakcijom sfinkterne muskulature; ureterocela se smanjuje tokom mokrenja.
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- Sfinkterostenoti¢ne — ima iste karakteristike kao prethodna ali je otvor jako
suZzen i ne smanjuje se posle mokrenja,

- Neopstruktivne- vidljive samo kad je peristalticki talas puni urinom.

- Cekoureterocela je oblik anomalije kada je otvor uretera unutar mokracne be-
Sike, ali se cisti¢ni deo proteze submukozno u vrat i poetni deo uretre (Stana-
sel I. 2021).

— Slepo zatvorene ureterocele — registruju se kad ne postoji bubreg, ili se ureter
slepo zavr$ava u gornjim partijama.
Klinicka slika
Klini¢ka manifestacija ureterocele moze izostati jer je otkrivena prenatalno, ili biti
asimptomatska, ili dijagnostikovana incidentalno. MozZe se ispoljavati znacima uri-
narne infekcije, rede epizodnim bolovima u trbuhu ili maloj karlici. U anamnezi se
moze dobiti podatak da dete ima no¢nu enurezu ili posttraumatsku hematuriju.

Retko, prva manifestacija u Zenskog deteta moze biti prolaps ureterocele kroz ure-
tru: u predelu vulve vidi se glatka interlabijalna masa, tamnocrvenkaste boje koja je
nastala posle napora (kasalj, pla¢ ili opstipacija). U takvoj situaciji dete ne moze da
mokri, ili je mokrenje otezano.

Danas se retko ureterocela otkriva u slici septi¢nog stanja zbog teske urinarne infek-
cije koja ugrozava zivot pacijenta (Shokeir AA. 2002).

UdruzZene malformacije mogu se manifestovati kao refluks za ipsilateralni donj, ili
kontralateralni ureter, ili kao opstrukcija. Mogu postojati anomalije bubrega - ekto-
pija, fuzija ili multicisti¢na displazija (Subramanian R. 2012).

Dijagnostika

U prva dva meseca Zivota deteta ultrasonografija je glavna dijagnosticka metoda koja
se primenjuje. Kasnije se za definisanje stanja primenjuju MCUG, IVU, MRU, kao i
izotopska ispitivanja stanja bubreznog parenhima.

Ultrasonografija

Ureterocela se moZe prenatalno verifikovati ve¢ oko 30. GN (Hoberman A. 2003) kao
hidronefroza, ili ureterohidronefroza. Zahvaljujudi fetalnoj ultrasonografiji danas se
ova anomalija moZe rano prepoznati i planirati adekvatno le¢enje pre nego $to dode
do hroni¢ne urinarne infekcije i o$tecenja bubrezne funkcije.

Nekad je ureterocela toliko velika da ispunjava mokrac¢nu besiku u celini. U takvom
slucaju se verifikuje dilatacija u gornjem polu bubrega, a tek postnatalno precizira
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dijagnoza. Svaka dilatacija u gornjem polu bubrega, sa ili bez dilatiranog uretera,
mora se proveriti u pravcu ureterocele.

Postnatalna ultrasonografija jasno pokazuje cisti¢nu formaciju unutar mokraéne be-
Sike, kao i dilatirani singl-ureter ili ureter za gornji pol bubrega koji je hidronefro-
ti¢no izmenjen, s razli¢itom debljinom i ehogeno$¢u parenhima.

Mikciona uretrocistografija

MUCG je studija tokom koje se zapaza okrugla formacija u senci kontrasta. Vazna in-
formacija koju treba uo¢iti je - dali postoji VUR i u predelu kojeg us¢a. Desava se kod
malih ureterocela da tokom mokrenja dode do njene everzije, $to uzrokuje nepra-
vilnu dijagnozu, tj. da se radi o divertikulumu mokracne besike (Coplen DE. 1995).

Intravenska urografija

IVU je metoda koja se ranije vi$e koristila, i kojom se prikazuje funkcionalno stanje
bubrega i ureterohidronefroza ako je singl-ureterocela sistem (Giinsar C. 2010). Sin-
gl-sistem ureterocele daje radiolosku sliku ureterohidronefroze a u double-renalnom
sistemu daje sliku ureterohidronefroze za gornji pol bubrega.

Kod duplog sistema s ureterocelom funkcija gornjeg pola moze biti minimalna. In-
travenska urografija ocrtava anatomiju bubrega i uretera a u besici postoji ,,znak
kobre” koji ¢ine kontrast u ureteroceli i kontrast u mokracnoj besici (SL. 3.22).

Ako postoji dupli renalni sistem onda je donji pol bubrega dislokovan hidronefro-
zom gornjeg pola i uretera prema lateralno.Tako nastaje slika ,,uvelog cveta” (,,drop-
ping lilly”) $to se vidi kao deformacija donjih kaliksa, dok gornji nedostaju (Shokeir
AA. 2002). IVU pokazuje i stanje drugog bubrega, funkciju, kolektorni sistem i mo-
kra¢nu besiku.

Scintigrafsko ispitivanje

Radioizotopske metode (DMSA) jasno ocrtavaju zone fokalnih ozZiljaka u parenhimu
bubrega, koje su nastale kao posledica recidivantnih urinarnih infekcija, ili odsustvo
funkcije dela bubrega - posebno u renalnim duplikacijama.

MAG 3 je od vaznosti za utvrdivanje stanja renalne funkcije, i teZine opstrukcije.

Uretrocistoskopija

Cistoskopskim pregledom utvrduje se stanje uretre i trigonuma. Ureterocela se vidi
kao providna kupolasta masa obavijena tankom membranom. Vazno je tim pregle-
dom utvrditi stanje ostalih ureteralnih u$¢a, i rasprostranjenost ureterocele.
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U diferencijalno dijagnosti¢ckom postupku treba imati u vidu da postoji entitet po-
znat kao pseudoureterocela. To se vidi kada postoji izrazito dilatiran ektopi¢an ure-
ter $to daje sliku cisti¢ne formacije u distalnom delu ali za razliku od prave uretero-
cele, ta formacija je lokalizovana van granica mokra¢ne besike (Sumfest JM. 1995).

Everzija ureterocele u ureter moze simulirati periureteralni divertikulum na MUCG
(Zerin JM. 2000).

Terapija
Ciljevi le¢enja ove anomalije su:
- sacuvati renalnu funkciju,
— sprecitu urinarnu infekciju,
- ukloniti opstrukciju ili refluks, i
- obezbediti urednu urinarnu kontinenciju.

Lecenje ureterocele je hirursko i individualno (Giinsar C. 2010). Zavisno od karak-
teristika ureterocele, funkcionalnog stanja dreniranog dela bubrega, i opsteg stanja
organizma, planira se i radi:

— hirurska rekonstrukcija (ekscizija ureterocele, i ureteralna reimplantacija);

- heminefrektomija gornjeg pola, s parcijalnom ureterektomijom i dekompresi-
jom ureterocele; sekundarni deo operativnog zahvata s amputacijom batrljka i
reimplantacijom ipsilateralnog uretera se veoma retko indikuje da se ne bi me-
njala arhitektonika trigonuma;

- nefroureterektomija kod singl-sistema ureterocele i afunkcionalnog bubrega.

Ako se operacija izvodi na dva nivoa - na bubregu i mokra¢noj besici, obi¢no se radi
tokom iste intervencije, retko u dva akta.
U svim operativnim situacijama paznja se posvecuje ureteru koji ostaje, tj. da se ne

osteti funkcionisanje njegovog usca.

Operacija se moze izvesti klasi¢nim operativnim pristupom, standardnom laparo-
skopijom (Ilic P. 2018; Caione P.2019; Wahyudi I. 2023) ili robot-asistiranom laparo-
skopijom (Villanueva CA. 2019).

Narus$avanje trigonalne arhitektonike moze u postoperativnom toku biti razlog po-
jave refluksa u dupli ureter. To se mozZe resiti STING endoskopskom intervencijom.

Endoskopsko le¢enje podrazumeva inciziju krova ureterocele, a objavljeni rezultati
su razliciti (Monfort G. 1985; Pfister C. 1998; Singh SJ. 2001; Kajbafzadeh A. 2007).
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Incizija moZe da uzrokuje VUR, koji se le¢i endoskopskim putem - STING, kao u
VUR duplog usca ipsilateralne strane. Refluksi kontralateralne strane manjeg stepe-
na I-II mogu imati spontanu rezoluciju.

Resavanje hitnih stanja:

- ako je klinicka slika definisana kao septi¢no stanje zbog urinarne infekcije i
pored intravenske antibiotske terapije, endoskopski se radi incizija i dekom-
presija, a zatim donosi odluka za dalje leCenje - koja zavisi od veli¢ine baze
ureterocele;

— prolaps ureterocele, ako je prvi klini¢ki znak, moze se resiti na nekoliko naci-
na. Za detalje videti Poglavlje 9. Urgentna stanja — prolaps ureterocele.

Prikaz slucaja 1(SI. 3.22)

Sestomesecno Zensko odojée upuceno je hitno na Kliniku za decju hirurgiju zbog po-
jave tumorske mase u predelu vulve. Trudnoca majke nije ultrasonografski kontroli-
sana.

US nalaz pokazao hidronefrozu gornjeg pola levo i ureterohidronefrozu. Prolabirana
ureterocela lako reponovana u asepticnoj sredini i verifikovana u mokracnoj besici na
ponovijenom US pregledu. IVU pokazala odsustvo funkcije gornjeg pola levog bubre-
g4, kao i DMSA.

Uradena gornja heminefroureterektomija levo, sa dekompresijom distalnog dela i ba-
trlika. Neposredni postoperativni tok je bio uredan, kao i tokom narednih pet godina.
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Slika 3.22 Ureterocela u Zenskog odojceta: A. Prolaps kao prva manifestacija
ureterocele. B. Stanje posle repozicije ureterocele. C. US snimak urotrakta,
hidronefroza gornjeg pola levo i hidroureter. D. Vidljiva ureterocela u
mokracnoj besici. E. IVU pokazuje sa leve strane afunkciju gornjeg pola, u
besici postoji okruglasta formacija u senci kontrasta (,cobra-head”).
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Prikaz slucaja 2 (SI. 3.23)

Prenatalno u 26. GN utvrdeno postojanje dilatacije kanalnog sistema — bubrega i ure-
tera. Postavljena sumnja na ureterocelu.

Posle rodenja dete je bilo u dobrom opstem stanju, US pregledom potvrdeno da posto-
ji ureterocela za gornji pol desnog bubrega. Uradena MRU ali nalaz nije bio dovoljno
jasan jer je pregled raden samo u sedaciji. Ispitivanje nastavljeno sa tehnoloskim mo-
gucnostima tog doba - IVU, scintigrafija i MUCG. Zakljucak je bio da se radi o du-
plom ureteralnom sistemu sa desne strane, ureterohidronefrozi oba sistema, gornji pol
je bio afunkcionalan, vezikoureteralni refluks nije registrovan.

U uzrastu 6 meseci uradena je heminefroureterektomija gornjeg pola desno. Rani i
udaljeni postoperativni tok bili su uredni, nije imao urinarnih infekcija. Pacijent se
redovno kontrolisao kod urologa i nefrologa.

Trinaest godina kasnije opste stanje i razvoj deteta su bili potpuno uredni, kao i bio-
hemijski nalazi krvi i mokrace. US pregled je pokazao da se desno donja bubrezna
polovina potpuno oporavila.

Slika 3.23 Ureterocela u muskog odojceta. A. US snimak A-1: desni bubreg sa
hidronefrozom gornjeg pola, kaliksi donjeg pola dilatirani, snimak A-2: vidljiva
ureterocela u beSici i dilatirani ureter; snimak A-3: velika ureterocela koja dominira
mokracnom besikom; B. IVU i rekonstrukcija (crtez) - gornji pol desnog bubrega
veoma sporo luci kontrast, posle diuretika vidljiva ureterohidronefroza oba odvodna
sistema desno, levo uredan nalaz; C. MUCG prikazala prisustvo ureterocele i
odsustvo refluksa; D. Renalna scintiografija pokazala odsustvo funkcije gornjeg

pola desno; E. US snimci 14 godina posle operacije: E-1 donji (preostali) pol desnog
bubrega je bez znakova ureterohidronefroze, E-2 uredan nalaz na levom bubregu.
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OSTALE ANOMALLJE URETERA

Anomalije poloZaja uretera

Anatomski odnosi velikih krvnih sudova, nastali tokom embrionalnog razvoja plo-
da, mogu imati uticaja na polozaj uretera, zbog ¢ega nastaje vaskularna opstrukeija
uretera. Otezana drenaza urina u takvim situacijama moze imati za posledicu ure-
terohidronefrozu.

Retrokavalni (cirkumkavalni) ureter

Perzistiranje subkardinalne vene kao donje $uplje vene (umesto suprakardinalne
vene) ometa normalnu pasaZu urina. Polaziste uretera iz pijelona je velikim delom
iza vene kave, a zatim se prebacuje ispred nje i uliva na svoje trigonalno ishodiste u
mokraénu besiku. Zbog kompresije se razvija ureterohidronefroza gornjeg dela ure-
tera i pijelona (Carrion H. 1981). Postoji situacija kada obe embrionalne vene perzi-
stiraju i onda ureter prolazi izmedu njih.

Preureteralna vena kava

Morfoloski supstrat anomalije predstavljen je kao obrnuto slovo J (,,reversed J”). Opi-
sana su dva tipa retrokavalnog uretera (S 3.24) (Kenawi MM. 1976; Carrion H.
1981):

- Tip I - (low-loop retrocaval ureter) ureter ima normalan tok do visine L3 -
kada skrece navise i medijalno iza vene kave, obilazi je i nastavlja put ispred
nje (iz medijalnog poloZaja prelazi u lateralni), opstrukcija urinarnog puta je
izrazena.

- Tip II - (high-loop retrocaval ureter) ureter samo u lumbalnom segmentu lezi
iza vene kave, opstrukcija minimalna ili je nema.

Retrokavalni ureter je anomalija koja se vida samo sa desne strane, sem ako postoji
situs inversus organorum (Brooks RJ. 1962).

Klinicka slika

U vecine pacijenata klinicka slika je asimptomatska. Simptomi i znaci, ako postoje,
zavise od stepena opstrukcije i prate¢ih komplikacija (lumbalni bol, hematurija, re-
cidivantna urinarna infekcija i dr). Nekada postoji udruzenost s anomalijama bubre-
ga na drugoj strani.

Dijagnostika
Dijagnoza se postavlja ultrasonografskim pregledom, kada se registruje ureterohi-
dronefroza, a zatim intravenskom urografijom. Retrogradna pijelografija prikazuje
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karakteristicnu dilataciju pijelona, i uretera koji ima oblik udice ili obrnutog oblika
slova ,,S”. Anatomski odnosi su najbolje prikazani na MR urografiji.

Terapija

Operativno lecenje se indikuje ako postoji opstrukcija i hidronefroza; radi se urete-
roureterostomija (ureteroplastika, modeliranje uretera po potrebi) tj. prebacivanje
uretera ispred vene kave.

Slika 3.24 Retrokavalni ureter (crtez) (Kenawi MM, Williams DIL.1976):
Tip I - ureter u nivou L3 skrece navise i medijalno iza vene kave, obilazi je i
nastavlja ispred nje; postoji izraZena opstrukcija.

Tip 11 - opstrukcija je slabije izrazena ili je nema.

Retroilijacni ureter

Ako ureter prolazi izmedu (a) zajednicke ilija¢ne arterije i vene, iza (b) spoljasnje
ilijacne arterije, (c) spoljasnje ilijacne arterije i vene, (d) iza hipogastri¢ne arterije i
zajednicke ilija¢ne vene, on biva komprimovan u nivou L 5ili S 1 (Markovi¢ V. 1997).

Anomalija se moZe javiti sa obe strane.

Klinicka slika

Vaskularna opstrukcija uretera manifestuje se znacima ureterohidronefroze, ili re-
cidivantnim urinarnim infekcijama (Markovi¢ V. 1997). Bubreg moze biti hipoplas-
tican, displasti¢an, ili da postoji agenezija, kao i anomalije na drugim delovima uro-
genitalnog trakta (Nguyen HD.1989).

Terapija je operativna: transpozicija uretera ako bubreg ima funkciju, a nefrektomija
ako je afunkcionalan.
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Ostale anomalije uretera

Osim navedenih postoje i drugi opstruktivni problemi na razli¢itim nivoima urete-
ra: unutar zida uretera - kao fibroza (Cooper CS. 1997), ili kompresija spolja, od stra-
ne krvnih sudova (Lerman SE. 2007). Ureteralne strikture i valvule, kao i ureteralni
polipi (Cooper CS. 1997) jesu prepreke u oticanju urina koje se manifestuju urinar-
nom infekcijom, hematurijom i bolom u trbuhu ili lumbalnom predelu.

Kongenitalne ureteralne valvule su transverzalni nabori uroepitela, mogu da sadrze
vlakna glatke muskulature. Prisutne su tokom fetalnog razvoja, neopstruktivne su
prirode (Ostling-ovi nabori) i vremenom nestaju u postnatalnom periodu (Culp DA.
1981). Moze da postoji samo jedna valvula i to u predelu ureteropijeli¢nog vrata (Os-
tling embryonic fold) (Ostling K. 1942).

Ureteralna atrezija nastaje ako se razviju regionalna ishemija ili slicne promene u
vaskularnom snabdevanju uretera. Obi¢no je kombinovana sa nedostatkom ipsila-
teralnog bubrega (S 3.25).

N

Slika 3.25. Slepo zavrsen ureter sa leve strane: retrogradna pijelografija
pokazuje nesmetan prolazak kontrasta do L 2. Desno se vidi ,,pig tail”
kateter u pijelonu koji drenira masivau hidronefrozu. Ultrasonografskim
i izotopskim pregledima iskljuceno je postojanje bubreznog tkiva levo.
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Primarni nerefluksni megaureter:

terapijske dileme i tretman

Andelka Slavkovi¢

Megaureter je ureter dijametra veceg od normalnog, sa ili bez pridruzene dilatacije
bubrezne karlice. Postoji vise klasifikacija, ali se najvise koriste Smitova (Smith ED.
1977) i Kingova (King LR. 1980) (Tabela 1).

Smitova klasifikacija
megauretera

Nerefluksni megaureter

A Opstruktivni

B Nerefluksni
Neopstruktivni

Refluksni megaureter

C Refluksni

D Refluksno opstruktivni

Tabela 1. Klasifikacije megauretera

Kingova klasifikacija megauretera

Primarni

Unutradnja ureteri¢na
opstrukcija, adinami¢ni
segment

Idiopatska ureteri¢na dilatacija

Refluks je abnormalnost

Refluksni ureter bez
peristaltike distalnog segmenta

Nekompetentni VU] koji vodi
ka refluksu kroz adinami¢ni
segment

Sekundarni

Intravezikalna lezija,
neurogena besika, spoljasnja
opstrukcija

Poliurija, infekcija

Udruzen s opstrukcijom
besi¢nog izlaza, ili sa
neurogenom besikom

Ektopi¢na insercija u vrat
mokracéne besike (refluks kada
je uce relaksirano i ometa pri
zatvaranju)

Lateralno postavljen
aperistalti¢ni distalni segment
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Pfister — Hendren klasifikacija se zasniva na morfoloskom izgledu (S1.4.1) (Pfister
RC. Hendren WH. 1978).

Tip | Tip |l Tip Il

Slika 4.1 Pfister — Hendren klasifikacija prema morfoloskom izgledu.
Tip I - distalni ureter bez hidronefroze; Tip II - pro$iren ceo ureter i pelvis
Tip III - teski stepen ureterohidronefroze, ureter je tortuozan

PRIMARNI NEREFLUKSNI MEGAURETER

Primarni nerefluksni megaureter (PNRM) u 25% je obostran. Megaureter sa leve
strane je Cetiri puta Ce$¢i nego sa desne.

Kod unilateralnog PNRM u 10-15% slucajeva je kontralateralni bubreg displasti¢an,
ili odsutan.

Ureterovezikalna opstrukcija (UV]JO) moze koegzistirati s ureteropijelicnom op-
strukcijom (UP]JO), $to moze dovesti do problema u postavljanju obe dijagnoze, i do
problema u lecenju.

Nerefluksni neopstruktivni megaureter PNRM

Ovde nema ni refluksa ni opstrukcije jukstavezikalnog uretera. Ureter je dilatiran
pocevsi od mesta neposredno iznad mokracéne besike. Vec¢ina ovakvih megauretera
je kod neonatusa. Uzrok je nepoznat, tranzitornog je karaktera, deo je antenatalne i
postnatalne renalne fiziologije. Tranzitornost postoji i u histoanatomskom smislu i
deo je razvojnog procesa uretera.
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Tranzitorna renalna fiziologija

Produkcija fetalnog urina je Cetiri do $est puta veca pre rodenja, zbog renalnog va-
skularnog otpora, GFR, koncentracijske sposobnosti. Veliki protok urina moze do-
vesti do dilatacije uretera u odsustvu znacajne funkcionalne opstrukcije, kao $to se
ponekad vidi kod diabetes insipidusa.

Histo-anatomija razvoja uretera

Postoji povecana rastegljivost fetalnog uretera, zbog razlike u skladistenju kolagena
tip I1, elastina i ekstracelularnih proteina matriksa. Mogu perzistirati fetalni urete-
ralni nabori, ili zaostajanje u razvoju normalne peristaltike uretera. Najranija misic¢-
na diferencijacija zahvata prvi cirkularni sloj.

Opstruktivni primarni megaureter (PM)

Postoji generalno slaganje da nema prave opstrukcije na nivou vezikoureteralnog
spoja (VUJ). Re¢ je o funkcionalnoj opstrukciji, koja nastaje zbog jukstavezikalnog
aperistalticnog segmenta 0,5+4 cm duzine, koji nije u stanju da transportuje urin
prihvatljivom brzinom.

Patoloska aberacija opstruktivnog PM

Povecano je taloZzenje matriksa u meducelijskim spojevima - $to remeti mioelektri¢-
nu propagaciju i peristaltiku. Atrofira unutradnji uzduzni mii¢ni sloj koji sprovodi
peristalticke talase, hipertrofise spoljasnji cirkularni misi¢ni sloj koji je uzrok op-
strukcije. Kang JH, sa saradnicima (2009.) opisao je navedene promene u interstici-
jalnim Cajalovim celijama kod opstruktivnog megauretera.

Zasto distalni ureter?

Thanago EA. (1973) je to objasnio u svojim embrioloskim studijama. Distalni ureter
je poslednji deo koji razvija svoj misi¢ni omotac, i to tako da se najranije diferencira-
juvlakna kruznog misi¢nog sloja. Pirker ME. i saradnici (2007) su otkrili da na rode-
nju intravezikalni ureter jo$ nije razvijen, a vreme diferencijacije mi$i¢a u distalnom
delu nije poznato.

Diferencijacija glatkih misica

Snopovi glatkih misica ekstramuralnog uretera se pojavljuju izmedu 17. i 22. nedelje
gestacije, a razvoj misica uretera se odvija u kraniokaudalnom pravcu.

Proces kojim se oblikuje kruzni misi¢, bez tragova za uzduzni misi¢, koji je tipican
za fetalni ureter, progresivno se menja u dvostruki misi¢ni sloj donesenog deteta, i
moze potrajati i do dve godine. Diferencijacija misica je verovatno klju¢ za razume-
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vanje zasto se refluks ili opstrukcija desavaju jo$ intrauterino, perzistiraju kod novo-
rodenceta i ¢esto nestaju u toku detinjstva, a izazivaju dileme u:

— prezentaciji
- diferencijalnoj dijagnozi
- odlu¢ivanju o nacinu tretmana.

Dimenzije normalnog uretera

Gornja granica pre¢nika srednjeg dela uretera od rodenja do 12.godine je 0,50-
0,65cm. Stoga Cussen LJ. i saradnici (1967) smatraju da je gornja granica normalne
$§irine do 0,7cm. Po Hellstrom M. (1985) radioloska definicija pro$irenog uretera je -
ureter pre¢nika iznad 7mm.

BAPU konsenzus (British Association of Paediatric Urologists consensus) iz 2012.
(Farrugia MK. 2014) smatra da je abnormalan pre¢nik retrovezikalnog uretera veci
od 7mm, nakon 30.nedelje gestacije pa nadalje.

PRENATALNA DIJAGNOZA

U vedini centara skrining prenatalnih anomalija se izvodi od 18 - 20 nedelje gestaci-
je. Podaci iz Evropske organizacije koja predstavlja ,,mreZu registara zasnovanih na
populaciji za epidemioloski nadzor urodenih anomalija i koji pokrivaju 1,5 miliona
rodenih u 20 zemalja Evrope (European Registration of Congenital Anomalies and
Twins - EUROCAT) prikupljeni u periodu od deset godina, dali su ukupnu prevalen-
cu kongenitalne hidronefroze od 11,5 na 10 000 rodenih; prenatalno je bilo dijagno-
stikovano 73% hidronefroza, kod dec¢aka u 72% .

Nedavna izjava Drustva za fetalnu urologiju odnosi se takode na konsensus da nema
dokaza koji povezuju nalaz pro$irenog uretera prenatalno, sa postnatalnim ishodom.

POSTNATALNA PROCEDURA

Rizik od urinarne infekcije je veci kod dece s vezikoureteralnom opstrukcijom, nego
kod opstrukcije pelviureteri¢nog spoja, i to tako da se infekcije (Song SH. 2007) po-
javljuju u prvih Sest meseci Zivota
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PNRM I'UTI

Iznenadujuce je visoka stopa urinarnih infekcija (UTI) kod ovih pacijenata, 35% za-
hteva bar jedno hospitalno lecenje. Antibiotska profilaksa (CAP) smanyjila je ovu in-
cidencu za 83% u prvih $est meseci i za 55% u prvoj godini Zivota. U prisustvu hi-
dronefroze, preporucuje se antibiotska profilaksa u prvih 6-12 meseci Zivota.

BAPU-u je postavljeno pitanje: da li ispitivati prosireni ureter postnatalno (sa ili bez
pridruzene hidronefroze)?

U odgovoru na to pitanje, stav BAPU consensus-a bio je da dijametar uretera od 7mm
jeste abnormalan, i treba ga ispitati postnatalno.

INICIJALNO POSTNATALNO ISPITIVANJE

Ultrazvu¢ni pregled urinarnog trakta bi trebalo da bude inicijalno postnatalno ispi-
tivanje neonatusa i odoj¢adi s unilateralnom dilatacijom uretera.

Po BAPU consensus-u mikciona cistouretrografija (MCUG) je indikovana kod svih
pacijenata da bi se iskljucio vezikoureteralni refluks. Kod decaka s obostranom di-
latacijom uretera i jednostranom ureterohidronefrozom treba rano uraditi MCUG,
da bi se iskljucila opstrukcija izlaza besike - koja moze biti povezana s jednostranom
dilatacijom na ultrazvu¢nom pregledu kod 14% pacijenata sa PUV (posterior ure-
thral valves).

DIURETSKI RENOGRAMI

Diuretski renogrami (MAG3, DTPA, EC) su indikovani da bi se dokazala opstrukcija
na VUS.

Na pitanje da li je renogram indikovan kod svakog deteta sa izolovanom dilatacijom
uretera, objavljen stav BAPU consensus-a je da treba ispitivati samo izolovanu dilata-
ciju uretera ve¢u od 10 mm. Losa drenaza je definisana na osnovu oblika krivulje, ili
ako je poluvreme (T1/2) nakon primene diuretika bilo >20 min, pri ¢emu se T1/2 od
10-20 min smatra neodredenim. Kako se viSe dece konzervativno prati, sporno je da
li je poremecena drenaza na MAG3 urografiji kod ove asimptomatske novorodencadi
znak opstrukcije i da li zahteva hirursku intervenciju.
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Interpretacija renograma

U prisustvu prosirenog uretera interpretacija moze biti teska, jer odlozeni tranzit
moze biti uzrokovan pove¢anim kapacitetom, usled:

- pune besike,
- efekat gravitacije na drenazu je nepotpun.

Iz ovih razloga treba napraviti interpretaciju “washout” krivulje u svetlu diferenci-
jalne bubrezne funkcije (differential renal function - DRF) i stepena prosirenja bu-
brezne karlice.

Kombinacija klini¢kih i radioloskih znakova se mora uzeti u obzir prilikom postav-
lianja dijagnoze megauretera kao “opstruktivnog” ili “neopstruktivnog”. Odlozen
tranzit na MAG3, ili stabilna ili progresivna dilatacija , a DRF iznad 40% kod asimp-
tomatskih pacijenata - ne smatraju se ubedljivim znakom opstrukcije.

Kod asimptomatskih pacijenata prisustvo inicijalnog DRF-a ispod 40%, ili pad
DRF-a na serijskim skeniranjima, i/ili povecanje dilatacije na serijskim ultrazvuc-
nim skeniranjima - ukazuju na opstrukciju.

— Odluka o le¢enju megauretera je donekle dilema, posto je od kori$¢enja po-
¢etnog Caulkovog termina ,,megaureter” iz 1923.g., koncept le¢enja radikalno
promenjen: od reimplantacije uretera - do inicijalnog konzervativnog tretma-
na i opservacije, koje su opisali Wiliams i Hulme-Maoir, 1970. Kontroverza oko
identifikacije prave opstrukcije dovela je do toga da urolozi preispitaju svoje
prethodno iskustvo u dijagnostici i le¢enju megauretera i razmotre spontanu
rezoluciju ureterohidronefroze.

LECENJE PRIMARNOG MEGAURETERA

U poslednjih 30 godina le¢enje primarnog megauretera se promenilo. Peters CA.
(1989) je objavio da je 89% pacijenata do osmog meseca Zivota zahtevalo hirursku
intervenciju.

Iste godine, Keating MA. i saradnici su objavili da, kada je odluka o daljem le¢enju
zasnovana na apsolutnoj funkciji bubrega, do 87% pacijenata moze biti praceno kon-
zervativno.

BAPU consensus je podrzao koncept inicijalnog konzervativnog pristupa. Konzer-
vativni pristup je dobro prihvacen, a brojne studije potvrduju (Farrugia MK. 2014).
Objavljeni rezultati konzervativnog lec¢enja su dati u Tabelama 2 i 3.
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Tabela 2. Pregled literaturnih rezultata konzervativnog lecenja megauretera (Baskin
LS. 1994; McLellan DL. 2002; Chertin B. 2008; Gimpel C. 2010; Di Renzo D. 2013).

Napredovanje
Autor No dilatacije Pracdenje
urotrakta

Prediktivni
faktori

Baskin LS. et 89% 3 god. 7 mes.
all 1994.

MC Lellan DL. 54/69UU 72% 25,8 mes. Hidronefroza od

et all 2002. 1. do 3. stepena
ima tendenciju
da se resi za 12-
36 meseci. Kod
hidronefroze 4.ili
5.stepena,isa
retrovezikalnim
ureterom ve¢im
od lcm stanje
se opservira ili
zahteva hirur§ku
intervenciju.

Chertin B. et 79 25 (31%) dece Relativna
all 2008. Relativn je zahtevalo bubrezna funkcija
cativna hirursku manja od 30% i

bubre.z.na . korekciju. pre¢nik uretera
funkcija bila je vedi od 1,33cm
u 82 RU visa od bili su znacajni
40%, u 18 RU nezavisni

_40% i
30-40% iu 5RU faktori rizika

H 0,
manja od 30% koji su doveli do
reinplantacije

Gimpel C. et 49/56UU 80% Pre¢nik < 8,5mm
all. je imao spontanu
rezoluciju, ali

2010. nijedan >15mm

Di Renco D. 74 73% 10
2013.
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Tabela 3. Dugotrajno pracenje konzervativno lecenih megauretera

Autor No Pracenje Period Uspeh
Shukla 40/570U 67.5% 24mes-  52,5% Dugotrajno pracenje
AR, etall. 6god 8 kompletna dece sa prenatalno
2005. mes rezolucija, dijagnostikovanim
47,5% napredak;  PM sa blagom
ili stabilnost do umerenom
hidronefrozom
pokazuje visoku
incidencu re$avanja i
pobolj$anja

Shukla AR. i saradnici (2005) su objavili kasno pogorsanje kod 14 - godi$njeg de¢aka
s primarnim bilateralnim megaureterima koji su imali pove¢anu dilataciju, i funkci-
onalno pogor$anje $est godina posto je otpusten sa konzervativnog pracenja.

Alarmantna Hemalova studija (Hemal AK. 2003) dala je rezultate pracenja 55 bole-
snika (Tabela 4) .

Tabela 4. Rezultati leCenja bolesnika s kongenitalnim
megaureterom koji se pojavljuje kasnije u Zivotu

Autor No Komplikacije
Hemal AK.  Kongenitalni megaureteri Renalni kalkulus ~ HBI kao Smrt
2003. koji se pojavljuju prvi put u dijagnoza

55 20 5 2

PREDIKTORI SPONTANE REZOLUCIJE

Signifikantni prediktori spontane rezolucije u jednovarijantnoj analizi su:
— Uzrast na prezentaciji (prenatalno ili postnatalno)
— Tip megauretera
- DRF (diferencijalna renalna funkcija)<40%

- Washout krivulja.
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U multivarijantnoj analizi jedino su uzrast pojavljivanja megauretera, i washout kri-
vulja bili signifikantni prediktori.

Koliko dugo traje konzervativno le¢enje?

Nije poznato koliko dugo se konzervativno le¢enje moZe primenjivati kod PM kada
je dete asimptomatsko, i funkcija bubrega nepromenjena.

BAPU consensus tvrdi da je potrebno dugoro¢no praéenje tokom detinjstva za kon-
zervativno lecenje megauretera.

INDIKACIJE ZA HIRURSKO LECENJE

— Pocetni DRF <40%, posebno kada je udruzen s masivhom
ureterohidronefrozom

Neuspeh konzervativnog le¢enja

- Neefikasnost profilakse, kao i febrilne UTI

Pogorsanje dilatacije

- PogorSanje DRF

Visok krvni pritisak.

Izbor hirurske tehnike
Kod dece starije od godinu dana izbor je bio - reimplantacija uretera (ekstra ili intra-
vezikalna), bez suzavanja uretera (tapering, eng.).

Reimplantacija jako prosirenog uretera u malu mokra¢nu besiku mogla bi biti veliki
izazov kod dece mlade od godinu dana, pa je u razmatranje iznesen niz alternativnih
opcija, privremenih ili definitivnih (Tabela 5 i Slika 4.2).

Slika 4.2 Ekstravezikalna detrusor
tunneling reimplatacija megauretera,
sec. Perovi¢, bez ukrajanja
(tailoring) (Perovic S. 1994).
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Detrusor bo¢nog zida besike se otvori na dva mesta, dok se ne ispup¢i mukoza.

Ovom procedurom se minimizuje mogucnost ostecenja sluzokoze prilikom stvara-
nja submukoznog tunela.

Tabela 5. Privremene i definitivne opcije lecenja PM
(de Jong TP. 1997; Upadhyay ]. 1999)

Novorodencad  Procedura Sre('in] ! .
Autor . . period Zakljuc¢ak
deca reimplantacije .
pracenja
DeJong TP. 49 Politano 7 god. Prilikom pracenja nije
etall. 1997. Leadbetter 3 mes. zabelezena disfunkcija
mokrenja, a kapacitet besike
je znacajno povecan za
uzrast.
Upadhayay 21 9 god. Rana reimplantacija moze
J. etall. 6mes. dovesti do visoke stope

tehnickog uspeha i niske
stope morbiditeta kod novo-
rodencadi. Nakon dugotraj-
nog pracenja primeceno je
manje frekventno mokrenje,
ali neinvazivna procena
funkcije besike nije otkrila
znacajne promene.

1999.

Ben-Meir i saradnici (2006) su uporedivali ishod reimplantacije uretera sa i bez
ukrajanja (tailoring) i pokazali da nema znacajne razlike u ishodu (94% tailored, i
96% non-tailored).

Na panelu BAPU consensusa utvrdeno je da je reimplantacija uretera ispod jedne
godine izvodljiva; vecina je misljenja da treba izbeci reimplantaciju u detinjstvu, a
razmotriti alternativne privremene, odnosno trajne intervencije. Nema ¢vrstog kon-
senzusa u pogledu tehnike reimplantacije (da li sa ili bez suzavanja).

Hitna intervencija

U slucaju da se radi o septi¢nom detetu sa opstrukcijom urotrakta, gde nema efekta
parenteralna primena antibiotika, BAPU consensus glasa za:

— Perkutanu nefrostomiju

- Kutanu ureterostomiju radije nego za postavljanje JJ stenta (double-] stent).
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Alternativne privremene, ili definitivne opcije:

— Privremeni JJ stent

- Kutana ureterostomija

- Endoureterotomija

Endoskopska balon dilatacija

- Refluksna reimplantacija uretera.

U Tabelama 6., 7,, 8. dati su dugoro¢ni rezultati privremenih metoda.

Tabela 6. Dugorocni ishod insercije J] stenta za primarni opstruktivni

megaureter kod dece (Angerri O. 2007; Garcia-Aparicio L. 2012)

Autor

Shenoy MU.
iRance CH
1999.

Farrugia
MK. 2011.

Caroll
D.2016.

Awad K.
2019.

No

Uzrastu

pacijenata mesecima

16719 UU

38

29

12-184

8 meseci
(40 dana
-10 godina)

Veli¢ina

4,7-52 fr

3,0-4,7 fr

3,0-4,7 fr

Duzina drzanja
stenta u
mesecima

24 nedelje -
6 meseci

Srednji(6)
Opaseg(2-184)
0-6mes. (n=20)
6-12mes. (n=16)
13mes(n=2)

Srednji (6)

Komplikacije

31%
Migracija
stenta
Formiranje
kalkulusa
Infekcija

21%
(8/38)

41%
Migracija
stenta
50%UTI
Inkrustacija
stenta
Rekurentna
hematuria

Uspeh

56%

66%
(25/38)

26%
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Tabela 7. Rezultati endoskopske balon dilatacije

Autor No  Uzrast Atm Min. JJ stent uspeh
AngerriO. 7 1-3god  12-14 3-5min  Radiolodkije 2mes 5/7
et all 2007. verifikovan

nestanak

suzavajuceg

prstena
Garcia 13 7meseci 12 3 min 8nedelja  Od 13 pacijenata
Aparico L. 5 je zahtevalo
2012. dalju dilataciju,

3 reimplantaciju,
nakon srednjeg
perioda pracenja
od 25 meseci

Tabela 8. Rezultati endoureterotomije

Dusi
Autor uzina No Uzrast Uspeh  Pracenje  Komplikacije
strikture

Kajbafzadeh  <1,5cm 47 0d 1,5mes - 3,5god  90% 39 meseci  hematuria
AM. et all
2007.

Kajbafzadeh AM. i saradnici (2007) opisali su metodu endoureterotomije kod pacije-
nata sa “intravezikalnom opstrukcijom uretera” i duzinom strikture <1,5cm.

Privremena kutana ureterostoma
Kutana ureterostoma proksimalno od mesta opstrukcije je metoda koja:
— Dozvoljava dobru dekompresiju opstruiranog sistema, i pobolj$anje dilatacije
uretera
— Olaksava definitivou reimplantaciju.

Medutim, taj postupak moze biti pracen komplikacijama:

- U 22% slu¢ajeva moze do¢i do stenoze stome;
- 31% pacijenata dobije pijelonefritis, uprkos antibiotskoj profilaksi;

- u bilateralnim slu¢ajevima obostrane stome ¢e dovesti do defunkcionalizacije
mokrac¢ne besike i, potencijalno, dugotrajnog gubitka kapaciteta besike;

- moguce je da roditelji imaju teSkoce u nezi stoma.
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REFLUKSNA REIMPLANTACIJA OPSTRUKTIVNOG MEGAURETERA

Don Lee i saradnici 2005.g. prvi su opisali privremeno resenje za opstruirani me-
gaureter, koje zahteva intervenciju u detinjstvu. Ureter je presecen proksimalno od
uskog segmenta i anastomoziran na lateralni zid besike — tako da se javlja veziko-
ureteralni refluks, pretvaraju¢i tako opasnu opstrukciju u manje zlo, kao $to je re-
fluks (Sl. 4.3). U skorije vreme, tehnika je pojednostavljena: ostavlja se opstruirani
segment in situ, a izvodi se ureteroneocistotomija “strane na stranu”, proksimalno
od opstrukcije. Autori su predlozili ovu proceduru kao opciju za kutanu ureterosto-
miju, uz dodatnu prednost - odrzavanje funkcije besike (Alyami FA. 2017).

Slika 4.3 “Side by side” tehnika privremenog resavanja
opstruktivnog uretera (Alyami FA, et al. 2017).

Kaefer M. i saradnici (2014) su nedavno predstavili rezultate podvrgavanja unutras-
njoj diverziji 13 pacijenata, prosecne starosti dva i po meseca (16 opstruiranih ure-
tera). Autori su postavili pitanje da li je sekundarna definitivna procedura za reim-
plantaciju uretera apsolutno neophodna.

Po njihovom misljenju, prisustvo velikog rezervoara urina koji se mozda nikada nece
potpuno isprazniti mokrenjem, predstavlja znacajan rizik od buduce infekcije - kada
se profilaksa prekine. Iako je ovo jednostavna hirurska tehnika, zbog hirurskih ozi-
ljaka, drugom intervencijom moze biti teze posti¢i dovoljan submukozni tunel.

Implantacija JJ stentova, i kutane ureterostomije bile su najé¢esée procedure koje su
izvodili hirurzi BAPU kod beba mladih od godinu; smatralo se da su to bezbedne i
prihvatljive opcije. Sa balon dilatacijom imali su vrlo ogranicena iskustva. Iako jo$
uvek nisu dostupne studije o ishodu, reimplantacija uretera sa refluksom dobila je
podrsku BAPU-a, veéina grupa je izjavila da bi razmotrili izvodenje ove procedure
umesto ureterostomije, u budu¢nosti.
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Tamo gde je hirurska intervencija indikovana u detinjstvu, stav BAPU consensus-a je:

- endoskopski stent kao prva linija, a zatim

- refluksna reimplantacija - ako endoskopska insercija nije uspela.

Definicija megauretera

Postnatalni postupak

Ispitivanja

Definisanje opstrukcije

Inicijalni postupak

Hirurska intervencija

Pracenje
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Retrovezikalni pre¢nik uretera 7 mm
od 30. nedelje gestacije nadalje

Za novorodencad s prenatalnom hidroureteronefrozom treba poceti
antibiotskom profilaksom; u konzervativno le¢enim slucajevima
profilaksa se preporucuje u prvih 6-12 meseci Zivota.

Sve bebe s prenatalnom dilatacijom uretera treba da imaju
postnatalni ultrazvu¢ni pregled. Bebe sa bilateralnom dilatacijom
uretera, i deaci sa jednostranom hidroureteronefrozom treba da
imaju ranu MCUG - da bi se iskljucila opstrukcija izlaza mokra¢ne
besike. MCUG je indikovana svim pacijentima da bi se isklju¢ilo
prisustvo VUR-a. Kada se BOO i VUR isklju¢e, MAG-3 skeniranje
je indikovano kod beba sa hidroureteronefrozom, ili izolovanom
dilatacijom uretera > 10 mm - kako bi se potrazila opstrukcija na
VUJ.

Kombinacija klini¢kih i radioloskih nalaza mora se uzeti u obzir
prilikom postavljanja dijagnoze megauretera kao ,,opstruiranog*. Kod
asimptomatskih pacijenata, prisustvo po¢etnog DRF-a ispod 40%, ili
pad DRF-a od 5% na serijskim skeniranjima, i/ili povecanje dilatacije
na serijskim ultrazvu¢nim skeniranjima - ukazuju na opstrukciju.
OdloZeni tranzit na MAG-3 u prisustvu stabilne ili pobolj$ane
dilatacije, i DRF iznad 40%, kod asimptomatskog pacijenta, nisu se
smatrali jakim pokazateljima opstrukcije.

Pocetni postupak je konzervativan.

Indikacije za hirur$ku intervenciju su po¢etni DRF < 40% posebno
kada je povezan sa masivnom hidroureteronefrozom i neuspeh
konzervativnog le¢enja (febrilne UTI, bol, pogor$anje dilatacije ili
pogorsanje DRF na serijskim skeniranjima).

Iako je reimplantacija uretera mladima od jedne godine izvodljiva
i bezbedna, trebalo bi razmotriti alternativne intervencije kod
odojc¢adi. Najpozeljnija strategija je privremeni endoskopski stent -
kao prva linjja.

Dugotrajno pracenje je neophodno za konzervativno le¢ene
megauretere, jer se simptomi mogu javiti kasnije u detinjstvu ili ¢ak u
odraslom dobu.
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Prun beli sindrom (,,Prune Belly” Syndrome)

Jelena Anti¢

Prun beli sindrom (PBS) je kompleksna multisistemska anomalija koju ¢ini karak-
teristi¢ni trijas:
— kongenitalni deficit, slabost i nepravilna razvijenost misica prednje trbusne

muskulature, $to daje abdomenu karakteristi¢an ,izgled smezurane $ljive”
(prune belly, engl.);

- anomalije urinarnog trakta - displazija bubreznog parenhima, izrazena pelvi-
kalicealna, ureteralna i vezikalna dilatacija, i

— obostrani kriptorhizam zbog abdominalne retencije testisa, sa odsustvom fer-
tilnosti.

Klini¢ka slika PBS kompletna je samo u muskih pacijenata (mada ne svih) i takva
se opisuje. U pacijentkinja nema vaznog dela trijade — kriptorhizma - pa se opisuje
samo pseudo-prun sindrom (Gaca AM. 2021). I muski pacijenti koji nemaju kom-
pletnu ekspresiju karakteristi¢ne trijade definisani su kao pseudo - prun sindrom
(Duckett JW. 1976). U klini¢koj slici takvih pacijenata postoji:

— samo unilateralni abdominalni muskularni deficit, kriptohizam i anomalije
urinarnog trakta, ili

— samo deficit abdominalne muskulature, ili

- samo abdominalni muskularni deficit u kombinaciji sa ektazijama urinarnog
trakta, ili sa kriptorhizmom (Ashcraft KW. 1990).

SINONIMI
U literaturi se mogu sresti i drugi nazivi za PBS:

- Eagle-Barett Syndrome (Eagle JF. 1950),
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- Sindrom kongenitalnog muskularnog deficita abdomena (Congenital Absence
of the Abdominal Muscles, Abdominal Muscle Deficiency Syndrome - AMD)
(Welch KJ. 1974),

— Obrinsky Syndrome (Obrinsky W. 1949);
— Triad syndrome Stephens (Stephens FD. 1983; Adams MC. 2012);
— Urethral obstruction malformation complex (Pagon RA. 1979);

— Mesenchymal dysplasia syndrome (Welsh K. 1974).

EPIDEMIOLOGIJA

Prvi slucaj deficita trbusne muskulature opisao je F.Frohlich 1839. godine, a udru-
Zenost sa unutrasnjim tj. anomalijama urogenitalnog trakta tek, 1895 godine R.W.
Parker. Anomalija je retka i javlja se u 1:35 000 ili vi$e Zivorodenih beba. Svega 5%
pacijenata su Zenskog pola (Smith EA. 2001). Iako je etiologija nepoznata u Zenskih
pacijenata se mozZe javiti u porodi¢noj formi (28%) ali moze bitiibez porodi¢nih slu-
¢ajeva (5%) (Gaca AM. 2021).

Ovaj sindrom opisan je u blizanaca (Petersen DS. 1972) i to da postoji samo u jednog
od njih (Metrick S. 1957), dok je drugi u potpunosti normalno razvijen. Sindrom je
opisan u blizanaca sa mozaicizmom u hromozomima (Harley LM. 1972; Burkholder
GV. 1967).

ETIOLOGIJA

Uzroci nastanka ove anomalije su jo§ uvek nepoznati. Medutim, poznato je dau em-
briogenezi ove anomalije postoje poremecaji na tri nivoa: u nefrogenom blastemu,
visceralnim i somatskim slojevima lateralnih plo¢a mezoderma.

Od seste do desete nedelje gestacionog vremena jedno blizu drugog leze nefroge-
ni blastem (prekurzor bubrega), visceralni slojevi lateralnih plo¢a mezoderma
(prekurzor glatke muskulature uretera, mokra¢ne bedike, prostate, uretre i guber-
nakuluma), i somatski slojevi lateralnih plo¢a mezodema (prekurzor muskulature
abdominalnog zida) (Greskovich FJ. 1988). Inzult u tako kriticnom momentu moze
rezultirati lo§im razvojem bubrega u pravcu displazije, dilatacije drenaznih puteva
urinarnog trakta, kao i deficitom muskulature abdominalnog zida (Greskovich FJ.
1988; Nunn IN. 1961).
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Postoji vi$e teorija 0 nastanku ovog sindroma - teorija finalne ekspresije, teorija me-
zodermalnog aresta, teorija Zumancane kese (Greskovich FJ. 1988; Wigger HJ. 1977;
Nunn IN. 1961; Stephens FD. 1983) ali ta pojedina¢na tumacenja ne mogu da objasne
sve promene koje nastaju.

Danas se smatra da genetski faktor i hromozomske anomalije mogu biti od uticaja
(Harle LM. 1972): u novijoj literaturi naglasak je na genetskoj komponenti (Arien
AM. 2019) kada postoji mutacija genoma HNF 18 (hepatocyte nuclear factor) (Gran-
dberg CF. 2012), ali to je registrovano samo u 3% slucajeva. Druga teorija potencira
uticaj opstruktivnih anomalija urinarnog trakta na razvoj dilatatornih promena na
urinarnom traktu (Arien AM. 2019; Weber S. 2011).

PRENATALNA DIJAGNOSTIKA

Prvu prenatalnu dijagnozu ovog sindroma postavio je T.A.Okulski, 1977. godine u
30.0j nedelji gestacije. Prenatalnom ultrasonografijom aparatima visoke rezolucije
iskusan specijalista za ekspertni fetalni ultrazvuk danas moze postaviti dijagnozu
vec u 11-12. nedelji gestacije (Yamamoto H. 2001). Karakteristi¢ni parametri pri ul-
trasonografskom pregledu su:

- veoma izrazena bilateralna hidroureteronefroza,

- distenzija mokracne besike,

- iregularna dilatacija trbu$nog zida (Hoshino T. 1998),

- karakteristi¢ne promene na prednjem trbusnom zidu,

- oligohidramnion nekad se verifikuju tek kasnije u trudno¢i (Arien AM. 2012).

Ponekad je ovaj sindrom tesko diferencirati od ostalih uropatija sa slicnim sonograf-
skim promenama kao $to su valvule zadnje uretre, megacista-megaureter sindrom,
megacista — mikrokolon - intestinalni - hipoperistalticki sindrom (megacystis —
microcolon - intestinal — hypoperistalsis syndrome MMISH) (Chen L. 2010).

Rana dijagnostika ove anomalije indikacija je za intrauterinu dekompresiju urinar-
nog trakta vezikoamnionskom derivacijom u fetusa (White JT. 2018). Indikacije su:

- izmenjena, ili odsutna trbus$na muskulatura,
- oligohidramnion,
— izrazena dilatacija u sistemu urinarnog trakta,

- normalan kariotip.
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Komplikacije intervencije su brojne:

- dislokacija $anta,
- infekcija,
— prevremeni porodaj i dr.

Zbog skromnog profesionalnog iskustva u literaturi nema standardnog algoritma
za ovakav pristup problemu te se savetuje veoma individualan multidisciplinarni
postupak (Arien AM. 2019). PBS se nalazi na spisku anomalija za koje se, u pojedi-
nim drZavama, dobija dozvola za planski prekid i uznapredovale trudnoce (Arien
AM. 2012).

Oligohidramnion se ¢esto vidi sa ovim sindromom, i predstavlja jedno od obja$nje-
nja za brojne ortopedske deformitete i plu¢nu hipoplaziju (Wigger HJ. 1977). Smatra
se da poremecaj rasta ekstremiteta, tj. njihovih kostano - zglobnih struktura nastaje
zbog nedostatka amnionske te¢nosti ¢ija je uloga da balansira tonus unutar materi¢-
ne duplje. U pacijenata sa dobrom bubreznom funkcijom ne razvija se oligohidra-
mnion, te ovakvi kompresivni znaci mogu izostati.

KLINICKA PREZENTACIJA — SPEKTAR ANOMALIJA

Sindrom je predstavljen Sirokim spektrom anomalija koje nekada mogu vitalno
ugrozavati fetus i manifestuju se kao mrtvorodenje, ili rana smrt novorodenceta
zbog teske bubrezne displazije i insuficijencije, i plu¢ne hipoplazije (Arien AM. 2019;
Hassett S. 2012). Stanje je pogor$ano ako postoje opstruktivne anomalije na drugim
organima, kao i ozbiljan komorbiditet. Na drugoj strani spektra su blagi oblici - sa
normalnim vrednostima dijagnostickih analiza, kojima je prognoza dobra bez obzi-
ra na male terapijske moguc¢nosti.

Predniji trbusni zid

Osnovni defekt je nedostatak muskulature u donjem i srednjem spratu prednjeg
busnog zida razvijeni su potpuno asimetri¢no i nepravilno. Troslojnost prednjeg tr-
busnog zida nejasno je definisana. Trbusni zid u zahva¢enim regijama sastoji se od
koze, masnog tkiva i kondenzacije fibroznog tkiva koje lezi na peritoneumu (Afifi
AK. 1972; Miniberg T. 1973). Histolo$ki pregled zida pokazuje odsustvo ili hipopla-
ziju mi$i¢nih elemenata, narocito u donjem srednjem delu trbuha (Adams M. 2012).
Gornji delovi muskulusa rektusa i muskulusa oblikvusa su bolje razvijeni od donjih

178



Prun beli sindrom (,,Prune Belly” Syndrome)

$to povlac¢i umbilikus nagore (Williams DI. 1985; Randolph JG. 1981). U vecini sluca-
jeva koza prednjeg trbusnog zida je tipi¢éno promenjena, naborana tako da podseca
na suvu ljivu (SL 5.1).

Slika 5.1 Karakteristican izgled prednjeg trbusnog zida u novorodenceta.

Tipi¢ne vidljive promene na prednjem trbu$nom zidu su: opustenost i grubi nabori.
Abdominalni zid je veoma mek i tanak i zbog toga se unutrasnji organi mogu lako
palpirati. U beba se ¢ak moze videti crevna peristaltika. Mlitav prednji trbusni zid
povezan je kasnije i sa oslabljenom funkcijom praznjenja mokra¢ne besike i creva.

Sa rastom deteta, mlitavost trbuha postaje izrazena naro¢ito u donjem delu (Adams
MC. 2012). Slabost trbusne muskulature uslovice kasnije insuficijentan mehanizam
kasljanja, usled ¢ega ¢e deca biti sklona respiratornim infekcijama. Moze se desiti da
je jedna strana abdomena vi$e izmenjena pa su na toj strani i unutra$nje promene na
urinarnom traktu izrazenije.

Nabori na trbuhu se mogu smanjiti razvojem potkoznog masnog tkiva tako da se
nakon godinu dana moze izgubiti njegov tipi¢an izgled. Tokom rasta i razvoja deteta
popravice se oskudan tonus trbu$ne muskulature koji je u donjem delu slabiji. Sa
vertikalizacijom deteta trbuh dobija kruskoliki izgled (“pot belly”) (Radhakrishnan
J. 2014; Lopez RI. 2020) (S 5.2). Zbog slabosti abdominalne muskulature ovakva
deca nisu u mogucnosti da direktno iz lezeceg polozaja prelaze u sedeci; taj manevar
ostvaruju tako $to se okre¢u na bok i sedaju ili ustaju koristec¢i ruke i noge. Slabost
muskulature moze biti uzrok da dete kasnije prohoda (Duckett JW. 1986), ima Ceste
respiratorne infekcije i hroni¢nu konstipaciju (Hudson RG. 2007).
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Slika 5.2 Adolescent sa PBS i ,,pot belly” izgledom prednjeg trbusniog zida.

Anomalije urinarnog trakta

Bubrezi su ve¢inom dismorfi¢ni, ili displasti¢ni, sa istanjenim parenhimom: kolek-
torni sistem bubrega, pelvis i kaliksi, mogu biti enormno prosireni, postoje suZenja
infundibuluma i neravnine renalne konture. Opstrukcija ureteropijeli¢cnog spoja se
retko vida bez obzira na postojanje hidronefroze. Dilatirani pijelon je rezultat mezen-
himnog defekta u diferencijaciji glatke muskulature a ne opstrukcije. Hidronefroza
moze biti izraZzena a da je renalna funkcija normalna (Hudson RG. 2007). Prognoza
za pacijente zavisi velikim delom od stepena displazije bubrega (Potter EL. 1972). Di-
latacija odvodnih puteva ¢e se vremenom smanjiti (Hudson RG. 2007).

Ureteri su jako dilatirani, elongirani i tortuozni, naroc¢ito u distalnom delu (Ber-
don WE. 1977; Grossman H. 1970). Nedostatak kolagena i misi¢ne mase u ureterima
(longitudinalna i cirkularna vlakna se ne mogu raspoznati) uslovljava nastajanje ve-
ziko -ureteralnog refluksa i hidronefroze - $to se klini¢ki manifestuje estim urinar-
nim infekcijama. Fluoroskopski se ne registruje peristaltika. Sa odrastanjem, ureteri
se dosta ispravljaju, a propulsivna funkcija se pobolj$ava.

Mokra¢na besika je veoma velikog kapaciteta, nepravilne konture, zadebljalog zida
ali bez hipertrofije muskulature, hipotoni¢na. Nema trabekulacije ¢ak i u najtezim
slu¢ajevima. Cesto se vidi urahalni divertikulum koji se proteze do umbilikusa, ili
postoji prohodni urahalni kanal. Trigonum u mokra¢noj besici je velik, ¢esto asime-
trian. Ureteralna u$ca su lateralizovana i asimetri¢na, nekad unutar paraureteral-
nog divertikuluma. Vrat mokracne besike je $irok. Intravezikalni pritisak je mali, ali
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je urinarni protok normalan (Nunn IN. 1961; Williams DI. 1967). Mnoga deca mogu
da prazne mokrac¢nu besiku bez rezidualnog urina. Tonus besike se pobolj$ava sa
uzrastom.

U predelu zadnje uretre zabeleZene su anomalije, na pr.: stenoza, atrezija, divertiku-
lum ili valvulolike promene (Wigger HJ. 1977). Prednja uretra moze biti izmenjena
po tipu megalouretre sa znacima skafoidne ili fuziformne dilatacije (Sellers BB Jr.
1976).

Genitalni organi su sa nerazvijenim skrotumom, a testisi se u njemu ne palpiraju.
Gonade su manjih dimenzija i nalaze se u poziciji abdominalne retencije (osim u
pseudoprun oblicima sindroma), tj. u nivou ilija¢nih krvnih sudova na zadnjem ab-
dominalnom zidu, ili u predelu unutrasnjeg ingvinalnog otvora, a gonadalni krvi
sudovi su veoma kratki. Mogu biti prisutne razli¢ite anomalije epididimisa i duktus
deferensa, kao i anomalije njihovog spajanja. Lejdigove celije koje postoje u testisima
obezbeduju sekundarne seksualne karakteristuke, rast penisa i libido; spermatogo-
nije su odsutne ili veoma oskudno prisutne - §to za posledicu ima azoospermiju u
odraslom dobu (Hudson RG. 2007). Primeceno je da, ukoliko dete dostigne odraslo
doba, nema ejakulaciju a ima normalnu erektilnu funkciju i orgazam. U proslosti
nije registrovana fertilnost ovakvih pacijenata. U novijoj literaturi zabeleZeni su slu-
¢ajevi uspesne oplodnje posle intracitoplazmatskog injiciranja spermatozoa (intra-
citoplasmatic sperm injection — ICSI) odrasle osobe sa PBS, uredno iznesene trudno-
¢e i zadovoljavajuce zivorodenosti (Favorito LA. 2017; Flaming SD. 2013).

Druge anomalije

Mogu biti prisutne i anomalije drugih sistema i organa (Grymsby GM. 2015; Hassett
S. 2015) medu kojima i:

— respiratorne - plu¢na hipoplazija i plu¢ne anomalije (cisticne malformacije)

.....

- gastrointestinalne - crevne malrotacije, kongenitalni volvulus, duodenalne
anomalije (Silverman FM. 1950), gastrosiza (Wilbert C. 1978), omfalocela (Pe-
terson DS. 1972), spleni¢na torzija (Heydenrych JJ. 1978), imperforirani anus,
kloakalne malformacije;

- muskuloskeletne (20%) — anomalije ki¢cmenog stuba i mozdine, urodena luk-
sacija ili subluksacija kuka, polidaktilija, sindaktilija, anomalije stopala tipa
ekvinovarus (S1.5.3), artrogripoza (Burke EC. 1969) zabelezena je i kongenital-
na amputacija noge (Lattimer JK. 1958);
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kardiovaskularne (10%) — atrijalni ili ventrikularni septum defekt, tetralogija
Fallot;

Potter facies — zaravnjenost nosa, vise¢a koza na obrazima, okularni hipertelo-
rizam, nisko poloZene usne $koljke (Potter EL. 1946); U najtezim oblicima vida
se i Potter-ov sindrom (Potter EL. 1972);

urahalne anomalije (Lorenz JM. 2014; Brewer FR. 2018);

aneuploidije tipa trizomija 18 i 16.

Slika 5.3 Novorodence sa karakteristicnim izgledom prednjeg
trbusnog zida, skrotumom bez testisa i udruzenim skeletnim
anomalijama — obostrani deformitet stopala tipa varus.

Klasifikacija teZine sindroma na rodenju (Smith EA. 2001; Woodard JR. 1978):
Kategorija I (20% novorodencadi)
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izrazena renalna displazija;

izrazen oligohidramnion zbog renalne displazije i opstrukcije urinarnih pute-
va, uretralna atrezija;

izrazena pulmonalna hipoplazija sa pneumotoraksom/pneumomedijastinu-
mom;

skeletne anomalije, Potter facies kao sekundarna posledica oligohidramniona
(mikrognacija, zaravnjena palpebralna fisura, prominentan epikantus, zarav-
njene nosnice, nisko polozene usne skoljke, $irok razmak izmedu ociju (Woods
AG. 2007).
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Kategorija II (40% novorodencadi)
— moze biti ispoljena kompletna trijada;
— postoji minimalna ili unilateralna renalna displazija sa umerenom renalnom
insuficijencijom, umerena ureterohidronefroza, moze se razviti urosepsa i
azotemija, pacijent moZze mokriti spontano ako nema prepreka u uretri;

- postoji pulmonalna hipoplazija, ali nije dominantna u klinickoj slici;
- takva deca obi¢no nisu vitalno ugrozena, ali slabije napreduju.

Kategorija I1I (40% novorodencadi)
- inkompletna ili blaga klinicka slika trijade;

- umerena uropatija, nema renalne displazije, renalna funkcija stabilna jer je pa-
renhim dobro sacuvan, iako moZze postojati manja hidronefroza;

- nema znakova plu¢ne insuficijencije;

- pacijentima ove kategorije potrebne su minimalne intervencije.

Klini¢ka manifestacija je veoma varijabilna te je postupak sa pacijentom potpuno
individualizovan. Prognoza ne zavisi od stepena dilatacije urinarnog trakta, ve¢ od
funkcionalnih mogu¢nosti displasti¢nih bubrega. Ukoliko klini¢ka slika na rodenju
nije karakteristi¢na prvi znak ovog sindroma moze biti urinarna infekcija.

Zenski sindrom i inkompletni fenotip
Oko 5% pacijenata su Zenskog pola i promene su obi¢no izraZenije na prednjem tr-
busnom zidu nego na urinarnom traktu.

Inkompletni fenotip se srece i u muskog pola. U njih je abdominalni zid skoro nor-
malno razvijen, sa kompletnim ili inkompletnim kriptorhizmom, i tipi¢nim uropa-
tijskim promenama (Smith EA. 2001).

DIJAGNOSTICKI POSTUPAK

Timski rad je zastupljen i podjednako vazan u dijagnostickom i u terapijskom po-
stupku. Svaki pacijent se posmatra kao individua - prema postojanju i tezini ano-
malija. Pravi se individualni program ispitivanja i le¢enja, koji moZe biti izmenjen u
zavisnosti od odgovora koji se dobija tokom realizovanja programa.

Ukoliko dijagnoza nije postavljena prenatalno postavlja se neposredno nakon rode-
nja deteta a na osnovu slede¢ih postupaka:
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- Fizikalni pregled novorodenceta - registruje se karakteristi¢an izgled trbuha.
Opusten trbuh dozvoljava palpaciju trbu$nih organa i bubrega, a moze se uociti
i peristaltika creva. Skrotum je nerazvijen i testisi se ne palpiraju.

- Evaluacija osnovnih funkcija:

1. Bubrezna funkcija — laboratorijski pregledi uklju¢uju analizu krvne slike, azotnih
materija, eletrolita u serumu, gasne analize u krvi, biohemijski i bakterioloski pre-
gled mokrace; treba biti oprezan prilikom tumacenja analiza jer inicijalni rezultati
mogu biti refleksija majc¢ine bubrezne funkcije. Ako je posle 48 - 72h serum kreati-
nin veci od 1.0 mg/dl u novorodenceta u terminu, ili veci od 1.5mg/dl u prevremeno
rodenog deteta - smatra se da postoji prvi stepen renalne insuficijencije. Ukoliko se-
rumski kreatinin raste u prvih nekoliko nedelja Zivota, re¢ je o lo$oj bubreznoj funk-
ciji i lodoj Zivotnoj prognozi (Hudson RG. 2007).

Nadir kreatinin (najniza vrednost) u toku detinjstva vazan je prognosticki pokazatelj
za funkciju bubrega. Ukoliko je nadir vrednost manja od 0,7mg/dl renalna funkci-
ja ima tendenciju da bude sacuvana u detinjstvu. U suprotnom, renalna funkcija je
kompromitovana (Geary DF. 1986; Reinberg Y. 1991; Noh PH. 1999).

2. Sr¢ana funkcija - auskultacija sr¢anog rada, EKG (da se utvrdi prisustvo i vrsta
kongenitalne anomalije srca).

3. Plu¢na funkcija — auskultacija pluca, pravi se rtg snimak pluca da se potvrdi ili is-
klju¢i pneumotoraks, ili pneumomediastinum. Kontroli$e se oksigenacija periferne
krvi, kao i elektrolitni i acidobazni status;

Ultrasonografija — da se utvrdi anatomsko stanje bubrega, uretera i mokra¢ne besi-
ke. Ponekad se zbog izrazene ureterohidronefroze ne moze detaljno sagledati pravo
stanje. Urinarni trakt se pregleda inicijalno ultrasonografijom — kojom se definisu
polozaj i veli¢ina bubrega, denzitet i stepen displazije parenhima, stanje kolektornog
sistema i uretera, kao i veli¢ina mokra¢ne besike. Ipak, merodavniji nalaz se dobija
pet dana posle rodenja.

Ekskretorna urografija - u pacijenata sa visokim azotnim materijama u serumu ek-
skretorna urografija nece pokazati validne podatke. Zato je prvenstveno neophodno
terapiju usmeriti na uspostavljanje bubrezne funkcije, a kontrola diureze se postize
postavljanjem katetera u mokraénu besiku. Ukoliko se prebrodi kriti¢na faza, dalje
ispitivanje usmerava se na utvrdivanje ekskretorne funkcije bubrega.

Mikciona uretrocistografija (MUCG) - potrebna je da bi se videlo postoji li vezikoure-
teralni refluks, i u kom stepenu, kao i prohodnost uretre.
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DTPA i MAGS3 - daju uvid u separatnu funkciju bubrega i njihovo morfolosko stanje.
Posto je glomerularna filtracija niska na rodenju, ali se ubrzo povecava, treba biti
pazljiv sa intravenskom primenom kontrastnih sredstava - koja mogu izazvati naglo
povecanje osmolarnosti plazme i dovesti do jo$ veceg o$tecenja bubrezne funkcije.

Magnetna urografija - MRU (Garcia-Roig ML. 2016) je neinvazivna metoda - bez
zralenja, narocito pogodna za novorodencad i odojc¢ad, daje precizne detalje o uri-
narnom sistemu.

Urodinamske studije (Snyder HM. 1976) pokazuju brzinu punjenja i praznjenja mo-
kracne besike i funkciju vrata besike.

TERAPLA

Multidisciplinarni pristup u terapiji ovih pacijenata je vazan. Svaki pacijent treba da
se posmatra za sebe, da se sagleda postojanje svih zdravstvenih problema, i napravi
individualni program ispitivanja i lecenja koji bi po potrebi bio promenljiv - zavisno
od rezultata koji se dobijaju (DeMarco RT. 2010).

Osnovni postulati u pristupu pacijentu su:
— prevencija urinarne infekcije, i
- ocuvanje bubrezne funkcije (Hudson RG. 2007).

Terapijski pristup startuje sa preventivhom antibiotskom zastitom od uroinfekcije, a
doziranje antibiotika je prema klirensu kreatinina.

Redosled u ostalim terapijskim procedurama odreden je teZinom promena na unu-
tra$njim organima, kao i mogu¢nostima za njihovo resavanje (Caldamone AA. 2010).

Urinarne derivacije tipa vezikostomija ili visoke ureteralne kutanostomija pokazale
su razlicite rezultate. NajteZi pacijenti umiru u novorodenackom (preko 50%) ili ra-
nom odoj¢adskom periodu, zbog hipoplazije pluca, teskih sr¢anih mana ili ireverzi-
bilne bibrezne insuficijencije.

U slucaju masivnog refluksa i rezidualnog urina koji moze ostetiti bubrege, potrebno
je hirurski intervenisati: radi se resekcija distalnog dela uretera, modeliranje i anti-
refluksna reimplantacija. Pijeloplastika je retko indikovana, i to samo ako postoji gi-
gantska hidronefroza ili stenoza ureteropijelicnog vrata. Proksimalne diverzije urina
se rade po pazljivo diferenciranim indikacijama (Duckett JW. 1976). Vazno je znati
da se dilatacija urinarnog trakta u PBS, bez obzira na izgled, ne tretira kao dilataci-
ja u opstruktivnih uropatija. Prevencija uroinfekcije mora biti duga i kontinuirana.
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U novorodenceta moze biti indikovana perkutana nefrostomija, ili vezikostomija, ili
neka druga supravezikalna diverzija - ako postoji distalna prepreka u oticanju urina.
Operativni zahvat, kasnije, mozZe biti upotpunjen operacijama na ureterima, mo-
kra¢noj besici i nespustenim testisima. Terminalna bubrezna insuficijencija se tre-
tira dijalizom peritonealnog tipa u de¢jem uzrastu, a kasnije hemodijalizom i tran-
splantacijom bubrega.

Iz kozmetskih razloga moze se i kasnije uraditi vertikalna plikacija trbudnog zida i
umbilikoplastika po Erlich-u (Erlich RM. 1986; Erlich RM. 1993), ili tehnikom po
Monfort-u (Monfort G. 1991; Parrott TS. 1992; Hinman F. Jr. 1998; Randolph J. 1981),
ali to nema uticaja na unutrasnje promene, tj. ne pobolj$ava se urinarna drenaza.
Neophodno je pacijenta i roditelje upozoriti da inicijalno zadovoljavajui rezultat u
izgledu prednjeg trbusnog zida moze kasnije biti promenjen, tj. pogor$an. Bolji re-
zultati se postizu modifikacijom Monfortove tehnike (Smith EA. 2017).

Mnogi autori su saglasni da se prilikom planiranja operativnog le¢enja da prioritet
hirurskom korigovanju prednjeg trbusnog zida i operativnom le¢enju nespustenih
testisa (Hudson RG. 2007; Fallat ME. 1989).

Orhidopeksija se mora raditi prema vaze¢im principima za nespusten testis, i mnogi
autori se zalazu za to da se testisi moraju premestiti iz abdomena u skrotalnu poziciju
(Duckett JW. 1976). Primenjuje se klasi¢na Fowler-Stevens-ova metoda transabdo-
minalnim pristupom ili laparoskopski.

Strukturalne skeletne anomalije tipa ekvinovarus stopalo treba rano zapoceti leci-
ti ortopedskim metodama. Ostale anomalije se zbrinjavaju odgovaraju¢im redosle-
dom.

Zbog heterogenosti anomalije i signifikantnog komorbiditeta, u prakti¢cnom radu sa
PBS neophodan je individualizovan multidisciplinarni pristup, tj. svakom pacijentu
ponaosob (Seidel NE. 2015).

Kvalitet Zivota pacijenata sa PBS je isti kao u svim slu¢ajevima teskih hroni¢nih bo-
lesti: postoje i fizicka i kognitivna ogranicenja, lako zamaranje, smanjena fizicka i
$kolska aktivnost, emotivni distres (Kim J. 2014). Pacijenti sa PBS zahtevaju indivi-
dualni multidisciplinarni zdravstveni nadzor tokom celog Zivota (Arien AM. 2016;
Arien AM. 2019).
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Ekstroficne anomalije

Dragan Sarac

Termin ekstrofija’ znaci izvrnutost, a u medicini se odnosi na izvrnutost/otvorenost
nekog telesnog organa koji normalno ima zatvorenu tj. unutradnju konfiguraciju.
Spektar ekstroficnih anomalija u srednjoj liniji tela moZe se manifestovati u predelu
grudnog kosa, trbuha i/ili karlice (Woo LL. 2012; Stec AA. 2011; Baker LA. 2007).

Anomalije koje nastaju u donjem delu trbuha mogu se klinicki ispoljiti u nekom od
slede¢ih vidova (Boemers TM. 2010; Maruf M. 2018):

- klasi¢na ekstrofija mokraéne besike — besika ima samo zadnji zid koji je pred-
stavljen mukoznom plo¢om u donjem delu prednjeg trbusnog zida, istovreme-
no postoji i dorzalni rascep mokraéne cevi po tipu epispadija, karli¢ni kostani
prsten je deformisan, a druge urodene anomalije su manje prisutne i obi¢no su
minornog tipa,

- kloakalna ekstrofija — pored otvorene mokra¢ne besike na prednjem trbusnom
zidu otvoren je i ileocekalni segment digestivnog trakta, prisutne su i druge
anomalije,

— druge ekstrofi¢ne anomalije — ekstrofi¢ne karakteristike se parcijalno manife-
stuju (Ganarin A. 2021).

EKSTROFIJA — EPISPADIJA KOMPLEKS (EEK)

EEK predstavlja anomaliju u spajanju trbusnih i karli¢nih organa u srednjoj donjoj
liniji tela tokom embrionalnog razvoja. Iako postoje opisi ove retke anomalije jo$
u asirskim glinenim tablicama od pre nekoliko hiljada godina (Buyukunal CSN.
2011), u medicini je ova anomalija detaljno opisana tek 1597. (von Grafenberg) i 1748.
(Mowat), a naziv ekstrofija poti¢e od Chaussie-a (negde oko 1780) (Rosch WH. 2007).

Incidenca pojave ove anomalije je 1 na 10 000 — 50 000 Zivorodenih (Syngelaki A. 2011).

* Exstrophia, ae femininum - (gr¢ki) izvrnuti, izvrnutost (Supljeg organa). U: Kosti¢ AD. Medicinski
re¢nik. Beograd Institut za stru¢no usavrsavanje i specijalizaciju zdravstvenih radnika Beograd
1976, str. 153.
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EMBRIOLOGIJA

Smatra se da izostanak razvoja mezoderma izmedu slojeva ektoderma i endoderma
kloakalne membrane u ¢etvrtoj i petoj nedelji gestacije remeti formiranje donjeg dela
prednjeg trbusnog zida i karlice (Patten BM. 1952; Woo LL. 2012).

U literaturi se napominje da osnovna razvojna anomalija u svim formama ekstrofije
moze biti i prekomerni razvoj kloakalne membrane jer se tako sprecava migracija
mezenhimnog tkiva u alantoisni produzetak kloakalne membrane (infraumbilikal-
na membrana) i pravilan razvoj prednje - donjeg abdominalnog zida. Odsustvo me-
zoderma posle dezintegracije infraumbilikalne tj. kloakalne membrane uslovljava
nepravilan razvoj te regije i zato pelvi¢ni organi leze otvoreni na povr$ini abdomena
(Moore KL. 2016).

.....

dela trbuha tj. nedostaju vlakna pravog misica trbuha a vlakna kosog unutrasnjeg,
spoljadnjeg i popre¢nog misic¢a su veoma oskudna (Moore KL. 2016) iako se ranije
smatralo da je abdominalna muskulatura normalno razvijena jer je poreklom iz to-
rakalnog somatskog mezoderma (Marshall VF. 1962; Johnston JH. 1985).

Embrionalna abnormalna ekstenzija kloakalne membrane (koja stvara klinasti fe-
nomen) moze biti odgovorna, ne samo za razdvajanje struktura prednje - donjeg ab-
dominalnog zida, separaciju pubi¢nih kostiju i za postojanje Siroke linee albe iznad
ekstrofije, vec i za exomphalos u tezim slu¢ajevima (Schoemwulf CG. 2015).

Ako ne dode do spajanja para genitalnih tuberkula u EEK i kloakalnoj ekstrofiji
moze se razviti duplikacija penisa u muskog ploda odnosno duplikacija genitalnog
trakta u Zenskog ploda (Marshal VF. 1968).

Stepen ekstrofi¢ne lezije zavisi i od dimenzija alantoisnog izduZenja kloakalne mem-
brane na abdominalnom zidu, i od gestacionog vremena razvoja tj. kada se dehis-
cencija membrane desila. Naj¢e$¢a anomalija jeste vezikalna ekstrofija sa epispadi-
jom: ona nastaje po$to se formirao urogenitalni septum a kloakalna membrana je jo$
uvek velika tako da se primitivni urogenitalni sinus eksteriorizuje. Manje ekstenziv-
na infraumbilikalna membrana dovodi do pojave epispadije bez ekstrofije mokraéne
besike. Ako mezoderm nije urastao samo u kranijalni deo membrane posle dehi-
scencije opne nastaje gornja vezikalna fisura.

Kloakalna ekstrofija predstavlja anomaliju nastalu tokom rane dehiscencije infrau-
mbilikalne tj. kloakalne membrane u ranom stadijumu embriona. Posto jo$ nije for-
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miran urorektalni septum nastaju dve mukozne ploce koje predstavljaju mokra¢nu
besiku a izmedu njih je intestinalno polje (Marshal VE. 1968).

U duhu savremenih istrazivanja i posle svih hipotetickih razmisljanja smatra se da
primarni defekt u nastajanju ekstrofije jeste razvojna insuficijencija mezodermnog
tkiva a da su promene na urinarnom traktu sekundarne (Carlson BM. 2019).

KLINICKA SLIKA

Anomalije urinarnog trakta. Prilikom pregleda novorodenceta vidi se da u donjem
delu trbuha postoji nepravilnost: glatka, ruzicasta ploca razlicite veli¢ine koja pred-
stavlja mukozu ekstrofi¢ne mokracne besike (Sl. 6.1). Mukoza moze biti prekrivena
amnionskim naslagama sa vidljivim otvorima uretera iz kojih se sliva mokraca. Ve-
li¢ina otvorene besike varira od skoro normalne veli¢ine do vrlo oskudnih dimenzija
kada mukoza ekstrofi¢ne besike prakti¢no okruZuje samo trigonum. Registrovano je
da je u pacijenata koji imaju malu besiku manja dijastaza pubi¢nih kostiju a penis i
skrotum su bolje razvijeni.

Sa trajanjem spoljasnje ekspozicije, mukoza vremenom postaje hiperemic¢na, zade-

bljala i vulnerabilna, razvija se bakterijska invazija te nastaju polipoidne formacije,
cistitis cistika a moze do¢i i do skvamozne metaplazije (Johnnston JH. 1865).

Slika.6.1 Klasicna ekstrofija mokracne besike: musko novorodence
rodeno u terminu, vidljiva mukozna besicna ploca, penis je kratak i
dorzalno rascepljen, postoje obostrane ingvinoskrotalne kile.

U gornjem delu ploce izdiZe se pup¢ana vrpca, koja je niZe postavljena nego obi¢no, a
pored nje se moze videti umbilikalna hernija ili neki drugi defekt prednjeg trbusnog
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zida-omfalocela (S1.6.2). Perineum je kratak i $irok. Anus i analni sfinkterni meha-
nizam pomereni su napred zbog ¢ega Ce se kasnije razviti razliciti oblici analne in-
kontinencije i rektalni prolaps.

Slika 6.2 Ekstrofija mokracne besike u Zenskog novorodenceta,
postoji manja omfalocela koja se vidi ispod pupcane vrpce.

Anomalije genitalnog trakta. U muske novorodencadi penis je kratak zbog razdvo-
jenosti kruralnog pripoja, dorzalno je rascepljen zavr$no sa glansom, a baza mu je
$iroka. Kavernozna tela su pomerena lateralno, neurovaskularna vrpca je udvojena.
Uretra je kratka i ekponirana sa dorzalne strane, zajedno sa glansom; penis je zbog
dorzalne horde pomeren prema gore i naslonjen na mukozu besike. Povlacenjem pe-
nisa prema dole vide se verumontanum i ejakulatorni kanali. Prepucijum postoji
samo sa ventralne strane. Testisi mogu biti u skrotumu ili retinirani negde na putu
svog descenzusa. Ingvinalna hernija moZe postojati jednostrano ili obostrano.

U zenske novorodencadi klitoris je podeljen i zajedno sa labijama pomeren lateralno.
Uretra je kratka. Vagina je skracena i pomerena prema napred (S1.6.3). Unutrasnji
genitalni organi, uterus i adneksa, mogu biti normalno razvijeni, ili sa anomalijama
tipa duplikacije. Zbog slabosti karli¢nog poda moze se javiti prolaps uterusa, obi¢no
kasnije u Zivotu.
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N

Slika 6.3 Ekstrofija mokracne besike u Zenskog novorodenceta: vidljiva
eksponirana mukozna ploca mokracne besike, klitoris i labija su
podeljeni i pomereni lateralno. Uretra je kratka. Vagina je skracena i
pomerena prema napred. Analni otvor pomeren prema napred.

Muskuloskeletne anomalije. U klinickoj anatomiji kostanog karli¢nog prstena posto-
ji podela na zadnji segment (krila ilija¢ne kosti) i prednji segment (pubi¢ne kosti i
simfiza). Ilija¢na, pubi¢na i ishijalna kost su spojeni triangularnom hrskavicom (tri-
radiate cartilago) na rodenju. Intertriradijatna distanca je razmak izmedu desnog i
levog zgloba koja je konstantna ¢ime se obezbeduje normalan razvoj i funkcionisanje
karlice kao muskuloskeletnog prstena.

U EEK desavaju se dve vrste muskuloskeletnih anomalija (Gearhart JP. 1990; Spen-
seiller PD. 1995) (S1 6.3 A,B,C):

A. Rotacione anomalije — spoljasnja rotacija krila ilija¢nih kostiju (do 12°)
— spoljasnja rotacija prednjeg pelvicnog segmenta
- pubic¢ne kosti (do 18°)
- koronalna rotacija sakroilijacnog zgloba
- acetabularna retroverzija
- konvergencija ilija¢nih krila

- femoralna retroverzija
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B. Dimenzionalne anomalije =~ — povecana pubi¢na dijastaza (zbog spoljasnje
rotacije ilija¢nih kostiju u odnosu na sagitalnu
ravan tela),

— skracenje pubi¢nog segmenta do 30%,

— povecana dijastaza intertriradijatnih hrskavica
(preko 30%).

Na prednjem trbu$nom zidu postoji triangularni fascijalni defekt koji je ogranic¢en
lareralno divergentno polozenim misi¢nim vlaknima muskulusa rektusa izmedu $i-
roko separisanih pubi¢nih kostiju.

Misi¢ne formacije dna male karlice pokazuju disproporciju u rasporedu, §to dopri-
nosi iregularnom formiranju pljosnate puborektalne misi¢ne ploce, umesto konicne.

14243 05

S1.6.4 Sematizovan crtez koji prikazuje malformacije kostiju karlicnog prstena
u ekstroficnim anomalijama (Gearhart JP. 1990, s. 272): A. spoljasnja rotacija
ilijacnih kostiju uzrokuje dijastazu tj. proSirenost u predelu simfize; u epispadija
ovo moze da bude jedini deformitet karlicnih kostiju; B. spoljasnja rotacija
pubicnih kostiju - u klasicnom obliku ekstrofije postoji spoljasnja rotacija
ilijacnih i pubicnih kostiju; C. u kompleksnih ekstroficnih anomalija kao Sto
je kloakalna ekstrofija zabeleZena je lateralna separacija ilijacnih kostiju sa
pomeranjem prema dole sa sredistem u predelu sakroilijachog zgloba.

DIJAGNOSTIKA

Prenatalna dijagnostika ekstrofije mokracne besike je moguca. Sa 18 nedelja gestaci-
je bubrezi stvaraju mokracu i dve nedelje kasnije te¢nost se registruje u pijelonima i
mokra¢énoj besici. Ako se prilikom ultrasonografskog pregleda ploda mokra¢na be-
Sika ne registruje, pregled se ponavlja posle najmanje pola sata. Po starom nacinu di-
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jagnostike, ako se besika i tada ne prikazuje majka treba da dobije intravensku dozu
Lasiksa koji ¢e i fetusu stimulisati diurezu. Ako se negativan nalaz ponovi postavlja
se indikacija za konzilijarni pregled trudnice u narednih nekoliko dana, kada se ro-
diteljima prezentuje stanje ploda i njegova budu¢nost. Savremeni nacin prenatalne
dijagnostike ekstrofi¢nih anomalija je 3D ultrasonografija i fetalni MRI (Gearhart
JR. 2016). EEK, kao i kloakalna ekstrofija su na spisku anomalija zbog kojih se, uz
saglasnost roditelja, moze uraditi terminacija trudnoce.

Ultrasonografski znaci koji ukazuju na EEK su (Jaffe R. 1990; Barth RA. 1990; Gear-
hart JP. 1995; Wiesel A. 2005):

— nemogucnost da se vidi mokracna besika u ploda koji ima normalno razvijene
bubrege i normalnu koli¢inu plodove vode;

— ispupcenje donjeg dela abdomena koje se povecava sa gestacionom staroscu,
— nisko postavljena umbilikalna vrpca,
— Siroko razmaknute pubicne i ilija¢ne kosti,
- napred pomeren skrotum, i mali penis u muskog fetusa.
Posle rodenja, algoritam za dijagnostiku opsteg stanja novorodenceta ukljucuje:
- ultrasonografski pregled urotrakta,
- rtg snimak karlice, i

- kompletan pregled novorodenceta da se utvrdi postoje li druge anomalije.

TERAPLA

Savetuje se da se, u porodili$tu, u ovih novorodencadi uradi podvezivanje pupcane
vrpce pamucnom ili svilenom trakom, a ne plasti¢cnom $tipaljkom koja bi mogla da
iritira ekstrofiénu mukozu besike. Mukoznu plo¢u treba prekriti gazom natopljenom
fizioloskim rastvorom.

Iako novorodence nije vitalno ugrozeno, savetuje se hitan premestaj, uz adekvatan
transport, u ustanovu decje hirurgije koja ima iskustvo sa operativnim re$avanjem
ove anomalije. Savetuje se preventivna antibiotska terapija.

Primarno hirursko reSavanje ekstrofije mokracne besike moze se uraditi u novoro-
denceta mladeg od 72h:

— rano zatvaranje mokracne besike - da bi se izbeglo o$te¢enje mukozne ploce i
nastanak uroinfekcije,
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- fiksacija karli¢nog prstena bez zadnjih osteotomija (u prva tri dana Zivota po-
stoji uticaj majcinih estrogena koji zglobove ¢ini elasti¢nim).

Ukoliko se le¢enje planira za kasniji uzrast rekonstrukcija ide po etapama.

Prva faza:
- funkcionalno zatvaranje mokrac¢ne besike, koja se zajedno sa prostatom sme-
$ta u malu karlicu; penopubi¢na epispadija se ostavlja za naknadno re$avanje;

- radi se vertikalna ilija¢na osteotomija, medijalna rotacija pelvi¢nih kostiju sa
formiranjem simfize, za osteosintezu se koriste spoljasnji fiksatori.

U postoperativnom toku, uz kontinuiranu izda$nu analgeziju, posebna paZnja se po-
klanja trakciji donjih ekstremiteta da bi se sacuvala stabilizacija karli¢nog prstena
(Gearhart JP. 2021):

— ako se operativni zahvat radi unutar 48-72h tj. bez osteotomije imobilizacija
donjih ekstremiteta se sprovodi sa trakcijom po Bryantu (kukovi i kolena su u
fleksiji pod uglom od 90°),

— ako se operativno lecenje radi kasnije imobilizacija donjih ekstremiteta se
sprovodi longitudinalnom kozZnom trakcijom donjih ekstremiteta.

Druga faza:
- epispadija tj. uretroplastika se radi u uzrastu 6-12 meseci,

Treca faza:
- rekonstrukcija vrata mokrac¢ne besike za postizanje kontinencije,

- uvecanje kapaciteta mokracne besike,
— ureteroneocistostomija zbog vezikoureteralnog refluksa.

U novijoj literaturi spominje se kompletno primarno resavanje EEC jednim opera-
tivnim zahvatom (Grady RN. 2000; Mitchell ME. 2010)

Za pacijente sa ekstrofijom vazni su sledeci postulati (Mitchell ME. 2010):
- ocuvati renalnu funkciju,

— obezbediti urinarnu kontinenciju tj. voljno mokrenje iz besike koja je rezervoar
niskog pritiska,

— obezbediti i funkcionalnost i kozmetic¢ku prihvatljivost spoljasnjih genitalija,

- rekonstruisati prednji trbusni zid,
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- sacuvati opste zdravlje pacijenta — spreciti uroinfekcije i urolitijazu (S1.6.5),
obezbediti dobru funkcionalnost karlicnog poda da ne bi do$lo do prolapsa
rektuma/ materice, smanjiti mogu¢nost maligne alteracije.

U daljem Zivotu pacijenata savetuje se kontinurani zdravstveni nadzor sa naglaskom
na fertilitet, trudno¢u, malignitet mokracne besike, kao i na prilagodavanje, i soci-
jalne prilike u kojem pacijent Zivi.

Slika 6.5 Komplikacija u postoperativnom toku:
kamen u mokracnoj besici (nativan rtg snimak).

KLOAKALNA EKSTROFIJA / OEIS KOMPLEKS

Ova anomalija (veziko - intestinalna fisura) retko se srece a ukljucuje multisistem-
ske razvojne promene: omfalocelu (O), ekstrofiju mokracne besike (E), imperforirani
anus (I) i defekte ki¢menog stuba (S).

Ovo kompleksna anomalija se prenatalno moze registrovati ako se prilikom ultraso-
nografije na fetusu ( Robin NH. 2007; Woo LL. 2012):

- mokracna be$ika ne moze vizualizovati,
- registruje se da postoji defekt prednjeg trbusnog zida i karlice,

- ustanovi da postoji prolaps ilealnog segmenta (,elephant trunk - like”),
omphalocela, ascites,

- lumbosakralna meningomijelocela i hidrocefalus,

- ili druge kompleksne anomalije (deformacije ekstremiteta).
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Anatomski deformitet moze da varira od slucaja do slucaja, ali glavne karakteri-
stike moraju biti prisutne. Ekstrofi¢ne polovine besike (hemiblader) sa ureteralnim
orificijumima leze sa svake strane srednje linije a izmedu njih je zona intestinalne
mukoze sa gornjim i donjim otvorom; iz gornjeg se prazni intestinalni sadrzaj. Di-
sekcija pokazuje da je ekstroficno crevo iz ileocekalne regije, gornji otvor je na ter-
minalnom ileumu, koji obi¢no i prolabira, dok donji otvor vodi u kratak segment od
5-7 cm debelog creva, koji se slepo zavr$ava ispred sakruma. Tre¢i otvor koji pripada
vermiformnom apendiksu moze biti vidljiv na ekstroficnoj povrsini, nekad sa dva
otvora. Siroki eksomfalos sadrzi deo jetre, koji se vidi iznad ekstrofije. Anus je ne-
perforiran, ali udubljenje - jamica koja ga oznacava - moze postojati. Mogu postojati
i druge anomalije na gornjem urinarnom traktu i na digestivnom traktu. (Kittredge
WE. 1954).

Zbog kompleksnosti multiplih operativnih zahvata kojima se pacijenti izlazu, i ne-
izvesnih rezultata leCenja, ovakav prenatalni nalaz je na spisku anomalija za koje se
predlaze prevremeni prekid trudnoce.

Druge ekstroficne anomalije (Loventritt BH. 2005; Boemers TM. 2010)

Izolovana epispadija - Po nekim autorima predstavlja najblazi oblik rascepa srednje
linije i manifestuje se kao delimi¢na ili kompletna dorzalna rascepljenost uretre, a u
muskog pola i penisa. Drugih anomalije ne mora biti.

Gornja vezikalna fisura (superior vesical fissure) - Ekstrofija je ogranicena na gornji
segment mokracne besike, koji se nalazi otvoren na donjem delu prednjeg trbusnog
zida 1 svojim izgledom podseca na vezikostomiju. Muskuloskeletne anomalije (di-
vergentni raspored pravih misi¢a trbuha u donjem delu, $iroka bela linija i tipi¢an
skeletni deformitet) postoje, uretra i genitalije su normalno razvijeni. Umbilikus je
normalno pozicioniran (Gearhart JR. 2016).

Dupla ekstrofija (duplicated exstrophy) — U ove anomalije postoje tipi¢ne muskulo-
skeletne anomalije; ovaj oblik ekstrofije ima dva oblika manifestacije:

— anteroposteriorna forma - na donjem prednjem trbu$nom zidu je plo¢a besi¢ne
mukoze, obi¢no veli¢ine nekoliko santimetara, ali postoji i normalno razvijena
besika se nalazi u maloj karlici i u nju se ulivaju ureteri (Marshall VE. 1962);
opisan je i fistulozni kanal izmedu ekstra - i intrabdominalne besike kojim su
besike komunicirale (Bouali O. 2012). Pacijenti imaju normalne genitalije (Ki-
zilcan F. 1994);
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- forma ,,side by side” — u donjem delu prednjeg trbusnog zida nalaze se dve plo-
¢e besi¢ne mukoze, jedna pored druge u odnosu na centralnu liniju, i svaka
ima otvor ipsilateralnog uretera (Gearhart JR. 2016).

Pseudoekstrofija (pseudoexstrophy) - Karakteri$u je tipicne muskuloskeletne prome-
ne na donjem delu prednjeg tru$nog zida, nisko polozen umbilikus, ali obi¢no nema
promena na genitourinarnom sistemu (Marschal VF. 1968; Mitchell W. 1993; Swana
HS. 1997).

Pokrivena ekstrofija (covered exstrophy, split symphys variant, engl) - Za ovu
anomaliju tipi¢an je mi$i¢no - fascijalni raspored u donjem delu trbu$nog zida, na
triangularnom mestu postoji mekotkivna masa koja predstavlja anomalnu besiku
prekrivenu tankom kozZom. Gornji urinarni trakt je obi¢no normalno razvijen (Cer-
niglia FR. 1989). U muske dece mozZe postojati epispadija (Gearhart JR. 2016).
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Biljana Luci¢ Prostran

Kongenitalne valvule zadnje uretre (valvulae urethrae posterioris - VUP, congenital
obstructing posterior urethral membranes - COPUM) su mukozni nabori u predelu
ispod verumontanuma koji ometaju normalan protok urina iz mokra¢ne besike u
uretru i napolje. VUP su najce$¢i uzrok opstrukcije uretre (bladder outlet obstru-
ction).

Ova anomalija uzrokuje spektar morfo-fizioloskih i morfopatoloskih promene na
urinarnom traktu, ve¢ od ranog embrionalnog razvoja. Stepen uretralne opstrukei-
je i anatomske promene na gornjem urinarnom traktu mogu biti razli¢iti (Close CE.
2001). Anomalija se javlja samo u muskoj populaciji (Kaplan GW. 1992; Berrocal T.
2002).

EPIDEMIOLOGIJA

Statisticki pokazatelji u svetskoj literaturi objavljuju da je incidenca VUP 2,1 na 10
000 novorodencadi (Malin G. 2012), odnosno 1,6 na 10 000 muske novorodenc¢adi
(Lloyd JC. 2013). Jedna tre¢ina novorodenih sa VUP odmah posle rodenja ima termi-
nalnu bubreznu insuficijenciju (Heikkild J. 2011).

KLASIFIKACUJA

Klasifikaciju koja se danas koristi formirao je Hugh Hampton Young 1919. godine
(Young HH. 1919; Close C. 2001) (SL. 7.1):
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— Valvule Tip I vide se kao mukozni nabori koji se izdizu ispod verumontanuma
formiraju¢i dve membrane koje se pripajaju napred iznad spolja$njeg uretral-
nog sfinktera (Close CE. 2001; Ravindra Shukla A. 2016).

— Valvule Tip II se opisuju kao mukozni nabori koji se pruzaju od proksimalnog
dela verumontanuma do samog vrata besike.

- Valvule Tip III vide se kao opstruirajuca dijafragma koja je u transverzalnoj
ravni prema lumenu uretre, distalno od verumontanuma. Otvor na dijafragmi
varira u veli¢ini i lokaciji.

TipI

Slika 7.1 Klasifikacija osnovnih tipova valvula zadnje uretre (Young HH, 1919).

U publikaciji Berrocal T. i saradnika (2001) navodi se da, u principu, postoje samo
valvule Tip I koje poti¢u od ostataka Wolfovih kanala i formiraju kruznu formaciju
od verumontanuma do distalne ivice prostate. Formacija je, u stvari, dijafragma sa
veoma ¢vrstim pripojem za ivice uretre. Izgled valvula nastaje posle mnogobrojnih
praznjenja besike pod pritiskom urina koji dilatira prelazni deo uretre iz besike u
mokraénu cev. Valvule tip III vide se kao diskolika membrana u lumenu uretre u ni-
vou membranoznog dela a u sredi$njem delu nalazi se otvor koji moze biti razlicite
veli¢ine (Cremin BJ. 1975).

PATOFIZIOLOGLJA

Valvule velikim delom zatvaraju lumen uretre ostavljaju¢i veoma oskudnu prohod-
nost za urin. U anterogradnom protoku urina one predstavljaju opstruktivnu pre-
preku u praznjenju mokra¢ne besike i zato dolazi do dilatacije i elongacije proksi-
malne uretre. Proiren vrat besike postaje funkcionalno inkompetentan. Vremenom
detruzorni misic¢ besike hipertrofira i u njemu se nakuplja vezivno tkivo koje ga ¢ini
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manje sposobnim za funkciju punjenja i praznjenja, te je neophodan dodatni napor
da se urin potisne kroz suzeni otvor. Besika postaje trabekulirane unutra$nje povr-
$ine sa mnogobrojnim sakulama i divertikulumima. Kao posledica pove¢anog intra-
vezikalnog pritiska smanjuje se valvularna funkcija ureterovezikalnog spoja i urin
se vraca, te nastaje vezikoureteralni refluks koji se manifestuje enormno dilatiranim
ureterima a u bubrezima dilatacijom pijelona i kaliksa sa istanjenim parenhimom
(SL.7.2).

Slika 7. 2 Sematski prikaz patomorfoloskih
promena na urinarnom traktu koje su
posledica valvula zadnje uretre: dilatiran vrat
mokracne besike, jako uve¢ana mokraéna
besika, dilatirana ureterovezikalna usca,
refluksni megaureteri, uveani bubrezi sa
enormno dilatiranim pijelokaliksnim sistemom,
veoma istanjen bubrezni parenhim.

KLINICKA SLIKA

Klini¢ka prezentacija anomalije zavisi od uzrasta pacijenta kad se klinicka slika is-
poljila, i od tezine opstrukcije. Posto u trudno¢i majka obavlja hemodijalizu ploda,
bez obzira na tezinu promena na urinarnom traktu i opsteg stanja ploda, porodaj se
moze ocekivati u terminu ili samo nekoliko nedelja ranije.

Postnatalna klinicka slika se moze manifestovati u razli¢itim oblicima: od teskih
stanja inkompatibilnih sa Zivotom, do tako blagih, jedva primetnih simptoma i zna-
kova da se anomalija otkriva tek kasnije u Zivotu. U stvari, simptomi i znaci su kom-
binacija posledica, tj. sekundarni znaci opstruktivne prirode valvula:

- efekti intrauterinog oligohidramniona, i
— slika pratece urinarne infekcije ili azotemije.

Incidenca udruzenih anomalija u slici PUV nije posebno signifikantna (Friedland
GW. 1977; Gonzales ET Jr. 1978).
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U neonatalnom periodu opéti fizikalni pregled moze biti potpuno uredan, ili sa zna-
cima terminalne renalne insufiicijencije i/ili teSkog pulmonalnog distres sindroma
zbog oligohidramniona.

U veoma teskih slu¢ajeva obostrana hidronefroza je prisutna u 90% slucajeva sa zna-
cima infekcije i sepse, azotemije, teskog hidromineralnog disbalansa koji uklju¢uje
hiponatremiju i hiperkalijemiju sa dehitracijom, kao i znacima sistemske acidoze.
Promene su akutne i javljaju se ve¢ desetak dana od rodenja jer bubrezi nisu u funk-
ciji i ispoljavaju se svi znaci insuficijencije. Dete je u potpunoj prostaciji i klinicki se
moze verifikovati urinarni ascit.

U novorodenceta se mogu videti i nerenalni znaci Poterovog sindroma: deficit in-
trauterinog rasta ploda i posturalne anomalije ekstremiteta kao posledica smanjene
koli¢ine amnionske te¢nosti i konsekutivne kompresije ploda (Kaplan GW. 1992).

Ukoliko trudnoca nije kontrolisana ultrazvukom roditelji i novorodence se javljaju
pedijatru zbog perzistirajuceg urahusa, respiratornog distresa $to je posledica pul-
monalne hipoplazije, sa znacima pneumotoraksa, enormne distenzije abdomena
zbog ascitesa, sa znacima urinarne infekcije i sepse, akutne bubrezne insuficijencije,
ili nenapredovanja u prvom mesecu Zivota.

U narednim mesecima Zivota, ako anomalija nije registrovana na rodenju, razvija
se infekcija urinarnog trakta koja recidivira, dete odbija hranu, javljaju se gastroin-
testinalni poremecaji. Tanak urinarni mlaz moze se sresti samo u oko 30 % sluca-
jeva (Egami K. 1972; Kurth KH. 1981) ali i normalan mlaz ne isklju¢uje postojanje
valvula. Trbuh je velik zbog distendirane mokracne besike i urinarnog ascita. Res-
piratorni distres moze biti prisutan i komplikovan pneumotoraksom i pneumome-
dijastinumom.

Kasni oblici imaju klinicke slike koje su rezultat manje opstrukcije te se simptomi
i znaci javljaju kasnije u detinjstvu ili ¢ak u pubertetu i odraslom dobu. Pacijent se
javlja lekaru zbog inkontinencije (»sindrom prelivanja«) a da se pre toga nista nije
primecivalo. Homeostaza ne mora biti naru$ena, moze da postoji samo blag pore-
mecaj bubrezne funkcije.

Klini¢ka slika moze biti ispoljena kao »VUR displazija sindrom« (vesicoureteral
dysplasia syndrome — VURD syndrome): jedan bubreg je hidronefroti¢an i afunk-
cionalan sa refluksom petog stepena dok je drugi sa¢uvanog parenhima i funkcije.
Smatra se da je afunkcionalni bubreg posluzio kao rezervoar pod visokim pritiskom
urina iz mokracne besike (»pop off valve«) i tako satuvao kontralateralnu bubreznu
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funkciju (Bomalaski D. 2020). Ovi pacijenti mogu da imaju tolerantan nivo serum-
skog kreatinina $to predstavlja bolji prognosticki znak jer je tako smanjen nepovoljan
uticaj hipertenzije, proteinurije i bubrezne insuficijencije (Narasimhan KL. 2005)

DIJAGNOSTIKA

Urinarni trakt je na US pregledu u potpunosti vidljiv ve¢ tokom dvadesete gestaci-
one nedelje i ako se tom prilikom utvrdi da je dijametar bubrezne karlice ve¢i od 10
mm sa dilatiranim ¢asicama suspektne su ozbiljne promene koje se moraju detaljno
pratiti do kraja trudnoce. U normalnim uslovima debljina zida mokrac¢ne besike nije
merljiva ako je besika distendirana. Zato ako se zid besike registruje prilikom pot-
puno ispunjene besike smatra se da je detruzor zadebljan. Ovaj znak mozZe se, nekad,
javiti tek kasno u trudnoci (Close CE. 2001). Patognomonican znak je znak kljuca-
onice (,,keyhole sign”) kada se ultrasonografski vidi distenzija i mokracne besike i
uretre iznad valvula.

Kod izrazenih suZenja uretre, osim velike mokra¢ne besike, prenatalno postoje izra-
Zene ureterohidronefroze sa ireverzibilno veoma istanjenim bubreznim parenhi-
mom i progresivnom deteriorizacijom bubrezne funkcije.

lako u literaturi postoji dokumentacija da se PUV prenatalno moze dijagnostikovati
u 45% slu¢ajeva (Dinneen MD. 1993) prema savremenim publikacijama u antenatal-
nom periodu dijagnostikuje se svega 35% pacijenata sa PUV, u ranom detinjstvu oko
42%, a kasnije u Zivotu 23% (Brownlee E. 2019; Bomalaski MS. 2020).

Postnatalna dijagnostika pocinje sa ultrasonografskim pregledom abdomena i re-
troperitoneuma kada se registruje signifikantna obostrana hidronefroza. Smanje-
na diureza u prvih 48h Zivota nije neuobicajena i zato ultrasonografski pregled tre-
ba ponoviti nakon tog perioda. Obostrana masivna hidronefroza sa megaureterima,
urinarni ascit i/ili uve¢ana mokraéna besika po tipu “globus vesicalis” (SI. 7.3) i znak
klju¢aonice jesu patognomonicni znaci za valvule zadnje uretre.
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Slika 7.3 VUP: ,,Globus vesicalis” u de¢aka starog 5 godina. Trudnoca
majke nije ultrasonografski kontrolisana, decak nije imao smetnji
dok nije postao inkontinentan jer se mokraca prelivala.

“Zlatni standard” u postavljanju dijagnoze valvula zadnje uretre bila je i ostala mik-
ciona uretrocistografija koja se izvodi retrogradnim putem. Mokracna besika je ve-
likog kapaciteta, a njen zid trabekuliran mnogobrojnim sitnim divertikulumima.
Prostati¢na uretra je jako pro$irena i izduzena tako da podize vrat mokraéne besike
(SL. 7. 4). Prilikom mikcije zapaza se defekt na izlasku iz zadnje uretre koji odgovara
valvulama. Vezikoureteralni refluks moze se videti ve¢ prilikom punjenja mokracéne
besike. U blazim slu¢ajevima vezikoureteralni refluks moze biti odsutan.

N

Slika 7.4 VUP - mikciona uretrocistografija pokazuje vidljiv izduzen i dilatiran
vrat mokracne besike koja je velika; nema vezikoureteralnog refluksa.

U dobro opremljenim medicinskim ku¢ama ultrasonografsku dijagnostiku valvula
postizu iskusni sonografi¢ari (Rojas - Ticona J. 2020). Intravenska urografija se radi
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samo ako je vrednost azotnih materija u krvi uredna. Tom prilikom definise se br-
zina lucenja urina, bubrezna mo¢ koncentracije, debljina parenhima, pelvikaliksna
dilatacija kao i pro$irenost uretera, ako postoji (SI. 7.5).

Slika 7.5 VUP - IVU uradjena nakon regulisanja metabolizma azotnih
materija; obostrano postoje enormno dilatirani i izvijugani ureteri i
hidronefroza, parenhim bubrega veoma istanjen, besika velikih dimenzija.

LECENJE

Inicijalni tretman novorodenceta sa dijagnostikovanim valvulama zadnje uretre po-
¢inje ubacivanjem katetera kroz uretru radi kontinuiranog dreniranja besike. Uko-
liko se kateter ne moze plasirati kroz uretru postavlja se suprapubi¢na punkciona
cistostomija ili primarna vezikostomija. Operativno otvaranje mokra¢ne besike na
prednji trbusni zid se radi u op$toj anesteziji samo ako su parametri bubrezne funk-
cije tolerantni. Nephodna je stabilizacija hidro — mineralnog disbalansa ako je po-
stojao, kao i oprezna zastita antibioticima. Kontrola serumskog kreatinina 7 do 10
dana nakon plasiranja katetera treba da pokazuje stabilizaciju metabolizma azotaiu
ovom periodu pacijent je spreman za dalje lecenje valvula.

Hirursko le¢enje valvula moguce je na nekoliko nacina:

— disrupcija valvula balon kateterom - jeste metoda koja se u proslosti primenji-
vala kao nastavak mikcione uretrocistografije; mokra¢ni mlaz nakon “kidanja”
valvula je odmah bio $ireg dijametra; disrupcija ,kukama” pripada proslosti i
uvek je postojala opasnost od ostecenja sfinktera;
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transuretralna resekcija valvula - je efikasna metoda u rukama veoma isku-
snog decjeg urologa jer postoji opasnost od ireverzibilnog ostecenja uretralnog
sfinktera, i inkontinencije;

laserska ablacija valvula - je metoda koja se izvodi u ustanovama sa savreme-
nom opremom i iskusnim decjim urologom, jer nije bez rizika.

Postupak sa pacijentima koji imaju sekundarne sekvele valvula podrazumeva timski
rad u koji su uklju¢eni neonatolog, de¢ji nefrolog, de¢ji urolog i de¢ji anesteziolog —

intenzivista. U programu resavanja komplikacija PUV-a su:

antirefluksna reimplantacija uretera kod vezikoureteralnog refluksa i obi¢no se
radi u sluc¢ajevima kada se istovremeno i odstranjuje afunkcionalni bubreg ili
njegov deo (Close CE. 2001),

le¢enje pulmonalnog distres sindroma,

antiholinergi¢na terapija za disfunkciju mokra¢ne besike (Abdelhalim A.
2019),

peritonealna dijaliza od rodenja, po potrebi, i/ili

transplantacija bubrega posle prve godine Zivota.

U ostalim situacijama preporucuje se ekspektativan stav i prilagodavanje op$tem
stanju pacijenta. Pacijenti u kojih postoje teSke promene na gornjem urinarnom
traktu, koje vode u terminalnu bubreznu insuficijenciju, kandidati su za transplan-
taciju bubrega (Deshpande AV. 2018).
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Jovanka Kolarovi¢

uvoD

U poslednjih nekoliko decenija postignuti su znacajni rezultati u razumevanju gene-
ze tumora u de¢jem uzrastu, posebno na polju molekularne i genetske biologije. U
kombinaciji sa primenom savremene sofisticirane dijagnosticke opreme dobijeni su
bolji rezltati u le¢enju tumora sa kombinacijom operativnog, hematolosko - medika-
mentoznog i/ili radioterapijskog tretmana.

Multidisciplinarni i multiinstitucionalni rad omogucio je formiranje radnih istrazi-
vackih grupa koje su sistematski i stru¢no pratile pacijente tokom dijagnostike i le¢enja
obezbeduju¢i dugogodisnji medicinski nadzor. Kooperativni studijski rad Children’s
Oncology Group (COG) Severne Amerike (nastavio je rad ekipe National Wilms Tu-
mor Study Group - NWTSG) i Société Internationale d’Oncologie Pediatriqué (SIOP) u
Evropi pruzili su nemerljivo mnogo ,evidence based knowledge” $to je dovelo do for-
miranja dijagnostickih i terapijskih protokola sa ciljem ,,optimal risk-based treatment”
(Ehrlich P. 2020) obezbedujudi bolji kvalitet zivota za lecene pacijente.

Klasifikacija urogenitalnih tumora je napravljena prema organu od koga vode pore-
klo. Tumori bubrega u de¢jem uzrastu mogu se manifestovati u razli¢itim oblicima
- od benignih formi do veoma malignih. Lista tumora je slede¢a (Ehrlich P 2020):

- Wilms tumor (WT) - nephroblastoma, renal embryoma

- Renal cell carcinoma (RCC)

— Clear cell sarcoma of the kidney (CCSR)
Rhabdoid tumor of the kidney (RTK)
Congenital mesoblastic nephroma (CMN)

- Angiomyolipoma.
Genitalni organi mogu biti mesta nastanka tumora:

- germinomi testisa i ovarijuma, testikularni i paratestikularni karcinomi,
- vyolk sac tumori,
- rabdomiosarkom mokra¢ne besike, prostate, vagine ili uterusa.
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NEFROBLASTOM - WILMS-OV TUMOR

Nefroblastom ili Wilms-ov tumor (WT) je maligni embrionalni tumor bubrega, po-
reklom iz primitivnog bubreznog tkiva, a nastaje usled nepravilnog ili prekinutog
embrionalnog razvoja bubrega. Dokazano je da brojne mutacije, uglavnom u genima
koji kontroliSu normalan razvoj urogenitalnog sistema, mogu biti predisponirajuci
faktor za pojavu nefroblastoma (Spreafico F. 2021).

Epidemilogija

WT je najce$¢i primarni tumor bubrega u dece. Vise od 90% svih tumora bubrega u
dece i adolescenata mladih od 20 godina su nefroblastomi, oko 75% se dijagnostikuje
u dece mlade od Sest godina, najc¢esce oko trece godine Zivota. Nesto je ¢es¢i u devoj-
¢ica nego u decaka. Incidenca nefroblastoma je 8,2 slu¢aja na milion dece mlade od
15 godina, ili jedan slu¢aj na 10.000 odoj¢adi (Pastore G. 2006; Nakata K. 2020). Tu-
mor moZe biti udruzen s kongenitalnim malformacijama, ili s genetskim sindromi-
ma (Balis F. 2021). WT se naj¢esce javlja unilateralno i zahvata samo jedan bubreg, u
5-10% slucajeva je bilateralan (Han Q. 2018). Tumorska promena je najcesce solitar-
na, ali u oko 7% slucajeva promene su multifokalne (Balis F. 2021).

Etiologija i patogeneza

Etiologija nefroblastoma nije ta¢no poznata, ali se smatra da su mutacije u genima
odgovorne za normalan razvoj urogenitalnog sistema znacajan etioloski faktor. Naj-
¢edce su izmenjeni tumor-supresorski geni koji ograni¢avaju rast celija, a njihove
mutacije dovode do nekontrolisane Celijske proliferacije i tumorogeneze. Nefrobla-
stom se najce§ce povezuje sa mutacijama u genima WT1, CTNNBI1, AMERIL, WTX,
TP53, MYCN (Treger DT. 2019; Oh L. 2019). Genetski sindromi i druga stanja u koji-
ma su prisutne iste mutacije kao i kod nefroblastoma smatraju se predispozicijom za
pojavu WT. Najces¢i sindromi udruzeni sa WT su VAGR sindrom (WAGR - Wilms-
ov tumor, aniridija, genitourinarne anomalije, mentalna retardacija), Denys-Drash-
ov sindrom, Beckwith-Wiedemann-ov sindrom (MacFarland SP. 2018; Balis F. 2021).
Nefroblastom je ¢esto udruzen sa aniridijom, hemihipertrofijom i brojnim anomali-
jama urogenitalnog sistema (kriptorhizam, hipospadija, potkovi¢ast bubreg) (Balis
F. 2021).
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Patohistologija

Makroskopski, nefroblastom je dobro ogranicen tumor koji ima pseudokapsulu
(51.8.1). Histoloski, nefroblastomi se dele na one sa ,povoljnom® i ,,nepovoljnom“
histoloskom gradom. Ve¢ina nefroblastoma izgradena je od tri vrste tkiva: blastem-
skog, epitelijalnog i stromalnog, pri ¢emu je blastemska komponenta najlosije di-
ferentovana i smatra se da ima veoma maligne karakteristike. Neki tumori sadrze
samo jednu ili dve vrste tkiva. Klasi¢ni, trifazi¢ni nefroblastomi su tumori ,,povolj-
ne” histoloske grade i imaju bolju prognozu. Tumori ,nepovoljne” histoloske grade
ispoljavaju veli stepen anaplazije, vezuju se za relativno lo$u prognozu i kraée pre-
Zivljavanje.

Slika 8.1 Wilms-ov tumor: uzduzno presecen bubreg sa dobro ogranicenim
tumorom, koji ne infiltrira kapsulu bubrega niti bubreznu karlicu.
Tumorsko tkivo je Sarolikog izgleda sa razmekSanim podrucjima (Foto
ljubaznoscu prof dr Slavise Duricica, opis prof dr Nade Vuckovic).

Histoloska grada tumora jeste vazan ali ne i jedini prognosticki faktor jer je zabele-
zeno da nekada tumori ,,povoljne” histoloske grade, ukoliko su udruzeni sa drugim
nosiocima lo$e prognoze, imaju nepovoljniji ishod (Vujanic G. 2018).
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Klinicka slika

Obolela deca uglavom deluju zdravo. Najc¢esce se kao prvi znak vidi bezbolno uveca-
nje trbuha (S18.2), ili se tumor napipa tokom nege deteta, igre, ili lekarskih pregleda.
Rede se javljaju: bol u trbuhu, povi$ena temperatura, febrilnost, hematurija i hiper-
tenzija (Balis F. 2021).

Slika 8.2. Wilms tumor - pacijent uzrasta 5 meseci sa velikom palpabilnom masom
koja zauzima celu levu polovinu trbuha. Hematurija je bila pridruZeni znak.

Dijagnostika

Prilikom fizickog pregleda pacijenta savetuje se tragati za anomalijama koje mogu
biti udruzene sa WT. Od laboratorijskih nalaza potrebno je uraditi krvnu sliku,
funkcionalne probe bubrega i jetre, skrining testove hemostaze i skrining fon Vi-
lebrand-ove bolesti posto oko 10% obolelih ima stecenu fon Vilebrand-ovu bolest
(Baxter PA. 2009). Potrebno je uraditi biohemijski pregled urina i urinokulturu, sa-
kupiti 24-¢asovni urin za odredivanja kateholamina (vanilmandeli¢ne i homoman-
deli¢ne kiseline) $to omogucava da se s visokom verovatnocom iskljuci neurobla-
stom. Ukoliko poreklo tumorske mase nije jasno, treba uraditi alfa fetoprotein (aFP)
i beta humani horionski gonadotropin (BHCG). Od imidzing metoda potrebno je
uraditi UZ abdomena, CT ili MR abdomena i male karlice sa kontrastom (radi pre-
cizne evaluacije tumorske promene) (Sl. 8.3) i CT pluca - radi evaluacije udaljenih
metastaza (Servaes S. 2015; Smets AMJB. 2012).
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Slika 8.3 Wilmsov tumor: (A). Ultrasonografski snimak WT u devojcice uzrasta
12 meseci - strelicama je oznaceno bubrezno tkivo potisnuto tumorskom masom
(TU) (Ljubazmoscu prim dr M. Dobrosavljev); (B). CT snimak WT desnog bubrega
u deteta uzrasta 4 godine — tumorska masa ispunjava ceo desni hemiabdomen.

Cilj imidzinga je da se utvrdi da li je tumor renalnog ili ekstrarenalnog poreka, da li
se radi o unilateralnoj, bilateralnoj, ili metastatskoj bolesti. Posto se prema vazeéem
protokolu preoperativna hemioterapija primenjuje pre nego §to se potvrdi patohisto-
loska dijagnoza, najvaznije je da se na osnovu imidzing karakteristika utvrdi postoji
li velika verovatnoca da se radi o WT, ili nalaz ide u prilog drugih dijagnoza.

WT se lokalno siri u perirenalna meka tkiva, renalnu venu i donju $uplju venu. Siri
se u regionalne limfne ¢vorove, a hematogenom diseminacijom daje udaljene meta-
staze, najcesce u pluca (81%), pluca i jetru (15%), a daleko rede na drugim mestima
(4%). Za razliku od drugih malignih tumora bubrega, WT retko metastazira u kosti
i mozak. U dece sa genetskim sindromima koji nose predispoziciju za razvoj WT
potrebno je ultrasonografski pregledati abdomen svaka tri meseca do uzrasta osam
godina (SI. 8.4). Kasnije se US kontrole mogu obavljati sa ve¢im vremenskim inter-
valima (Srinivasan AS. 2019).
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Slika 8.4 Pacijent roden sa kongenitalnom malformacijom leve podlaktice
i Sake. U uzrastu 4 godine dijagnostikovan mu je Wilms-ov tumor.

Klasifikacija i odredivanje stadijuma

Pristup dijagnostici, klasifikaciji i le¢enju nefroblastoma nije jedinstven. Meduna-
rodno udruzZenje za pedijatrijsku onkologiju koje ima Radnu grupu koja se posebno
bavi tumorima bubrega (International Society of Paediatric Oncology — Renal Tu-
mor Study Group SIOP-RTSG) formiralo je SIOP-protokol da se na osnovu imidzinga
moze sa visokom sigurno$cu pretpostaviti da je dijagnoza WT verovatna (Aslan M.
2017). Prema tom protokolu zapocinje se preoperativna hemioterapija, nakon koje
sledi nefrektomija. Tokom hirurske intervenvije potrebno je odstraniti Sto veci broj
abdominalnih i karli¢nih limfnih nodusa (Qureshi SS. 2020). Histoloskim pregle-
dom se procenjuju efekti hemioterapije na tumorsko tkivo tako $to se odreduje ste-
pen nekroze tumora, a u viabilnom tumorskom tkivu se procenjuje procentualni
udeo svih histoloskih komponenti. Na osnovu patohistoloskog nalaza tumor se kla-
sifikuje:

- u grupu niskog (potpuno nekroti¢an WT), ili
— grupu visokog rizika (prisutna blastemska komponenta i fokalna anaplazija) ili

- intermedijarnog rizika (svi ostali WT). Odredivanje stadijuma nefroblastoma
prema SIOP protokolu prikazano je u Tabeli 1. (Vujani¢ GM. 2018).
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Tabela 1. Odredivanje stadijuma nefroblastoma prema SIOP protokolu

Stadijum Nalaz

Stadijum 1 - Tumor je ograni¢en na bubreg, kompletno je hirurski odstranjen, na
resekcionim ivicama nema tumorskih Celija

- Tumor je prosiren u karli¢ni sistem utiskuje se u ureter ali ne infiltrira
njegov zid

- Krvni sudovi bubreznog sinusa nisu zahvaceni
- Moze postojati prodor tumorskih ¢elija u intrarenalne krvne sudove

Stadijum 2 - Tumor se $iri van bubrega, ili probija kapsulu bubrega i/ili fibroznu
pseudokapsulu, i prodire u perirenalno masno tkivo, ali je kompletno
hirurski odstranjen a hirurske ivice pokazuju zdravo tkivo

= Tumor infitrira bubreZni sinus i/ili prodire u krvne i limfne sudove van
bubreZnog parenhima, ali je kompletno hirurski odstranjen

- Tumor je infiltrirao u susedne organe ili venu kavu, ali je kompletno
hirurski odstranjen

Stadijum 3 - Nepotpuno odstranjen tumor i $iri se preko resekcionih ivica
- Prisustvo metastaza u abdominalnim limfnim nodusima

- Ukoliko je do$lo do preoperativne ili intraoperativne rupture tumora
(bez obzira na druge kriterijume stadiranja)

= Tumor koji prodire kroz peritoneum

- Naresekcionim ivicama su u krvnim sudovima ili ureteru prisutni
tumorski trombi koji su preseceni ili delimi¢no hirurski odstranjeni

- Tumor koji je hirurski bioptiran (klinasta biopsija) pre preoperativne
hemioterapije ili nefrektomije
Stadijum 4 - Prisustvo hematogenih metastaza (pluca, jetra, kosti mozak, i dr.)

- Metastaze ulimfnim nodusima van abdominalne i karli¢ne regije

Stadijum 5 - Bilateralni tumor - svaki bubreg se dodatno stadira prema gornjim
kriterijumima

Grupa za decju onkologiju (COG) za razliku od SIOP, preporucuje da se inicijalno
uradi nefrektomija, a svoju klasifikaciju zasniva na histoloskom pregledu tumora
koji nije bio izloZen dejstvu hemioterapije (de la Monneraye Y. 2019). COG nefrobla-
stome klasifikuje u anaplasti¢ne (fokalna i difuzna anaplazija) koji se smatraju nepo-
voljnim histoloskim oblicima, i neanaplasti¢ne (histoloski povoljni tumori).

Bez obzira na navedene razlike SIOP/COG , rezultati le¢enja su uporedivi (Spreafico
F. 2021).
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Terapija
U nasoj zemlji je za dijagnostiku i le¢enje WT prihvacen SIOP protokol. U le¢enju
dece sa WT koriste se hemioterapija, hirursko lecenje i radioterapija.

Prema SIOP protokolu deca sa sumnjom na WT dobijaju preoperativiu hemiotera-
piju koja za lokalizovanu bolest podrazumeva primenu dva antineoplasti¢na leka
(vinkristin i aktinomicin D) u trajanju od Cetiri nedelje, a za metastatsku bolest tri
antineoplastika (vinkristin, aktinomicin D i doksorubicin) tokom Sest nedelja (Graf
N. 2000; Tournade MF. 2001). Tokom primene preoperativne hemioterapije ultraso-
nografskim pregledom se prati volumen tumora jednom nedeljno. Oc¢ekivano je da
se volumen tumora postepeno smanjuje. Ukoliko izostane smanjenje tumorsa, ili je
ono neznatno, treba razmotriti druge dijagnoze (van den Heuvel-Eibrink MM. 2017).
Nakon zavr$ene preoperativne hemioterapije pristupa se nefrektomiji sa odstranji-
vanjem abdominalnih i karli¢nih limfnih ¢vorova (Qureshi SS. 2020). Radikalna
nefrektomija je terapija izbora za skoro svu decu s unilateralnim WT (Kieran K.
2016). Nakon nefrektomije se na osnovu stadijuma tumora i histoloske grupe rizika
odlu¢uje o intenzitetu postoperativne hemioterapije, kao i o potrebi za radioterapi-
jom (Stokes CL. 2018). Poslednje decenije naznacen je trend parcijalne nefrektomije
u hirurS$kom pristupu a narocito u pacijenata u kojih je dijagnostikovan bilateralni
tumor (Chen H. 2020; Long CJ. 2022).

Za decu ¢ija je bolest u prvom stadijumu lecenje se zavr$ava nakon nefrektomije.
Za tumore u vi$im stadijumima nastavlja se postoperativna hemioterapija, dok se
radioterapija primenjuje samo u odredenim slu¢ajevima (klini¢ki stadijum 2 kada
histoloski postoji difuzna anaplazija, i tre¢i stadijum sa intermedijernim i nepovolj-
nim histoloskim nalazom) (van den Heuvel-Eibrink MM. 2017). U slu¢ajevima me-
tastatske bolesti terapija izbora je metastazektomija ukoliko je moguc¢a (metastaze
se defini$u kao nodusi koji se vide samo CT pregledom i ukoliko im je transverzalni
dijametar > 3 mm). U slu¢aju da metastaze nisu dostupne za operativno lecenje, po-
novna procena se radi u 10.0j nedelji postoperativne hemioterapije kada se ponavlja i
CT pluca. Zracenje metastaza se primenjuje u svim slu¢ajevim kad se one nisu u pot-
punosti povukle na do tada primenjenu hemioterapiju, takode i u slu¢ajevima kad se
patohistoloskim pregledom metastaza utvrdi da su viabilne, ili ukoliko je primarni
tumor bio histolo$ki klasifikovan kao visokorizi¢an (van den Heuvel-Eibrink MM.
2017). U lecenju refrakterne bolesti i relapsa primenjuje se visokodozna hemioterapi-
ja uz podrsku autolognim mati¢nim ¢elijama hematopoeze (Rossoft J. 2018).
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Diferencijalna dijagnoza

U sklopu diferencijalne dijagnoze treba razmotriti druge maligne tumore bubrega
(svetlocelijski karcinom bubrega, kongenitalni mezoblastni nefrom, medularni kar-
cinom bubrega, sarkom bubrega, rabdoidni tumor bubrega), kao i druge intraab-
dominalne maligne tumore (Burkit limfom, Ewing-ov sarkom, ekstrarenalni WT,
hepatoblastom, neuroblastom, rabdomiosarkom, tumore germinativnog epitela).
Potrebno je iskljuciti i druge nemaligne bolesti i stanja kao $to su: adenom, stromal-
ni tumor, adenofibrom, krvarenje u nadbubregu ili u bubregu, angiomiolipom, hi-
dronefroza, displasti¢ni bubreg, policistina bolest bubrega, tromboza renalne vene
(Balis F. 2021).

Prognoza i ishod

Prognoza nefroblastoma je dobra. Primenom savremenih metoda le¢enja ukupno
prezivljavanje je oko 90% (Milford K. 2020). Medutim, oko 20% obolele dece ¢e ra-
zviti relaps. Prezivljavenje dece sa relapsom je znatno losije - oko 50% (Rossoff J.
2018). Najveci broj relapsa javlja se tokom prve dve godine od postavljanja dijagno-
ze. Zbog toga se po zavr$etku le¢enja nastavlja periodi¢no pracenje obolele dece pri-
menom ultrasonografije abdomena i radiografije pluca, a u cilju ranog otkrivanja
relapsa (asimptomatski bolesnici sa relapsom imaju bolji ishod). Uprkos znac¢ajnom
napretku usmerenom ka smanjenu toksi¢nosti terapije i njenih kasnijih nezeljenih
efekata, znacajan broj obolelih (oko 25%) u adultom dobu ima neku od hroni¢nih bo-
lesti kao posledicu le¢enja primenjenog u detinjstvu (Termuhlen AM. 2011). Nakon
le¢enja WT, u adultnom dobu se mogu javiti: hipertenzija, zastojna sr¢ana insufici-
jencija, terminalna bubreZna insuficijencija, i sekundatni tumori (Waters AM. 2015).
Rizik od prerane smrti je ve¢i kod osoba koje su u detinjstvu leene od nefrobla-
stoma. Tokom prvih pet godina od postavljanja inicijalne dijagnoze najces¢i uzrok
smrti je relaps primarnog tumora, a u adultnom dobu to su hroni¢ne bolesti napred

navedene kao posledice le¢enja u detinjstvu (Suh E. 2020).
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NEUROBLASTOM

Neuroblastom (NB) je maligni embrionalni neuroendokrini tumor simpatickog
nervnog sistema, poreklom od ¢elija neuralnog grebena. Iako je neuroblastom tu-
mor visoke malignosti, karakteriSe ga velika razli¢itost klinicke prezentacije - moze
da varira od spontane regresije tumora, do diseminacije bolesti koja brzo napreduje
i ima fatalan ishod.

Etiologija

Uzrok nastanka NB nije dovoljno poznat, ali je izvesno da pojavi tumora doprino-
se hromozomske aberacije, u prvom redu delecije u regionima 1p, 11q i 14q. Pojavi
NB doprinosi i amplifikacija MYCN onkogena (Campbell K. 2019; Schneiderman J.
2008; Attiyeh EF. 2005). Smatra se da faktori spoljasnje sredine nemaju uticaja na
pojavu NB.

Epidemiologija

Neuroblastom je najé¢es¢i ekstrakranijalni solidni tumor decijeg doba i naj¢es¢i tu-
mor odoj¢adskog uzrasta. Incidenca NB je 11 na milion dece mlade od 15 godina.
Najveci broj NB se dijagnostikuje u uzrastu od jedne do dve godine (medijana uzra-
sta 19 meseci). Ve¢ina NB se dijagnostikuje u predskolske dece (90% do pete godine
zivota), oko 95% sluc¢ajeva do 10. godine, a retko u adolescenata i odraslih. Tumor se
javlja sporadi¢no, retko porodi¢no (svega 1-2% obolelih ima srodnike sa NB) (Ward
E. 2014). NB ponekad moze biti udruzen s nekim od genetskih sindroma (Kamihara
J. 2017).

Patogeneza i histopatologija

Pluripotentna celija simpatickog nervnog sistema tokom embrionalnog razvoja mi-
grira duz neuralnog grebena i diferencira se u razlicite strukture simpatickog ner-
vnog sistema (srz nadbubrega, simpaticke ganglije). Nodularne strukture izgradene
od neuroblasta normalno su prisutne u fetalnom nadbubregu, ali se one uglavnom
spontano diferenciraju i nestaju. Ponekad, ostrvca neuroblasta perzistiraju i nakon
rodenja - kada takode mogu spontano sazreti i nestati, a ukoliko perzistiraju, od njih
se mozZe razviti neuroblastom (Hero B. 2008). Radene su populacione studije tokom
kojih je ispitivana opravdanost skrininga na NB u odoj¢adi. Te studije pokazale su
da skrining nije opravdan, ali i da je u prvoj godini Zivota broj klinicki nemih neu-
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roblastoma koji spontano regrediraju prakti¢no jednak broju klini¢ki manifestnih
neuroblastoma. Histologki, tumori poreklom od neuralnog grebena klasifikuju se
kao neuroblastom (maligni tumor), ganglioneuroblastom (tumor izgraden i od ma-
lignih i od benignih komponenti) i ganglioneurom (benigni tumor) (Lonergan GJ.
2002). Makroskopski, NB je sivkasto prebojen, mek tumor, sa ili bez pseudokapsule
(SL. 8.4). Mikroskopski, tumor je nekarakteristi¢nog izgleda (pripada grupi tumora
malih, plavih, okruglih éelija). Neuroblasti mogu formirati pseudorozete, ali se one
nalaze u svega 10-15% slucajeva. Za postavljanje definitivne dijagnoze potrebno je
uraditi imunohistohemijska bojenja. Na osnovu modifikovane Simada klasifikacije -
koja je zasnovana na histomorfoloskim karakteristikama tumora -neuroblastomi se
dele na NB sa povoljnom i NB sa nepovoljnom prognozom. Uzorke tumorskog tkiva
treba uputiti i na molekularno-genetska ispitivanja (MYCN amplifikacija, 1p i 11q
delecija) $to je takode od znacaja za prognozu (Ambros PF. 2009).

e-clm !n: .'“"L“":i“”!:'”l'I']“”l”g'IF"TIH"":!:”]l“'lm'll-"lﬂ_ - ull;||t1||l;r‘|;|]u-1u|; .l.--f;u._..é..]. -!-:l.s.._
Slika.8.5. Neuroblastom: uzduzno preseceno tumorsko tkivo, kuglastog
oblika, precnika 7 cm, sa kapsulom na povrsini. Na preseku tkivo
je sarolikog izgleda sa Zuckastim i crvenkastim zonama (Foto
lijubaznoscu prof dr Slavise Duricica, opis prof dr Nade Vuckovic)

Klinicka slika

Klinic¢ka slika zavisi od primarne lokalizacije tumora, prisustva i lokalizacije meta-
staza, sekretorne aktivnosti tumora i biologkih karakteristika tumora. Abdominal-
na lokalizacija primarnog NB je mnogo ¢e$¢a od torakalne. Statistika pokazuje da je
NB najcesce lokalizovan u retroperitoneumu, u 35% slucajeva u srzi nadbubreznih
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zlezda, u 30-35% slucajeva u paraspinalnim ganglijama, u 20% - u zadnjem medi-
jastinumu, u 2-3% u maloj karlici, u 1-5% na vratu, dok su ostale lokalizacije retke
(Lonergan GJ. 2002). NB je sekretorno aktivan tumor, vise od 90% tumora luci ka-
teholamine (epinefrin, norepinefrin i dopamin) ¢iji se metaboliti - vanilmandeli¢na
kiselina (VMA) i homovanili¢na kiselina (HVA) mogu detektovati u urinu (Sadilko-
va K. 2013). Shodno tome, naj¢es$¢i simptomi su: palpabilna masa u abdomenu (SL.
8.6), bol u trbuhu, povracanje, nenapredovanje ili gubitak u teZini, umor. Bolovi u
kostima, povi$ena temperatura i pancitopenija - znaci su metastatske bolesti. Poja-
va metastaza u vidu plavo ili purpurno prebojenih potkoznih ¢vori¢a vida se sko-
ro iskljucivo u odojéadi (Park J. 2016). Intratorakalno lokalizovani tumori mogu se
prezentovati kasljem i znacima opstrukcije disajnih puteva, a ukoliko se Sire u vrat
mogu dovesti do pojave Hornerovog sindroma (ptoza, mioza, enoftalmus, hemifaci-
jalna anhidroza) (Mahoney NR. 2006). Paraspinalno lokalizovani tumori se mogu
lokalno Siriti kroz spinalne otvore i dovesti do slabosti ekstremiteta, paralize, oteza-
nog hoda, inkontinencije urina i stolice (Park J. 2016). Mali broj bolesnika ispoljava
paraneoplasti¢ne manifestacije u vidu opsoklonusa i mioklonusa (miokloni trzaji i
retki pokreti oka) i nezadrzivih vodenastih stolica - ukoliko tumor sekretuje vazoak-
tivne intestinalne peptide (Bourdeaut F. 2009).

SI. 8.6 . Neuroblastom u devojcice uzrasta 4 godine koja se javila lekaru zbog bola
u trbuhu. Klinicki je postojala palpatorna tumefakcija u abdomenu desno.
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Sl. 8.7. Neuroblastom desnog bubrega: CT snimak pacijenta sa
slike 8.6 - tumorska masa ispunjava desni hemiabdomen.

Dijagnostika

Potrebno je uraditi krvnu sliku, elektrolite seruma, funkcionalne probe jetre i bubre-
ga, skrining testove hemostaze, zatim feritin i laktat dehidrogenazu (dva nespecifi¢-
na markera NB) i sakupiti 24-¢asovni urin za odredivanje metabolita kateholamina
(VMA i HVA). Za procenu stadijuma bolesti i odredivanje grupe rizika potrebno
je uraditi ultrazvuk, kompjuterizovanu tomografiju (CT) (S1.8.7) ili magnentu re-
zonancu (MR) mesta primarne lokalizacije tumora, te scintigrafiju meta-jod-ben-
zil-gvanidinom (I-131 MIBG ili I-123 MIBG) i scintigrafiju skeleta (ako je MIBG ne-
gativan ili je predhodno uklonjen primarni tumor). MIBG je radioizotop koji ima
strukturu sli¢nu kateholaminima te se nakuplja u tumorima koji luce kateholamine
(neuroblastom, feohromocitom). MIBG scintigrafija ima visoku senzitivnost u de-
tekciji primarnog tumora i metastaza. Potrebno je uraditi aspiraciju i biopsiju ko-
$tane srZi (obe sa po 2 mesta) kako bi se utvrdilo prisustvo metastaza u kostanoj srzi
(ParkJ. 2016).

Odredivanje stadijuma. Trenutno su u upotrebi dva sistema za stadiranje neurobla-
stoma. Glavna razlika medu njima je u tome $to se Internacionalni sistem rizi¢nih
grupa prema stadijumu neuroblastoma (International Neuroblastoma Risk Group
Staging System — INRGSS) primenjuje pre zapocinjanja le¢enja, a zasniva se na na-
lazima tzv.imidzing studija (CT, MR, MIBG) na osnovu kojih se odreduje u koju od
rizi¢nih grupa svrstati obolelo dete. Ovaj sistem zasnovan je na radioloskim karak-
teristikama i lokalizaciji tumora, a odreden je prisustvom ili odsustvom imidzingom
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definisanih faktora rizika (Imaging Defined Risk Factors - IDRF). Stadiranje prema
INRGSS sistemu prikazano je u Tabeli 1 .

Tabela 1. Odredivanje stadijuma neuroblastoma prema
INRGSS sistemu (Monclair T. 2009; Brisse HJ. 2011).

Stadijum Nalaz

Stadijum L1 Tumor se nije prosirio van mesta primarne lokalizacije i nije zahvatio
nijednu od struktura definisanih listom IDRF. Tumor je ogranicen

na jednu regiju (npr. abdomen, toraks, vrat)

Stadijum L2 Tumor se nije pro$irio van mesta primarne lokalizacije ali ima bar
jedan od IDRF

Stadijum M Prisutne udaljene metastaze (izuzev onih definisanih stadijumom MS)

Stadijum MS Metastatska bolest u dece mlade od 18 meseci u koje su metastaze

prisutne isklju¢ivo u kozi, jetri i/ili ko§tanoj srzi

Nasuprot tome, Internacionalni sistem stadijuma neuroblastoma (International Ne-
uroblastoma Staging System - INSS) zasniva se na nalazima dobijenim nakon hirur-
$kog le¢enja neuroblastoma, a definisan je klinickim, hirur§kim i patohistoloskim
karakteristikama tumora. Stadijumi neuroblastoma prema INSS sistemu prikazani
su u Tabeli 2.
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Tabela 2. Stadijumi neuroblastoma, prema INSS sistemu
(Brodeur GM. 1988; Brodeur GM. 1993)

Stadijum Nalaz

Stadijum 1 Tumor je ogranic¢en na mesto ishodista, ne prelazi srednju liniju tela,
kompletno je hirurski odstranjen, u regionalnim limfnim ¢vorovima
nema metastaza

Stadijum 2A Tumor je ogranic¢en na mesto ishodista, ne prelazi srednju liniju tela,
ali nije kompletno hirurski odstranjen, u regionalnim limfnim ¢vorovima
nema metastaza

Stadijum 2B Tumor ne prelazi srednju liniju tela, moZe i ne mora biti
kompletno hirurski odstranjen, prisutne su metastaze u regionalnim
limfnim ¢vorovima, ali ne i u kontralateralnim ili drugim limfnim ¢vorovima

Stadijum 3 Jo$ uvek nema udaljenih metastaza ali je prisutno nesto od navedenog:

- Inkompletno reseciran tumor koji prelazi srednju liniju tela sa ili bez
metastaza u regionalnim limfnim ¢vorovima

- Tumor ne prelazi srednju liniju tela ali je metastazirao u kontralateralne
limfne ¢vorove

- Tumor lokalizovan u srednjoj liniji tela koji se $iri na obe strane tela, bilo
direktno ili u regionalne limfne ¢vorove

Stadijum 4 Prisustvo udaljenih metastaza u limfnim ¢vorovima, kostima, jetri, koZi,
kostanoj srZi (nisu zadovoljeni kriterijumi za stadijum 4S)

Stadijum 4S Dete mlade od godinu dana sa primarnim tumorom koji ne prelazi srednju
liniju, metastaze u ipsilateralnim limfnim ¢vorovima, udaljene metastaze u
jetri, koZi, kostima i/ili kosnoj srzi

Lecenje

Na osnovu uzrasta, stadijuma bolesti, MYCN statusa, ploidije tumora (hiperdiplo-
idni tumori imaju losiju prognozu) i histoloske Simada klasifikacije, neuroblasto-
mi se klasifikuju u tri grupe rizika: grupu niskog, intermedijalnog i visokog rizi-
ka (Park J. 2016). Podela prema grupama rizika je znacajna za donosenje odluke o
lec¢enju. Tendencija je da se kod bolesnika koji su u grupi niskog ili intermedijalnog
rizika primeni manje intenzivna terapija, za razliku od grupe visokog rizika - koja
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zahteva agresivno multimodalno le¢enje. Za lokalizovane tumore bez prisustva dru-
gih faktora rizika dovoljna je samo hirurdka ekscizija tumora. Smatra se da ve¢ina
bolesnika sa 4S stadijumom bolesti takode ima dobru prognozu. U ovih bolesnika
moze do¢i do spontane regresije tumora, tako da je moguce samo ih opservirati, ili
hirurski odstraniti tumor. U nekim sluc¢ajevima je i u ovih bolesnika indikovana he-
mioterapija (ukoliko postoje znaci mehanicke opstrukcije ili respiratornog distresa).
Zabolesnike koji su u grupi intermedijarnog rizika, hirursko le¢enje i hemioterapija
su terapija izbora, dok se radioterapija primenjuje samo u odabranim slu¢ajevima
(Baker DL. 2010; Hero B. 2008; De Berardi B. 2008; Irwun MS. 2015). U grupi vi-
sokog rizika, kao indukciona terapija primenjuje se hemioterapija tokom koje se iz
periferne krvi prikupljaju mati¢ne celije hematopoeze. Lokalna kontrola bolesti po-
stize se hirur$kom resekcijom primarnog tumora i iradijacijom mesta primarnog
tumora. Kao konsolidaciona terapija primenjuje se mijeloablativna hemioterapija uz
podrsku mati¢nih Celija periferne krvi. U cilju kontrole minimalne rezidualne bole-
sti primenjuju se bioloski agensi (13-cis-retinoi¢na kiselina, interleukin-2) u kom-
binaciji s imunoterapijom (dinutuksimab - monoklonsko antitelo na GD2 antigen
ekspirimiran na ¢elijama neuroblastoma ). Kada se ovo antitelo veZe za antigen na
¢eliji neuroblastoma, ono pobolj$a prezentaciju maligne ¢elije imunoloskom sistemu
domacina, $to dovodi do destrukcije maligne Celije od strane imunoloskog sistema.
Primena dinutuksimaba pobolj$ala je preZivljavanje bolesnika iz grupe visokog rizi-
ka (Yu AL. 2010).

Prognozaiishod

Primena savremene multimodalne terapije znacajno je popravila prezivljavanje dece
sa neuroblastomom. U grupi niskog rizika petogodi$nje preZivljavanje je vece od
95%, a u grupi intermedijarnog rizika ono iznosi 90-95%. Uprkos zna¢ajnom napret-
ku, petogodisnje prezivljavanje u grupi visokog rizika je oko 50% (Irwin MS. 2015).
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KONGENITALNI MEZOBLASTICNI NEFROM

Najce$ce dijagnostikovana bubrezna tumorska masa u novorodenackom periodu je
kongenitalni mezoblasti¢ni nefrom (CMN) (Grooskens SL. 2017). U literaturi su za
ovaj tumor kori$¢eni i nazivi fetalni renalni hamartom i lejomiomatozni hamartom.

Genetskim ispitivanjem obolelih pacijenata registrovano je da mogu postojati hro-
mozomske translokacije ali koje su primecene i u drugih oblika infantilnih fibrosar-
koma (Huang CC. 2006).

Makroskopski tumor ima homogen izgled, moze da infiltrira bubrezno tkivo, perire-
nalni i perihilarni prostor. Mikroskopski postoje podtipovi: klasi¢ni, celularni i me-
Soviti. Potencijalne mogu¢nosti tumora zavise od tkivne diferencijacije.

Klinicka slika

Klinicka prezentacija je u vidu palpabilne abdominalne mase (S1. 8.8), hematurije
(infiltracija bubreznog parenhima), hipertenzije (infiltracija i kompresija hilarnih
vaskularnih elemenata bubrega), povra¢anja (kompresija Zeluca i duodenuma), i Zu-
tice (kompresija velikih zZu¢nih puteva) (Howell CG. 1982).

Slika 8.8 Kongenitalni mezoblasticni nefrom — odojce staro Sest nedelja
sa tumefakcijom u desnoj polovini abdomena i hematurijom.

LecCenje

Terapija je operativna. Hirurski tretman podrazumeva nefrektomiju sa preciznim
odstranjivanjem do zdravog tkiva. Posebna paZnja se obraca na hilarni i perihilarni
predeo. CMN se smatra tumorom sa niskim stepenom maligniteta, ali moze da infil-
tira u okolinu, daje lokalne i udaljene metastaze (Ehrlich R. 2020).

Odluka o hemioterapiji i/ili radioterapiji se indikuje konzilijarno i individualno.
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GENITOURINARNI RABDOMIOSARKOM

U statistickim podacima o rabdomiosarkomu (RMS) genitalne i urinarne regije za-
belezeno je da se prezentacija tumora javlja u mokraénoj besici i prostati u 5-10%
pacijenata (Ferrer FA 2021).

Klinicka slika

Klini¢ki ovaj tumor se manifestuje sa simptomima opstrukcije i retencije urina. Zna-
ci kojima moze poceti prezentacija tumora je makroskopska ili mikroskopska hema-
turija koja se javlja kad tumor probije mukoznu membranu mokra¢ne besike (Ferrer
FA. 2010). Tumor u mokracnoj besici raste intraluminalno te se u ranoj fazi moze
detektovati cistoskopski. Tumor se retko vidi spolja sem RMS u dece Zenskog pola
(SL. 8.9). RMS vagine ili perinealne regije je obi¢no botrioidnog tipa (polipoidnog
izgleda) (Mahour GH. 1967). Metastaze se nalaze u pelvi¢nim i retroperitonealnim
limfnim nodusima.

Za postavljanje dijagnoze koriste se US male karlice, CT/MRI male karlice i abdo-
mena, a za utvrdivanje udaljenih metastaza CT pluca i skeniranje ko$tanog sistema.

Inicijalno stadiranje RMS je veoma kompleksno i ukljucuje (Ferrer FA. 2021):
— pretreatment TNM staging system,
— post-biopsy or resection surgical pathological group system
- risk group stratification (low, intermediate, high)

Kada se postavi histoloska dijagnoza radi se novo stadiranje. Savremena terapija
sprovodi se individualno ali prema stavovima Intergroup Rhabdomyosarcoma Study
(IRS-V) sa strategijom ,,organ-preservation” (Ferrer FA. 2021).

Slika 8.9 Zapusten slucaj
rabdomiosarkoma vagine

u Sestogodisnje devojcice
(Ljubaznoséu prim dr R.
Zivkucin, snimak je napravljen
sredinom dvadesetog veka u
azilu za tesko ostecenu decu).
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Dusanka Dobanovacki

uvoD

Akutni urogenitalni problemi u periodu novorodenceta, odojceta i malog deteta obu-
hvataju urodene anomalije, oboljenja i stanja koja zahtevaju hitno postavljanje dija-
gnoze i, ve¢inom, hirurski tretman. Neki od ovih problema ¢esto ugrozavaju samo
vitalnost organa u kome se odigrava promena, ali neki mogu da ugrozavaju i zivot.

Simptomi i znaci koji ukazuju na akutne probleme su:

- abdominalna masa (tumori retroperitoneuma, hidronefroze, policisti¢ni bu-
brezi, opstruktivni problemi vaginalne vertikalne i medijalne fuzije),

- hematurija (renalna venska i arterijska tromboza, renalna kortikalna nekroza,
opstetrikalne povrede bubrega),

- hipertenzija (adrenogenitalni sindrom, feohromocitom, primarni hiperaldo-
steronizam, tumori bubrega),

- poremecaji mokrenja (opstrukcije u predelu vrata mokrac¢ne besike — najcesce
valvule zadnje uretre, neurogena besika, vaskularni akcidenti tipa tromboze i
nekroze u bubrezima i nadbubregu),

- nediferencirane genitalije (kongenitalni adrenogenitalni sindrom sa ekscesiv-
nom produkcijom mineralokortikoida, ekstroficne genitalne anomalije),

- skrotalna masa (torzija spermati¢ne vrpce, ukljestena kila),

— akutni abdomen (torzija abdominalnog testisa, torzija ovarijalne ciste, uklje-
$tena kila),

— ascites (urinarni, ovarijalni), i dr.
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SINDROM AKUTNOG (HEMI)SKROTUMA

Termin akutni (hemi)skrotum u klinickom smislu podrazumeva postojanje semio-
loskog trijasa: akutni bol u skrotumu pracen otokom i crvenilom regije. Sve tri ka-
rakteristike mogu biti ispoljene razli¢itim intenzitetom. Smatra se da je najurgentni-
ji oblik ovog sindroma uvrtanje testisa i, iako nije najfrekventniji razlog, prvi je na
rang listi uzroka - jer brzina razvoja dogadaja tokom torzije uzrokuje ireverzibilno
ostecenje testisa ako se le¢enje ne preduzme na vreme.

Stanja koja dovode do klinicke slike akutnog skrotuma su:
— torzija testisa,
- epididimitis, epididimo-orhitis,
- torzija testikularnih, ili epididimalnih apendiksa,
- akutna hidrocela,
- ukljestena ingvino-skrotalna kila,
— trauma,
- idiopatski skrotalni otok (dermatitis, histaminski otok),
- celulitis, limfedem,
- vaskulitis,
- tumor,

U literaturi su navedeni i drugi uzroci akutnih promena u skrotumu: masna nekro-
za skrotuma, gangrena tipa Fournier, sindrom Schonlein-Henoch, i dr.(Vondermark
JS. 1984).

TORZIJA TESTISA

Aksijalnim uvrtanjem spermati¢ne vrpce nastaje stanje koje se definise kao torzija
testisa i epididimisa. Prema mehanici desavanja, opisano je nekoliko oblika ovog
akutnog stanja (Kylat RI. 2021):

- ekstravaginalna torzija — uvrtanje je nastalo okretanjem testisa i funikularne
vrpce zajedno sa peritonealnim procesus vaginalisom (SL. 9.1 B); desava se u
prenatalnom i perinatalnom periodu dok jo$ parijetalni zid procesusa nije fik-
siran za unutra$nji zid skrotuma,
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- intravaginalni tip torzije - testis i epididimis su uvrnuti unutar prostora koji je
je formiran od strane parijetalnog lista procesus vaginalisa peritonei (S. 9.1 A);
ovakav oblik torzije desava se u detinjstvu i pubertetu,

- mezorhijalni tip torzije — ako postoji anatomska varijacija kada su testis i epidi-
dimis odvojeni $irokim i dugim mezorhijumom (mezorhijum je visceralni list
vaginalnog peritonealnog procesusa unutar koga se mogu naci prateci neuro-
vaskularni elementi) mozZe se odigrati izolovana torzija samo testisa a epididi-
mis ostaje intaktan (SL. 9.1 C); retko se srece.

Slika 9.1. Shematski prikaz tipova torzije testisa (Leape LL. 1986): (A)
intravaginalni tip — uvrtanje spermaticne vrpce unutar tunike vaginalis
testis koja ima visok pripoj), (B) ekstravaginalni tip - uvrtanje spermaticne
vrpce iznad pripoja tunike vaginalis, (C) mezorhijalni tip — uvrtanje
mezorhijuma (koji je duzi nego uobicajeno) izmedu testisa i epididimisa.

Na osnovu analize pojave torzije testisa smatra se da je najce$¢a u uzrastu do dve go-
dine, kao i u godinama puberteta.

Uvrtanje testisa se moze desiti od embrionalnog momenta pokrivanja gonade peri-
tonealnim omotacem. U zavisnosti od vremena pojave postoje razli¢ite klinicke slike,
kao iudaljeni pokazatelji neprepoznate torzije.

Prema vremenu uvrtanja testisa, definisana su slede¢a stanja:

I Prenatalna torzija testisa. DeSava se u muskog fetusa, a u literaturi se smatra za
»prenatal non-acute event” (Melcer Y. 2015). Uvrtanje in utero moZe se odigrati vec
od momenta kada je testis obavijen procesus vaginalisom, kao i tokom descenzusa
gonade do dna skrotuma. To znaci da se torzija moze desiti u abdomenu, tokom pro-
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laska testisa kroz unutrasnji ingvinalni otvor, ingvinalni kanal, spoljasnji ingvinal-
ni otvor, kao i na dnu skrotuma. Torzija uzrokuje ishemiju i nekrozu polne gonade,
i sledstvenu resorpciju izumrlog tkivnog materijala. Razvoj ploda nije poremecen,
niti je trudnoca prekinuta, gestacija se zavrsava normalnim porodajem. Torzija testi-
sa ne mora biti ispoljena znacima od strane ploda (na pr. poja¢anim nemirom ploda,
koji bi majka mogla da oseti), a moze se desiti da je ultrasonograficar kratkog prak-
ti¢nog iskustva ne registruje.

Opisuje se nekoliko faza u prenatalnoj torziji testisa (Devesa R. 1998; Arena F. 2006):

- Akutna faza - posle uvrtanja dolazi do prekida venske cirkulacije, vrlo brzo prestaje
iarterijski dotok krvi. Rezultat je hemoragi¢na infarkcija koja se nastavlja u nekrozu
tkiva. Na histoloskom nivou postoji hipovaskularizacija koja je ultrasonografski vid-
ljiva kao hipoehogenost. Kada je nekroza ve¢ manifestna na ultrazvu¢nom pregledu
se vidi heteroehogenost tkiva.

Proces postepeno prelazi u stanje koje se naziva

- Hroni¢na faza - u ovoj fazi dolazi do smanjenja veli¢ine gonade koja postaje fibro-
zno izmenjena; moze se primetiti taloZenje kalcijuma na povrsini Sto se na ultraso-
nografiji manifestuje ehogenim haloom.

Zatim sledi

- Faza resorpcije i apoptoze — embrionalni mehanizmi razvoja ploda brzo reaguju na
dogadanje na tkivnom nivou, te degenerisano i atrofi¢no tkivo ubrzo biva podvrg-
nuto procesima apsorpcije, resorpcije i apoptoze, tj. nestajanja bez traga.

Prenatalna torzija testisa moze da se odvija u dva vremenska perioda:

- Rana prenatalna torzija moze da se odigra od momenta kada je zapoceto spustanje

gonade. Prakti¢no, ovakav dogadaj ne remeti trudnoc¢u - ona se nastavlja do poro-
daja. Uvrnuti testis je prosao kroz sve tri patomorfoloske faze. Klinicki pregled ta-
kvog novorodenceta pokazuje samo da je hemiskrotum prazan, da se testis ne pal-
pira i ultrasonografski ne moze detektovati. Stanje na rodenju se tada definiSe kao
kriptorhizam sa nepalpabilnim testisom. Tokom operativnog tretmana (klasi¢cnom
metodom ili laparoskopski) u te dece registruje se da su testikularni krvni sudovi i
duktus deferens slepo zavr$eni na istom nivou, i na osnovu toga se zakljucuje da se
dogodila rana prenatalna torzija testisa.

U klinickoj praksi, za problem kada testis ne moze da se nade preoperativnim pre-
gledima, koristi se i radni termin ,vanishing testis syndrome” (Melcer Y. 2015). Sma-
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tra se da je etiologija ,,vanishing testis”, verovatno, u prenatalnoj ekstravaginalnoj
torziji testisa (Kehoe JE. 2017).

- Kasna prenatalna torzija testisa — odigrava se nekoliko dana pred porodaj pa ju je
nekad tesko precizirati u odnosu na perinatalnu ili neonatalnu torziju. Testis moze
biti spusten u skrotum ili negde na putu spustanja zavisno od gestacione starosti
ploda. Torzija testisa se moze dijagnostikovati ultrasonografskim pregledom - pre-
ma fazama opisanih promena. Ukoliko se torzija testisa registruje dan ili dva pre ter-
mina porodaja, stavovi za postupak u danima do porodaja su kontroverzni. Razlog
za to su: nesigurna procena vitalnosti testisa i neizvesnost prezivljavanja ugrozene
gonade s jedne strane, a rizici hitnog carskog reza, anestezija i operacija, kojem se
majka i plod podvrgavaju s druge (Olguner M. 2000).

II. Perinatalna torzija testisa. Uvrtanje testisa se deSava neposredno pre porodaja ili
dan, dva posle. Ukoliko se desila pre porodaja, klini¢ki nalaz je - primecuje se tvr-
da skrotalna masa i promenjena boja koZe koja je ¢vrsto prirasla za masu. Ovakav
oblik torzije pokazuje otok skrotuma i palpatornu osetljivost. Stanje zahteva hitno
hirursko le¢enje kroz ingvinalnu inciziju, kada se radi detorzija uvrnutog testisa. Sa-
vetuje se fiksacija oba testisa. Ako postoji otvoren peritonealni izvrat, neophodno ga
je podvezati, a ako se radi o tumoru testisa neophodno je uraditi lokalnu limfade-
nektomiju.

Smatra se da perinatalna torzija testisa mozZe biti sinhrona (kada su oba testisa u isto
vreme uvrnuta) ili asinhrona (metahrona, uvrtanja su obostrano ali sa nekoliko sati
razmaka) (Granger J. 2016).

III. Neonatalna torzija testisa. Neonatalnom torzijom testisa se smatra svako uvrta-
nje testisa ako se odigralo unutar 30 dana od rodenja (Das S. 1990).

Neonatalna torzija je zabeleZena u literaturi sa incidencom 6,1 na 100 000 novorode-
nih, a na rodenju moze biti asimptomatska (Kylat RI. 2021).

U novorodenceta tunika vaginalis testisa nije jo$ fiksirana za unutra$nju stranu
skrotuma, zato je za ovaj uzrast karakteristi¢an ekstravaginalni tip torzije, jer se tor-
kviranje odvija u bloku testis — epididimis — procesus vaginalis (Hutson JM. 2012).
Zabelezeno je da uvrtanje moze biti za 360 stepeni, ili za nekoliko krugova. U 12%
pacijenata moze biti bilateralno.

Intravaginalna torzija funikulusa se javlja u kasnijem Zivotnom dobu kada je tunika
vaginalis ve¢ fiksirana za tuniku dartos skrotuma ali je ostao visoki pripoj tunike
vaginalis koji daje ,,bell-clapper” fenomen tj. ,znak vise¢eg klatna”. Time je omogu-
¢ena veca pokretljivost testisa i nastanak uvrtanja unutar prostora tunike vaginalis
(Ishizuka E. 1988).
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Klinicka slika

Karakteristi¢an trijas akutnog hemiskrotuma - bol, crvenilo, otok — prisutan je u
klinickoj slici svakog pacijenta. Ovi simptomi i znaci mogu biti razli¢itih intenziteta.
Bol u perinatalnom obliku torzije, kao simptom, moZe izostati, ili biti veoma uma-
njen jer visceralni oblik bola nije dovoljno razvijen u novorodenog deteta, pa ne
mora biti alarmiran pla¢em. Porodaj se smatra da je tezak fizi¢ki stres za organizam
novorodenceta i zato bol od torzije biva doZivljen kao manjeg intenziteta. Ipak, bolna
reakcija koja se registruje prilikom pregleda je uvek prisutna i lako se registruje pri
palpaciji skrotuma novorodenceta.

Crvenilo skrotuma, koje nastaje kao posledica lokalne hiperemije, najcesce je zame-
njeno tamnijom ili lividnom bojom skrotuma jedne polovine ili obe strane mosnica
(lividna prebojenost i otok skrotuma mogu nastati i zbog karli¢ne prezentacije ploda!).

Otok je posledica venske staze koja dovodi do uvecanja uvrnutog testisa, reaktivne
hidrocele i zadebljanja svih slojeva skrotuma.

U klinickoj slici novorodenceta odbijanje hrane i povracanje zbog peritonealnog na-
drazaja veoma su retki. Pregledom pacijenta se zapaZa da je polovina skrotuma uve-
¢ana, izmenjene boje (SI. 9.2 A) a testis je, ako se zbog otoka moze ispalpirati, podi-
gnut ilezi atipi¢no u odnosu na kontralateralni. Skrotum i funikulus duz ingvinalne
regije su osetljivi ve¢ na povr$nu palpaciju. Ukoliko se radi o obostranoj torziji testi-

sa, mo$nice su u celini izmenjene.

Slika 9.2 Akutni skrotum u odojceta starog dva meseca: (A) klinicka manifestacija
- crvenilo i otok leve polovine skrotuma: (B) intraoperativni nalaz u pacijenta
Cije su tegobe trajale duze od 24h, postoji gangrena testisa i epididimisa.

Torzija testisa u odojceta i malog deteta ima identi¢ne etioloske momente i patomor-
foloski supstrat. Klinicka slika moze biti razli¢ita zavisno od uzrasta deteta ali uvek
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nastaje naglo i brzo se razvija. Snazan bol je uvek prisutan simptom, i dete placem
pokusava da privuce paznju na mesto gde je bol izazvan. DeSava se Cesto da je majka
ta koja registruje i najmanje promene na telu deteta dok ono samo ne zna da kaze i
pokaze mesto tegobe.

Postoje specifi¢ni oblici torzije testisa koji nastaju zbog neuobicajene pozicije gonade
a na koje treba misliti:

- Kada postoji kriptorhizam tj. nepalpabilni testis sa jedne ili obe strane, a rodi-
telj se javlja lekaru zbog toga $to je malo dete uznemireno, place, odbija hranu,
nekad i povraca (uvrnut peritoneuim !) - treba posumnjati na torziju intraab-
dominalnog testisa, i uraditi eksplorativnu laparotomiju; torzija abdominalno
poloZenog testisa veoma retko se dijagnostikuje na vreme.

- Torzija ingvinalno retiniranog testisa daje jasniju klinicku sliku, jer je otok
u predelu prepone gde se nalazi nespusteni testis i pracen je bolnom reakci-
jom na palpaciju prilikom pregleda. Gonada je uve¢ana, bolna na dodir, a koza
iznad nje moze biti crvena.

Savet

U muske novorodencadi sa karlicnom prezentacijom (Sto predstavlja pove-
Cani rizik za perinatalnu torziju testisa), (Sommer-Jorgensen V. 2020) i ako
je porodaj dugo trajao treba posebnu paznju posvetiti skrotumu, tj. testisi-
ma da se torzija ne bi previdela usled postojeceg otoka i lividne prebojenosti
prednjacece regije. Obavezna je ulrasonografska i Doppler kontrola oba testi-
sa na dan rodjenja i naredna dva dana (asinhrona i sinhrona torzija testisal).

Dijagnostika

Neonatalna torzija postavlja znacajnu odgovornost pred pedijatra — neonatologa jer
je potrebno da se novorodence hitno uputi de¢jem hirurgu. Ukoliko se pacijent javi
na hirurgiju unutar prvih nekoliko sati od pocetka klinicke slike moguce je ultraso-
nografskim pregledom skrotuma jasno pokazati mesto uvrnuca funikulusa i prome-
ne na parenhimu testisa. Kolor Doppler ultrasonografijom registruje se prisustvo ili
odsustvo vaskularnog protoka kroz testis (Chmelnik M. 2010). Sigurno postavljanje
dijagnoze ovim pregledima je moguce u 90% pacijenata. Obzirom na hitnost koja je
neophodna u re§avanju torzije testisa druga ispitivanja se ne preporucuju, i predstav-
ljaju gubitak vremena.
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Diferencijalno dijagnosticki ovo stanje treba odvojiti od drugih koja takode izazivaju
crvenilo, bol i otok skrotuma, a u ovom uzrastu to su: porodajna trauma skrotuma,
akutna hidrocela, ukljestena kila, i drugi.

Savet

Treba biti veoma oprezan u tumacenju ultrasonografskog pregleda skrotuma
unutar jednog sata od pojave znakova torzije, jer parenhimatozne promene
jos ne postoje, a arterijski protok u testisu ne mora biti jasno prikazan!

Lecenje

Torzija testisa je urgentno stanje koje zahteva hitno hirursko reavanje — odmah po
prijemu pacijenta u bolnicu (Yagiz B. 2020). Ukoliko je pacijent stigao unutar 4-6 sati
od pocetka simptoma, i uradeno je hirursko le¢enje - moguce je da se sa¢uvaju i en-
dokrina i egzokrina funkcija testisa. Nakon $est sati od pocetka tegoba smatra se da
osetljive spermatogonije testisa trpe ireverzibilne promene. Laydigove Celije se sma-
traju otpornijim na nedostatak kiseonika, i da mogu duze preziveti hipoksiju tkiva
i obezbediti kasniju hormonalnu funkciju testisa. Nakon 12 sati od pocetka simpto-
ma nastupa hemoragi¢na infarkcija testisa, koja se, kasnije, manifestuje gangrenom
i raspadanjem gonade.

Hirursko lecenje se sastoji u detorziji testisa koja se izvodi ingvinalnim pristupom.
Intraoperativno se verifikuje vitalno stanje testisa, i, ako postoji i najmanja mogu¢-
nost da se tkivo sacuva, radi se konzervacija tj. ocuvanje Zlezde (detorzija, oblaganje
gonade kompresama natopljenim u topao fizioloski rastvor kome je dodat Procain).
Ako je torzija kratko trajala boja testisa se brzo oporavlja. Ukoliko je testis potpuno
lividan, ili se raspada prilikom intervencije neophodno je uraditi orhidektomiju. U
situacijama kada je pacijentu odstranjen jedan testis, pacijentima odnosno njegovim
roditeljima predlaze se fiksacija kontralateralnog unutar nekoliko narednih nedelja/
meseci - radi preventive torzije drugog, zdravog testisa.

Posto se danas savremenim ultrazvukom moze otkriti da je doslo do torzije testisa a
trudnoca je pred terminom porodaja, neki autori zastupaju misljenje da tada treba
uraditi hitan carski rez, a zatim operativnu detorziju testisa novorodenceta. Svako
kas$njenje u postavljaju dijagnoze novorodenacke torzije testisa siguran je gubitak
gonade (Olguner M. 2000).
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U vecini objavljenih radova autori se zalazu za hitnu hirursku intervenciju, eksplo-
raciju oba testisa ¢im se torzija jedne strane dijagnostikuje. Ovakav stav se opravdava
kao preventivan jer zbog asinhrone torzije druga strana moze biti klinicki previde-
na. (Devesa R. 1998; Pakmanesh H. 2018; Kylat RI. 2021). Iako postoje kontroverzni
stavovi, uglavnom vezani za uticaj anestezije i postoperativnih komplikacija u vul-
nerabilnom uzrastu novorodenceta, ipak u iskustvu mnogih autora preovladava po-
zitivan stav o urgentnoj hirurskoj intervenciji sa obe strane (detorzija/orhidektomija
i kontralateralna orhidopeksija) (Pakmanesh H. 2018; Monteilh C. 2019).

EPIDIDIMITIS, EPIDIDIMO-ORHITIS

Upala epididimisa u uzrastu malog deteta nema bakterijsku etiologiju sem ako su
prisutne kongenitalne anomalije uretre i besike - kao $to su visoka epispadija, ek-
strofija mokrac¢ne besike, anorektalne anomalije sa urorektalnim fistulama, i dr. U
tih pacijenata su ¢este bakterijske upale epididimisa dok ne uvezbaju kontrolu anal-
nog sfinktera i praznjenja debelog creva, $to za njih nije jednostavno. Upale zbog
anogenitalnih anomalija su skoro uvek obostrane i ¢esto recidiviraju.

Nebakterijske upale su naj¢e$ce jednostrane i, prema anamnesti¢kim podacima, de-
$avaju se unutar nedelju dana od blagih tegoba gornjih respiratornih puteva (greba-
nje u grlu, otezano gutanje, ponekad kasljucanje) koje su prosle spontano bez terapije,
nekad i nezapazeno.

Patomorfoloske upalne promene nisu ogranic¢ene samo na epididimis ili testis, te je
bolje smatrati da se radi o epididimo-orhitisu.

Klinicka slika

Pocetak tegoba nije toliko nagao kao u torzije testisa. Tegobe se mogu javljati po-
stepeno, bol je manjeg intenziteta, i sporije se razvija otok i hiperemija. Klinickim
pregledom se moze videti crvenilo i uvec¢anje polovine skrotuma, kao i utvrditi pal-
patorna osetljivost.

Dijagnostika

Pored anamneze i klinickog pregleda obavezno se radi ultrasonografski i Doppler
pregled testisa i epididimisa. Na ultrazvu¢nom pregledu obe strukture, i testis i epi-
didimis su sukulentne i manje sonolucentne, epididimis viSe. Izmedu listova tuni-
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ke vaginalis moZe postojati razli¢ita koli¢ina slobodne tecnosti, po tipu reaktivne
hidrocele. Prilikom pregleda obavezno treba proveriti arterijske protoke. Posto se
mala deca, za razliku od adolescenata, javljaju lekaru ve¢ na samom pocetku tegoba,
ishemi¢ne promene na gonadi su obi¢no rede prisutne.

Terapija

Lecenje je simptomatsko: lokalno i opste. Primena antibiotika je obavezna, iako ni
hemokulture u febrilnih pacijenata, ni intraoperativno uzeti brisevi nisu pokazali
prisustvo bakterija. Razlog za uklju¢ivanje antibiotika je prevencija sekundarne in-
fekcije. Lokalno se stavljaju oblozi Rivanol rastvora - koji povoljno deluju na stisava-
nje crvenila, otoka, pa i bola. Analgetici se primenjuju ako je dete jako uznemireno
zbog bola, ili ima poviSenu telesnu temperaturu preko 38° C.

U retkim situacijama indikovano je operativno lecenje:

- kada se ne moze klinicki i ultrasonografski iskljuciti torzija testisa;

- kada je ultrasonografskim pregledom podrzana sumnja na smanjenu arterij-
sku perfuziju testisa;

- akoiposle dva dana primenjene terapije ne dolazi do smanjenja tegoba, a lokal-
ni i ultrasonografski nalaz se pogorsava.

Hirursko lecenje se obavlja ingvinalnim pristupom, ovojnice funikulusa se raste-
re¢uju uzduZnim paralelnim rezovima i tako obezbeduje pravilan dotok arterij-
ske krvi; obavezno se uklanja prate¢a hernija ili hidrocela, i izmenjeni embrionalni
apendiksi (vidi slede(i tekst).

TORZIJA TESTIKULARNIH | EPIDIDIMALNIH APENDIKSA

Testikularni apendiksi su ostaci Milerovih embrionalnih kanala, a epididimalni su
ostaci Volfovih kanala (S1. 9.3) Uvrtanja embrionalnih ostataka su retka pre uzrasta
deteta od dve godine. Najcesce se desava torzija testikularnog apendiksa. Postoje dva
scenarija u pojavi torzije testikularnih privezaka:

— primarna torzija apendiksa - to je slika izolovanog uvrtanja privezaka kada je
pocetak postepen, bol nije jako intenzivan ali se iz sata u sat pojacava,

- sekundarna torzija apendiksa — uvrtanje se javlja u sklopu ve¢ postojeéeg or-
hiepididimitisa, obi¢no treceg / ¢etvrtog dana od pocetka tegoba
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appendix
testis

Slika 9. 3. Shematski prikaz vrsta i torzija embrionalnih ostataka (Leape
LL. 1986): (A) paradidymis — privezak duktus deferensa; (B) apendiks
epididimisa; (C) vas abberans; (D) apendiks testisa — hydatida Morgagni.

Klinicka slika

Kod primarne torzije dominira bol u jednoj polovini skrotuma, razlicitog je intenzi-
teta i nastaje postepeno, retko naglo. Mogu biti prisutni mucnina i povracanje. Uko-
liko se stanje deSava u malog deteta klini¢kim pregledom se moZe napipati okrugla-
sta masa u predelu gornjeg pola testisa, tj. epididimisa, koja je veoma osetljiva na
dodir, a kroz tanku kozu skrotuma vidi se kao plavicasta zona veli¢ine nekoliko mi-
limetara (,,blue dot sign”). Ako postojii epididimitis on je veoma osetljiv na dodir u
predelu glave ili celom duzinom.

U klinickoj slici sekundarne torzije apendiksa ve¢ 3-4 dana postoji klinicka slika
akutnog (hemi)skrotuma ali lokalni bol, otok i crvenilo se intenziviraju i pored pri-
menjene savetovane terapije; do torzije je doslo jer je masa apendiksa uvecana lokal-
nim inflamatornim procesom, i apendiks, kao takav, postaje pokretniji, slobodno
flotira u fluidu reaktivne hidrocele i lak$e dolazi do njegovog uvrtanja (sindrom
treceg/Cetvrtog dana).
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Dijagnostika

Ultrasonografski pregled skrotuma pokazuje heteroehogenu masu u predelu iznad
gornjeg pola testisa (ali ne u testisu) i edematozan epididimis sa pove¢anim krvnim
protocima. MozZe postojati reaktivna hidrocela. Nekad se pacijent javlja lekaru kad
je ve¢ doslo do gangrene apendiksa - §to se makroskopski kroz kozu vidi kao crna
mrlja (,,black dot sign”).

Lecenje

Ukoliko je posle fizikalnog i ultrasonografskog pregleda dijagnoza sigurna, savetu-
je se simptomatska terapija: mirovanje, analgetici peroralno, lokalno lekoviti oblozi.
Ukoliko dijagnoza nije sigurna, predlaze se hitna eksploracija hemiskrotuma.

IDIOPATSKI SKROTALNI EDEM

Pacijent se javlja zbog otoka skrotuma u celini, retko unilateralno, koji nastaje spori-
jeili brze. Nema podataka o alergiji sistemske prirode, o mu¢nini, povracanju i bolu
u trbuhu, pacijent negira traumu (Santi M. 2018).

Klinicka slika

Pregledom se utvrduje da je pacijent u dobrom opstem stanju — samo postoji otok
koji se prosiruje na predeo ispilateralne prepone ili obostrano, ali bez znakova infek-
cije u ingvinalnoj, skrotalnoj ili perinealnoj regiji (SI. 9.4).

Slika 9.4. Idiopatski limfedem preponskog predela,
skrotuma i penisa u novorodeleta.
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Dijagnostika
Ultrasonografski pregled pokazuje (Klin B. 2002; Lee A. 2009):

zadebljanje zida skrotuma do 11 mm, struktura edema je heterogena,

- limfni ¢vorovi mogu biti uve¢ani do desetak milimetara i pokazuju hiperva-
skularizaciju,

- testisii epididimisi su urednog nalaza normalne veli¢ine i poloZaja, i nisu oset-
ljivi na palpaciju,

- nekada postoji manja reaktivna hidrocela.

Terapija
Ako se iskljuce hirurska stanja testisa, epididimisa i male karlice (tumori !) (Doba-
novacki D. 2007) nema indikacija za medikamentozno ili operativno le¢enje. Otok

se spontano povlaci za nekoliko dana. Postoje podaci o recidivima (Klin B. 2002;
Santi M. 2018)

Savet

Ukoliko postoji anamnesticki podatak da pacijent oseca svrab u otecenoj re-
giji treba potraZiti tacku koja oznacava ujed insekta. Terapija su antihista-
minici i lokalna aplikacija kortisteroidne kreme. Ako se razvija celulitis,
preporucuju se antibiotici. Ako je lokalni nalaz bez simptoma a otok perzi-
stira, treba uraditi ultrasonografski pregled male karlice.

RENALNA VENSKA TROMBOZA

Renalna venska tromboza (RVT) je akutno vaskularno obolenje ¢ija manifestacija
moZe biti od vrlo diskretnih simptoma i znakova, pa do stanja koje ugrozava zivot. U
neonatalnom periodu RVT je predstavljena veoma te$kom klini¢kom slikom, kom-
plikacijama i posledicama. Neki smatraju da je RVT, u stvari, komplikacija koja se u
novorodenackom periodu de$ava pod uticajem razli¢itih ali visoko rizi¢nih faktora
(Lau KL. 2007). Moze biti udruzena sa arterijalnom trombozom i adrenalnom he-
moragijom. U literaturi su, uglavnom, objavljeni pojedinacni prikazi slucajeva, i
nekoliko manjih serija (Lau KL. 2007; Motta M. 2015; McQuiston LT. 2012).
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Prema podacima iz literature RVT :
- vise se javlja kod muske novorodencadi (62,7%)(Lau KL. 2007).);

- vide je prisutna jednostrano (89-72%) (Kuhla S. 2004; Messinger Y. 2006) i to
sa leve strane (63,6%) (Lau KL. 2007);

— moZe se javiti bilateralno (11-28%) (Kuhla S. 2004; MessingerY. 2006);
- tromb moZe da se pruza u donju Suplju venu (43,7%) (Lau KL. 2007);

- moZe biti udruZena sa adrenalnom hemoragijom (14,8%) (Lau KL. 2007).

Etiologija i patogeneza

U neonatalnom uzrastu, bubreg sa svojom duplom intrarenalnom kapilarnom mre-
Zom je organ veoma osetljivna smanjenje perfuzionog pritiska. To je osnovni faktor
usled kojeg u novorodenackom uzrastu teska dehidracija sa konsekutivnom hemo-
koncentracijom uti¢e na nastajanje tromboze. Tom stanju moze da prethodi sma-
njenje renalnog venskog protoka, povecanje viskoznosti krvi, hiperosmolarnost, ko-
agulacione anomalije u smislu postojanja sistemskog tromboembolijskog procesa, tj.
hiperkoagulabilnosti (Moudgil A. 2014; Motta M. 2015). RVT moZe biti posledica si-
stemskog Soka nastalog zbog porodajne traume i asfiksije (Evans DJ. 1981), dijabetes
melitusa majke, ili neceg drugog.

Tromboti¢ni proces pocinje u malim intrarenalnim venama - interlobularnim, ar-
kuatnim i interlobarnim. Tromboza zatim zahvata veée grane, i na kraju glavnu re-
nalnu venu. Proces moze da zahvati donju $uplju venu i, u retkim slu¢ajevima, pro-
$iri se na kontralateralni renalni venski sistem.

RVT je multifaktorijelno oboljenje, a stanja koja predisponiraju njegovo nastajanje
su (Motta M. 2015):

- prevremeni porodaj;
- perinatalna asfiksija, fetalni distres;

— koagulopatije - nasledni tromboliticki faktori tj. prokoagulantne abnormal-
nosti (posebno faktor V Leiden mutacija);

- policitemija;
— cijanoti¢ne sr¢ane mane;
— majcin dijabetes melitus;

- sepsa;
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infekcija citomegalovirusom;
protein C rezistencija;
upotreba diuretuka i kortikosteroida od strane majke;

prolongirana kateterizacija vene kave tj. aplikacija centralnog venskog katetera
(CVL-related RVT) - tromb se prvo formira u krvnim sudovima oko katetera
i potom $iri unutar bubrega (Kuhla S. 2004). U pacijenata koji nemaju central-
nu vensku liniju (non-CVL-related RVT) tromb se formira u malim krvnim
sudovima bubrega, i prosiruje ¢ak do renalne vene i donje Suplje vene (Kuhla
S.2004).

Klinicka slika
Manifestacija ovog teskog stanja zavisi od uzrasta pacijenta, ekstenzije i akutnosti
procesa; obi¢no se de$ava unutar nedelju dana od rodenja (Lau KL. 2007).

Neonatalna prezentacija RVT ima karakteristi¢nu trijadu (Motta M. 2015):

uvecan bubreg koji daje sliku tumefakcija u abdomenu sa jedne ili obe strane,
masa je vidljiva i palpabilna, ali i ne mora biti;

trombocitopenija u krvi, policitemija, hemoliticka anemija i metaboli¢ka aci-
doza;

hematurija - mikro ili makro (nekad masivna), proteinurija;
oligurija, nekad pracena znacima bubreZne insuficijencije;

opste stanje je praceno bledilom, tahipneom, gubitkom apetita, hipertenzijom.

Dijagnostika

Ako su klini¢ki pregled i laboratorijske analize suspektni na RVT treba da se uradi
hitan ultrasonografski pregled, a lokalni nalaz zavisi od stadijuma i ekstenzije trom-
boti¢nog procesa (SI. 9.5). Tom prilikom se u retroperitoneumu jasno vidi:

Bubreg je uvecan u celini - bubreg ve¢i od $est santimetara nikada se nece opo-
raviti u potpunosti (Winyard PJD. 2006); neophodno je proceniti morfologiju
organa, stepen prokrvljenosti tkiva i ugrozenih podrugja.

Pocetna ultrasonografska slika pokazuje uvecanje bubrega, ehogene medular-
ne pruge, gubitak proto¢nih karakteristika u arkuatnim krvnim sudovima, i
kao rezultat toga - gubitak kortikomedularne diferencijacije, smanjenu ehoge-
nost oko piramida i ehogene trake na vrhovima piramida.
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- Doppler znaci su: povecan indeks otpora ili smanjene venske pulzacije u za-
hvac¢enom bubregu (Mikolajczak A. 2018). Doppler ultrasonografijom se pre-
poznaje tromb u renalnoj i donjoj $upljoj veni. Adrenalna hemoragija moze biti
udruzena ivideti se ultrazvukom (Hibbert J. 1997).

- U diskutabilnim slu¢ajevima, potrebna je kompjuterska tomografija (Brill PW.
1989; Petronis J. 1989). Konvencionalna donja venokavografija sa selektivnom
renalnom venskom vizualizacijom, ili subtrakciona arteriografija mogu biti od
koristi (Kirk CR. 1989); renalna funkcija moze se pratiti inicijalno, kao i tokom
oporavka, sa DMSA, MAG 3, CT, MRL

Ako ulrasonografski pregled pokazuje kalcifikacije u bubregu unutar prvih sedam
dana Zivota, suspektna je antenatalna RVT (Kraft JK. 2011). Ako se na ultrazvuku
prenatalno i postnatalno utvrdi prisustvo kalcifikacija, to moze biti znak da je ve¢
prethodno doslo do renalne venske tromboze (Strife JL. 1988).

Prenatalni ultrazvuk fetusa moze u slu¢aju RVT pokazati izrazeno uveéanje bubre-
ga ¢ak i pre tridesete nedelje gestacije (Sanders LD. 1989). Na fetalnoj ultrasonografi-
ji zabeleZena je narusenost renalne ehoteksture, kao i prisustvo tromba u veni kavi
(Patel RB. 1988).

Diferencijalno dijagnosticki treba razmotriti ostale uzroke uvec¢anja bubrega, kao $to
su tumorske promene, masivne hidronefroze, i dr.

Terapija

Lecenje se isklju¢ivo odnosi na postnatalni tretman. Tretman RVT je multidiscipli-
naran i ukljucuje: pedijatra-neonatologa, radiologa, hematologa i nefrologa. Bubreg
moZe da se oporavi, ili da zaostanu fokalni oziljci, ili da atrofira. Oporavak opsteg
stanja pacijenta ukljucuje normalizaciju intravaskularnog volumena, korekciju me-
tabolickih i hematoloskih promena sa tendencijom da se spreci propagacija venske
tromboze - obi¢no daje zadovoljavajuce rezultate. U nekih pacijenata neophodna je
primena heparina u reSavanju trombotickog problema, kao i za stabilizaciju intrava-
skularne koagulacije (Brandéo LR. 2011).

U pacijenta sa unilateralnom renalnom venskom trombozom koja ima kavalnu eksten-
ziju, ili bilateralnu vensku trombozu, heparin je vazan u terapiji - da se spreci plu¢-
na embolija i bubrezna insufucijencija. Iako se heparin koristi sa dobrim rezultatima,
opisane su i komplikacije tipa krvarenja. Zbog toga se danas, kod novorodencadi i ne-
donoscadi, preporucuje primena nisko-molekularnog heparina u pazljivo kontrolisa-
nim dozama (McQuiston LT. 2012). Tromboliticka terapija primenjuje se kada posto-
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ji bilateralna renalna venska tromboza i bubrezna insuficijencija. Brojni su podaci o
primeni streptokinaze ili urokinaze u le¢enju vaskularne tromboze, ali sa dosta opre-
za kod primene u pedijatrijskoj populaciji (Strife JL. 1988). Ve¢ina autora preporucuje
kombinaciju sistemskog le¢enja i lokalne tromboliti¢ne terapije, uz sve mere opreza za
nuspojave i komplikacije koje ovakva terapija moze da prouzrokuje.

Konvencionalna antikoagulantna terapija moze umanjiti hiperkoagulabilnost i sma-
njiti rizik za progresiju tromba i embolizam (Moudgil A. 2014).

Ukoliko se postavi dijagnoza diseminirane intravaskularne koagulacije, primenjuje
se frakcionirani heparin (unfractionated Heparin - UFH), i niskomolekularni hepa-
rin (low-molecular-weight heparin LMWH) (Monagle P. 2012).

Hirur$ko lecenje je indikovano ako postoji bilateralan proces sa progresijom u donju
$uplju venu (Moudgil A. 2014). Hirursko lecenje je u sekundarnom planu, i rezer-
visano samo za trombektomije, ili nefrektomije afunkcionalnog bubrega, ili ako je
RVT razlog nekontrolisane hipertenzije (Clark AGB. 1985; Gonzales R. 1982; Mauer
SM. 1971).

Sa adekvatnim tretmanom procenat oporavka i prezivljavanja je do 85%. Rezultati se
krec¢u od potpunog oporavka bubrega - do prestanka funkcije. Pacijentu/roditeljima
pacijenta savetuje se periodi¢no pracenje funkcije bubrega radioizotopima - da bi se
videlo kako napreduje oporavak bubrega.

Udaljena nefrektomija je indikovana kod renin-indukovane hipertenzije koja je
udruzena sa malim atrofi¢nim bubregom, ili kod recidivantne urinarne infekcije jer
one uzrokuju skvr¢avanje bubrega.

Slika 9.5 Renalna venska tromboza - ultrasonografski
snimak: (A) uveéan bubreg sa zbrisanom kortikomedularnom
Sarom, edematozan; (B) uvecan snimak istog bubrega.
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RENALNA ARTERIJSKA TROMBOZA

Iako se srece jednako i u odraslih i u dece, posebno novorodencadi, renalna arterij-
ska tromboza (RAT) je retko stanje.

Etiologija i patogeneza

U neonatalnom periodu postoje tri glavna razloga za nastajanje ovog oboljenja arte-
rija (Payne RM.1989; Proesmans W. 2005; Aslam M. 2008):

- tromboza se razvija zbog postavljanja umbilikalnog arterijskog katetera - kada
se njegov vrh nalazi iznad nivoa renalnih arterija;

- ako postoji perzistentni duktus arteriozus koji emituje arterijske emboluse;

- hereditarna trombofilija.

Klinicka slika

Arterijska tromboza ili embolija u neonatalnom periodu moze se manifestovati veo-
ma blagim znacima ili karakteristi¢cnom klinickom slikom - malignom hipertenzi-
jom, kongestivnim popustanjem srca, i respiratornim distres sindromom (Durante
D. 1976). U urinu se moze naci blaga hematurija i proteinurija. Pojava ovih simptoma
i znakova u deteta koje je nedavno imalo kateterizaciju umbilikalne arterije treba oz-
biljno shvatiti i proveriti stanje renalnih krvnih sudova (Resontoc LPR. 2016).

Tupa abdominalna trauma sa snaznim momentom deceleracije moze uzrokovati
istezanje elasti¢nog zida arterije i njeno o$tecenje cepanjem relativno neelasti¢ne
intime suda. Tako nastaje subintimalna disekcija arterije i konsekutivna arterijska
tromboza. Ovakvo stanje moze biti praceno minimalnom hematurijom, ili bez nje.
Hitna dijagnostika i terapija su od velikog znacaja da se bubreg sacuva.

Dijagnostika

Ultrasonografija je inicijalni i osnovni dijagnosticki metod: veli¢ina bubrega, struk-
tura Sara, kao i koagulum u aorti se ovom metodom jasno definiSu. Nekad konven-
cionalna ultrasonografija moze pokazivati samo minimalne promene. Doppler ul-
trasonografija je suverena metoda kada se sagledava protok kroz zahvacenu arteriju.
Angiografija, kao invazivna metoda, nije neophodna za potvrdu dijagnoze, sem ako
je kateter ve¢ u umbilikalnoj arteriji. Periferni plazma renin je povi$enih vrednosti.
Neke studije ukazuju da je spontana rezolucija procesa moguca kao i povlacenje re-
nalne hipertenzije (Ergaz Z. 2012).
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Terapija

Ishod RAT je uglavnom veoma lo§ jer se zavr$ava renalnom atrofijom; ali opisani su
i slu¢ajevi kada je do$lo do spontane rezolucije koaguluma u aorti $to je ultrasono-
grafski praceno. Pre pocetka terapije obavezno se kontroli$u: vrednosti trombocita
u krvi, protrombinsko vreme, vreme aktiviranja parcijalnog tromboplastina i fibri-
nogen, kao i krv majke na lupus tj. na antikoagulantna i antikardiolipinska antitela
(Resontoc LPR. 2016).

U novorodencadi sa plasiranim arterijskim kateterom uklanjanje katetera je prvi po-
stulat. Antikoagulaciona terapija ultrafrakcioniranim heparinom (UFH) sa ili bez
tromboliti¢ne terapije moZe se primenjivati sistemski, ili direktno kroz arterijski ka-
teter — ako je jo$ prisutan. Operativna trombektomija sa mikrovaskularnom proce-
durom i heparinskom terapijom je takode jedno od re§enja (Mohagle P. 2012). Lece-
nje hipertenzije antihipertenzivnim lekovima moze biti kratkotrajno. Nefrektomija
je indikovana samo u slu¢ajevima hipertenzije koja se lekovima ne moze nivelisati
do granica normale.

Udaljene sekvele kao $to su atrofija bubrega, sistemska hipertenzija ili hroni¢na bo-
lest bubrega su moguce kasnije. Zato se savetuje pracenje pacijenta da bi se postigla
rana detekcija istih i uklju¢ila pravovremena terapija hipertenzije ili hroni¢ne bolesti
bubrega (Resontoc LPR. 2016).

RENALNA KORTIKALNA NEKROZA

Nekroza kortikalnog dela bubrega (RKN) moze se sresti u svakom uzrastu, od novo-
rodenceta do odraslog ¢coveka. Ovo akutno i veoma tesko stanje, obi¢no se nastavlja
na svoj primarni uzrok a zavr$ava, u najve¢em broju slucajeva, smrtnim ishodom
(Prakash J. 2007).

Rizi¢ni faktori koji mogu dovesti do RKN u neonatalnom uzrastu su:
- kongenitalna sr¢ana oboljenja,
— dehidracija,
- perinatalna asfiksija,
- anemija,
- placentarna hemoragija,
- teski oblici hemoliticke bolesti,

- Gram-negativna septikemija, i dr.
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U ranom detinjstvu rizi¢ni faktori su:

— akutni gastroenteritis sa izraZenom dehidracijom,
- hemoliti¢cko-uremi¢ni sindrom, i dr.

U literaturi su zabelezeni slu¢ajevi da je doslo do RKN zbog $oka, traume, primene
lekova i kontrastnih sredstava, ujeda zmije (Prasad D. 2018; Lerner GR. 1992; Venka-
tesh V. 2020). U patogenezi RKN je vazospazam malih krvnih sudova kore bubrega
i toksi¢no ostecenje endotelijuma kapilara (Alan SL. 2020). Smatra se da je RKN u
sustini akutna insuficijencija bubrega koja se de$ava posle teskih klini¢kih slika de-
hidracije (McAlister WH. 1961).

Klinicka slika

Dominantni znaci su palpatorna bolna osetljivost u predelu oba bubrega ili celom
abdomenu, Sokno stanje, hipotenzija, tahikardija; masivna hematurija koja prelazi u
oliguriju, anuriju i terminalnu uremiju. Laboratorijske analize krvi pokazuju hiper-
kalijemiju, hipokalcemiju, metabolicku acidozu, porast kreatinina.

Dijagnostika

Uvecanje bubrega je jedan od prvih ultrasonografskih znakova. Kasnije, postepe-
no se smanjuje veli¢ina bubrega - $to je posledica ozZiljnih promena u nekroti¢nom
parenhimu. Na tim mestima ¢e se kasnije pojaviti kalcifikacije (Moschos A. 2022).
Talozenje kalcijuma moze se registrovati posle jedan do dva meseca od akutne faze
(McAlister WH. 1961; Leonidas JC. 1971). Njihova manifesatacija moze biti: sitno
zrnasta i dominantna u predelu kore, ili u obliku grubih formacija u meduli, ili se
videti kao nepravilne formacije lokalizovane samo u posebnim zonama ( Black DAK.
1967). Oblik ,tram-line” i ,egg shell” kalcifikacija su opisane kao karakteristi¢an
nalaz za RKN (Loyd-Thomas HG. 1962; Alan SL. 2020).

Difencijalno dijagnosticki treba razmisljati o renalnoj venskoj trombozi.

Terapija

Lecenje je kauzalno i simptomatsko (Saray M. 2013). Nekada samo prolongirana pe-
ritonealna dijaliza moze dovesti do prezivljavanja (Moschos A. 2022; Saray M. 2013).
Black DAK (1967) smatra da su mnogi slu¢ajevi nefrokalcinoze u stvari udaljene sli-
ke renalne kortikalne nekroze.
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Savet

Nema preporucenih Vodica za RKN. Samo nadoknada tecnosti nije do-
voljna za dobar oporavak pacijenta i njegove bubrezne funkcije. Veoma je
vazno na vreme prepoznati simptome i znake koji su uvod u RKN i indivi-
dualno pristupiti svakom pacijentu ponaosob - i to ne samo do poboljsanja
opsteg stanja deteta i bubrezne funkcije nego i posle toga. Pazljivo pracenje
novorodenceta i deteta sa istorijom RKN podrazumeva dugotrajno kontro-
lisanje da bi se na vreme mogle uociti hipertenzija, proteinurija i progresiv-
no slabljenje bubrezne funkcije.

ADRENALNA HEMORAGIJA (AH)

Krvarenje u nadbubreznoj zlezdi se smatralo za retko patolosko stanje. Zabelezena
incidenca 1,7 - 3 na 1000 zivorodene dece (Koklu E. 2007) korigovana je podacima
iz obimnih studija baziranih na primeni ultrasonografije pre-, peri- i postnatalno,
koji pokazuju postojanje AH u 16-29 na 1000 zivorodene dece (Gyarkovits Y. 2015).

Vulnerabilnost fetalne/neonatalne adrenalne Zlezde rezultat je specifi¢ne vaskularne
distribucije (tri suprarenalna arterijska izvora) i veli¢ine Zlezde u poredenju sa ma-
som tela (10-20 puta veca nego u srazmeri sa telom odraslih)(Abdu AT. 2009). U li-
teraturi je zabelezeno da se oko 70% hemoragija javlja sa desne strane (Bittman ME.
2015) a 5-10% obostrano (Merchant RH. 1992). Statisticka dominantnost krvarenja u
desnoj adrenalnoj zlezdi (70%) tumaci se njenom pozicijom izmedu desnog bubrega,
ki¢menog stuba i jetre, i kratkocom desne adrenalne vene (Merchant RH. 1992). AH
moZe biti prenatalno ultrasonografski detektovana ali nije indikacija za prevremeni
stimulisani porodaj.

AH se moze javiti jednostrano (trauma, renalna venska tromboza) ili obostrano (sep-
sa, asfiksija, hipoksija, hemoragi¢ne bolesti).

Prema vremenu nastanka AH moze da se manifestuje (Zessis NR. 2018; Gyarkovits
Z.2015; Perrin CW. 2020):

- inutero - kada su faktori rizika fetalna makrosomija i fetalna acidoza;

- tokom porodaja - kada je otezan vaginalni porodaj, narocito kod karli¢ne
prezentacije ploda, porodaja vakumom ili forcepsom, ili ako nastane peri-
natalna asfiksija;
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- uprvih nekoliko dana posle rodenja, obi¢no izmedu drugog i sedmog dana
zivota — kada su faktori rizika: sepsa, krvna oboljenja (trombocitopenija,
hipotrombinemija, diseminovana inravaskularna koagulopatija), dijabetes
majke i dr.

Etiologija i patogeneza
Razlog za nastajanje adrenalne hemoragije u neonatalnom periodu ne mora biti pre-
poznat ali porodajna trauma i asfiksija, hipoksija, septikemija, tumor nadbubrega i

hipoprotombinemija mogu prethoditi, i biti udruzeni sa ovim stanjem (Simon DR.
2009).

Klinicka slika

Moguce su razlicite klinicke manifestacije hemoragije zavisno od stepena krvarenja
i ugrozenosti adrenalnog korteksa kompresijom. Zabelezeni su primeri kada je AH
bila u subklinickom obliku, tj. klini¢ki neprimetna dok se nije registrovala anemija
u perifernoj krvi, ili prolongirani tj. kasni oblik neonatalne Zutice. Klasi¢no, AH se
manifestuje tumefakcijom u abdomenu, ili slabinskom predelu, a pracena je anemi-
jom i Zutom bojom koze (Quereshi UA. 2009). Ukoliko postoji masivna hemoragija
krvarenje je kontrolisano dok kapsula zlezde moze da izdrZi unutradnji pritisak. Ma-
sivna krvarenja mogu biti sa rupturom kapsule unutar retroperitonealnog prostora,
ili dolazi do prskanja peritoneuma i izlivanja u peritonealnu Supljinu - §to se manife-
stuje naglim hemoragi¢nim $okom, i zahteva hitnu hirur$ku intervenciju. Obostra-
na hematocela u muskog neonatusa sa padom vrednosti hematokrita moze ukazivati
na ovakvo stanje (Jimoh BM. 2014)

Budu¢i da adrenalna Zlezda ima velik regenerativni kapacitet, funkcionalni pore-
mecaji zbog destrukcije nadbubrezne zlezde tipa Adisonske krize, javljaju se tek kad
bude unisteno 90% adrenalnog tkiva (Quereshi UA. 2009).

Cesto postoji udruzenost AH sa renalnom venskom trombozom, ¢ak i sa kontralate-
ralne strane. Gotoh T. je 1989. objavio slucaj prenatalno dijagnostikovane adrenalne
hemoragije koji je pratio osam meseci postnatalno - dok se na ultrazvuku nije izgu-
bio svaki trag. S obzirom na to da nema patohistoloske potvrde, neki autori smatraju
da se u ovim slu¢ajevima moze govoriti o spontanoj rezoluciji neuroblastoma in situ.

Savetuje se pracenje adrenalne Zlezde ultrasonografskim pregledima, do uzrasta go-
dinu dana.
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Dijagnostika

Tumefakcija, tj. uve¢ana masa u suprarenalnom regionu ukljucuje razmisljanje o
mnogim uzrocima Klini¢ckom lekaru AH moze da predstavlja velik diferencijal-
no-dijagnosticki problem. Posto kao mogu¢nost postoji i malignitet, neophodno je
staviti ga na prvo mesto diferencijalno-dijagnosticke rang liste, dok se ne dokaze su-
protno. Zadovoljavajuce povlacenje slike pri ultrasonografskim kontrolama ukazace
na ta¢no postavljenu dijagnozu. Ultrasonografskim pregledom jasno se vide prome-
ne u retroperitoneumu, kao i struktura kore i medule adrenalne Zlezde. U ranom
stadijumu hematom se prikazuje kao difuzna ili fokalna ehogena inhomogenost. Sa
pojavom likvefakcije hematoma, u centralnom delu se pojavljuje hipoehogena zona.
Nekad se moze prikazati i kao cisti¢na formacija (adrenalna pseudocista) koja je
potpuno anehogena (Quereshi UA. 2009). Nekada je ipsilateralni bubreg pomeren
prema dole.

Ruptura adrenalne kapsule moze dovesti do intraperitonealne pojave krvi, kao i
skrotalnog hematoma (Velaphi SC. 2001). Resorpcija hematoma se odvija unutar
jedne do dve nedelje, i tada se ultrasonografski moze verifikovati smanjenje veli¢ine
zlezde. Najranije zabelezeno prisustvo kalcifikacija, i to u predelu korteksa (,,rim-
like” calcification) je petog dana zivota (Hawdin J. 2012).

Kalcifikacije se zadrzavaju i do uzrasta od godinu dana. U diskutabilnim situacija-
ma magnetna rezonanca ili CT mogu biti od pomoc¢i (S1.9.6).

Slika 9.6 Adrenalna hemoragija - CT snimak novorodenceta sa krvavljenjem
u levu adrenalnu Zlezdu: sadrZaj je ostao unutar kapsule Zlezde, vremenom
je doslo do spontane rezolucije bez hirurskog intervenisanja.
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Diferencijalno-dijagnostic¢ki najvaznije je utvrditi da li se radi o AH ili o neonatal-
nom neuroblastomu (Deeg KH. 1998; Toti MS. 2019) i zato se rade dopunske analize,
kao odredivanje vanil mandeli¢ne kiseline u urinu. Kod hemoragije je normalan na-
laz metabolita kateholamina u mokra¢i. Njihov povec¢an nivo je suspektan na neu-
roblastom. Razlika izmedu cisti¢ne forme AH i neuroblastoma na ultrazvuku moze
biti veoma otezana, ali se zna da je neuroblastom veoma snabdeven krvljua u AH se
Dopplerom utvrduje odsustvo krvnog protoka (Patankar JZ. 2002).

Navodimo listu diferencijalno-dijagnostickih stanja o kojima treba razmisljati u
ovakvim situacijama (Costa MR. 2016; Sauvat F. 2002):

- adrenalna hemoragija,

- adrenalna cista,

- adrenalni apsces,

- neuroblastom ili drugi solidni tumori,

- kongenitalna adrenalna hiperplazija,

- pulmonalna sekvestracija,

- bronhogene ciste,

- enteralne, splenicne ciste, kao i cisti¢ni limfangiom,

- duplikacije renalnog kolektornog sistema,

- hydronephrosis,

- multicystic dysplastic kidney,

- Wilms tumor,

- cystic nephroma.

Terapija

Neonatalna adrenalna Zlezda je organ sa visokim potencijalnom regeneracije. Sma-
tra se da je i 10% funkcionalnog dela kore sposobno da obezbedi dovoljno lu¢enja
kortizola da se spre¢i adrenalna insuficijencija (Ruffini E. 2013; Zessis NR. 2018).
Ukoliko je dijagnoza AH potvrdena - ekspektativan stav i simptomatska terapija su
metoda izbora. Ukoliko dode do masivnog intraperitonealnog krvarenja hirurdka
intervencija je neophodna i hitna.

Spontana rezolucija unutar mesec dana i bez sekvela je uobicajen tok procesa zace-
lienja. Trouglasta kalcifikovana formacija u suprarenalnom regionu, koja se slu¢ajno
nade pri ultrasonografskom pregledu, ili na nativhom rentgen snimku abdomena,
siguran je znak prelezane adrenalne hemoragije. Ukoliko dode do bakterijske infek-
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cije, opisani su adrenalni apscesi kao komplikacija. Insuficijencija adrenalne funkci-
je nije zabelezena ¢ak ni u slu¢ajevima obostrane hemoragije.

VALVULE ZADNJE URETRE

Kompletna problematika je opisana u Poglavlju 7.

PRUNE BELLY SYNDROM | KATEGORIJA

Kompletna problematika je opisana u Poglavlju 5.

NEONATALNI ASCITES

Jednoslojni mesotel parijetalnog i visceralnog peritoneuma odgovoran je za lucenje
male, ali uvek adekvatne, koli¢ine bistrog seroznog fluida koji omogucava peristalti-
ku creva. Ascites je akumulacija prekomerne koli¢ine intraperitonealne te¢nosti. Pa-
toloska akumulacija ascitesa se moZze pojaviti i u uzrastu novorodenceta. Uzroci su
mnogobrojni, i samim tim razlikuju se iklinicke slike i na¢in lecenja. Ascites moze
biti (Giefer MJ. 2011):

— genitourinarni

- hepatobilijarni

- gastrointestinalni

- hilozni

- kardijalni

- hematoloski

- metaboli¢ki, i dr.

Opisani su i slucajevi fetalnog ascitesa, ako se izuzme fetalni hidrops, u toku normal-
nih trudnoca, koji su spontano nestajali pre rodenja, i nisu bili udruzeni sa kompli-
kacijama ili hroni¢nim bolestima (El Bishry. 2008).

Fetalni ascites opisan je kod sledecih genitourinarnih oboljenja (Giefer MJ. 2011;
Suzumori N. 2009):

- hidronefroze

- policisti¢na bolest bubrega

- urinarne opstrukcije

- ovarijalne ciste

- perzistentna kloaka
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Genito-urinarni neonatalni ascites
Kongenitalne anomalije urogenitalnog trakta mogu biti uzrok stvaranja ascitesa u
neonatalnom uzrastu. Dominantno je zabeleZzen u populaciji muske novorodenca-
di sa opstrukcijama urinarnog trakta. Urinarni ascites najce$ce se sre¢e u klini¢-
koj slici slede¢ih anomalija (Mohan MS. 2001; Dmochowski RR. 1986; El-Messidi A.
2006; Morrell P. 1985; McGahren ED III. 2012):
- Opstruktivne anomalije - valvule zadnje uretre,
— ureterocela
- obostrana gigantska hidronefroza,
- stenoza distalnog dela uretera
- ureteralna atrezija, i stenoza
- uretralna stenoza ili atrezija
- neurogena besika
- urogenitalni sinus
- kloakalne anomalije
- imperforirani himen
- ruptura besike.
- Ozlede mokra¢ne besike zbog umbilikalne arterijske kateterizacije.

— Nefrotski sindrom, i dr.

Klinicka slika

Novorodence sa ascitesom ima ogroman distendiran trbuh, ispupcene slabinske loze,
napete potkozne krvne sudove koji se provide kroz trbusni zid, i ispupcen umbilikus
(51.9.7). Prilikom fizikalnog pregleda nalazi se tmulost pri perkusiji, balotirajuca sle-
zina i jetra. Respiratorna funkcija moze biti ugrozena zbog potiskivanja dijafragme
i plu¢a nagore. Acidoza se javlja u laboratorijskim nalazima kao posledica apsorpci-
je urina iz peritonealne duplje. Hiponatremija, hiperkalijemija i povi$ene vrednosti
azotnih materija u serumu su redovne ukoliko se radi o valvulama zadnje uretre.

Ako su prisutni znaci peritonealnog nadrazaja — povracanje, proliv, povisena telesna
temperatura — oni ukazuju na infekciju ascitesnog fluida.
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Dijagnostika

Ultrasonografija abdomena pokazuje prisustvo slobodne te¢nosti u peritonealnoj
duplji koja dominira izmedu crevnih vijuga. Ukoliko je prisutna mala koli¢ina slo-
bodne te¢nosti ona se zapaza u hepatorenalnoj ili splenorenalnoj fosi, ili u maloj kar-
lici. Ultrazvucni pregled omogucava istovremenu detekciju svih organa u abdomenu,
te se eventualne anomalije, ili oboljenja drugih organa u abdomenu i maloj karlici,
odmah mogu zapaziti. Ukoliko se radi o urinarnom ascitesu, registruje se mesto
opstrukcije, kao i dilatacija proksimalnih partija — mokra¢na besika, megaureteri,
hidronefroze. Zavisno od klinicke slike (nivo azotnih materija u krvi!) treba uradi-
ti intravensku urografiju (u danasnje vreme ako je moguce magnetnu urografiju) i
mikcionu uretrocistografiju.

Na nativnom snimku abdomena registruje se medijalno pomeranje creva, i ivice je-

tre se jasno vide na nativnom rentgen snimku abdomena (SI. 9.8).

Slika 9.7. Urinarni ascites u petonedeljnog Slika 9.8. Neonatalni ascites -
odojceta zbog obostrane gigantske nativni snimak abdomena u
hidronefroze koja nije dijagnostikovana vertikalnom poloZaju u odojceta
prenatalno: uvecan trbuh i ispupcen sa urinarnim ascitesom: trbusna
umbilikus, naglasen crteZ krvnih sudova. duplja ispunjena fluidom koji

pomera crevne vijuge medijalno.

Terapija
Terapija je kauzalna - $to podrazumeva utvrdivanje da li se radi o urinarnom, ovari-
jalnom ili drugoj vrsti ascitesa, a zatim pristupa leCenju.

Urinarni ascites nastaje najce$¢e zbog valvula zadnje uretre, te se kao prva pomo¢
stavlja Foley kateter u mokraénu besiku da se inicijalno resi opstrukcija. Posle toga
se pristupa hitnom resavanju bubrezne insuficijencije, medikamentozno, ili perito-
nealnom dijalizom. Posto se opste stanje dovede u normalu, leCenje se nastavlja ukla-
njanjem uzroka — valvula i dr. - i posledica opstrukcije (megaureteri, hidronefroze).
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PROBLEMI VAGINALNE FUZIJE

U osmoj nedelji embrionalnog razvoja Zenskog embriona kaudalni delovi paramezo-
nefri¢nih kanala se spajaju u uterovaginalni primordijum i iz njega ce se razviti gor-
nji deo vagine. Distalni kraj vagine i himen delom nastaju od urogenitalnog sinusa.
Vagina postaje tunelizirana ve¢ nakon 12 nedelja gestacije, a himen rupturira kasnije
(od 22. GN, nekad pred porodaj), te ostaje samo tanak nabor u predelu ulaska u va-
ginuisame vagine (Moore KL. 2016; Schoewolf GC. 2015)

Vaginalne anomalije nastale zbog poremecaja u razvoju Milerovih kanala i kanali-
zaciji vaginalne ploce — su poremecaji vertikalne fuzije vagine (Nazir Z.2006; Mer-
guerian PA. 2018). Ukoliko je greska u razvoju na nivou spajanja dva Milerova kana-
la, govorimo o problemima medijalne fuzije.

I.  Poremecaji vertikalne fuzije

Opstruktivni - vaginalna agenezija
- transverzalni vaginalni septum
- imperforirani himen.

Neopstruktivni - inkompletni transverzalni septum.

Il. Poremecaji medijalne fuzije

Opstruktivni - unilateralni opstruktivni vaginalni septum
Neopstruktivni - longitudinalni vaginalni septum
- vaginalne duplikacije.

Kongenitalna vaginalna opstrukcija najéesce je uzrokovana imperforiranim
himenom.

Drugi, redi, uzrok opstrukcije jeste visoki transverzalni septum, koji moze
biti udruzen sa perzistiranjem urogenitalnog sinusa.

Atresia hymenalis (Hymen imperforatus)

Izostanak perforacije himena koja treba da se odigra tokom druge polovine
embrionalnog razvoja predstavlja stanje koje moze da bude prevideno prvim
pregledom novorodenceta kao i kasnijim pregledima odojceta i malog deteta
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Prema nekim autorima, himen imperforatus moze biti nisko lokalizovan vagi-
nalni septum - pravi himen se, u tih pacijenata, moze prepoznati kao odvojena
struktura tek nakon incizije opstruktivne membrane (El Badawi AES. 2015).

Ako postoji koincidencija ekscesivne sekrecije fetalnih cervikalnih i vaginalnih Zlez-
da ivaginalne opstrukcije - a ¢emu razlog moze biti himen imperforatus, ili vagi-
nalni septum na razli¢itim nivoima, razvija se klinicka slika hidrokolposa (51.9.9).
To je akumulacija te¢nog fluida u vagini, a manjim delom i u materici (hidrome-
trokolpos), ponekad su i tube uterine zahvacene (hidrosalpinks) (Nagaraj BR. 2016).
Retko, ako sadrzaj istice kroz jajovode u peritonealnu duplju - moze nastati plasti¢ni
peritonitis.

Hidrokolpos se razvija prenatalno, kao rezultat stimulacije maj¢inim estrogenima.
Nakupljeni sadrzaj je bistar, mle¢an ili mukozan. Histoloski, u mukusu su prisutne
deskvamirane epitelne celije i leukociti.

Ultrasonografskim pregledom ploda neposredno pre termina porodaja moguce je
detektovati ovu anomaliju (51.9.10) (Vitale V. 2013).

Slika 9.9. Atrezija himena - Sematski sagitalni presek kroz malu
karlicu gde se registruje jako dilatirana vagina sa preprekom u predelu
otvora vagine — himen imperforatus (Nussbaum AR. 1983).
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Slika 9.10 Himen imperforatus: (A) Novorodence gestacijske starosti 30 nedelja,
prenatalno dijagnostikovan hidrokolpos koji je klinickim pregledom potvrden
odmah po rodenju; (B) Novorodence rodeno u terminu sa hidrokolposom.

Klinicka slika

U Zenske novorodencadi, ako genitalije nisu pazljivo pregledane i prepreka nije regi-
strovana, prvi znak jeste abdominalni tumor koji, u sustini, predstavlja hidrokolpos
(mucocolpos). Klinickim pregledom se palpira distendirana mokrac¢na besika koja
lezi na baloniranoj vagini ispunjenoj fluidom. Ispupcenje membrane na introitusu
vagine, koje se vidi pri pregledu genitalija patognomonican je znak. Sivkasta mem-
brana se nekad moze videti kako prominira u predelu introitusa vagine samo prili-
kom naprezanja, tj. plakanja, ili pri kompresiji abdomena (SI. 9.11).

Slika 9.11. Hidrokolpometra u dvonedeljnog novorodenceta: (A) uvecan
donji deo trbuha, crvenilo do nivoa umbilikusa, kao i otok donjih
ekstremiteta; (B) pritiskom na donji deo abdomena prikazuje se sedefasta
prepreka u predelu izlaznog dela vagine — znak hidrokolpometre.
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Distendirana vagina moZe uzrokovati cijanozu i/ili otok donjih ekstremiteta kao re-
zultat pritiska na ilijacne krvne sudove, ili moze komprimovati rektum te interferi-
rati se sa praznjenjem stolice i flatusa.

Rektalnim pregledom se utvrdjuje postojanje cisti¢ne formacije u frontalnom pre-
delu ispred rektuma. U te dece mozZe postojati crvenilo i / ili otok donjeg dela abdo-
mena (Dobanovacki D. 2013).

U slucaju da se ovo stanje previdi, moze se razviti koliformna infekcija mukusne ko-
lekcije. Udruzene anomalije genitalnih ili susednih organa mogu biti prisutne (Bis-
hoff A. 2010).

Ukoliko prilikom kompresije abdominalne mase prema dole nema ispupéavanja u
predelu introitusa vagine, diferencijalno dijagnosticki treba misliti na atreziju prok-
simalnog dela vagine.

Ukoliko izostane nakupljanje veée koli¢ine sekreta ispred imperforirane membrane,
ovaj opstruktivni problem moze biti previden i ostati neotkriven do puberteta.

Dijagnostika

Novorodence sa vaginalnom opstrukcijom pokazuje veliku abdominalnu
masu u donjem delu trbuha. Tumefakcija u abdomenu je distendirana vagina.
Ultrasonografskim pregledom se vidi velika sonolucentna masa u srednjoj li-
niji. Ona potiskuje besiku prema napred, i rektum prema nazad. Cesto je pri-
druzena i opstrukcija urinarnog trakta (Rumark CM. 2018).

Ultrasonografski pregled ploda pre termina porodaja moze registrovati ovakvu pro-
menu, i tacno je definisati kao cisti¢cnu formaciju u maloj karlici koja se prostire u
abdomen. U novorodenceta se vidi abdominalna masa u donjem delu trbuha, koja
moze dovesti do opstrukcije urinarnog trakta.

Ispitivanje fluida iz vagine nije neophodno, jer se radi o me$avini mukusa iz cervi-
kalnih zlezda i fizioloske vaginalne sekrecije koja je rezultat pasivne etrogene stimu-
lacije maj¢inim hormonima, transplacentarnim putem.

Terapija

Ukoliko se radi o neperforiranom himenu problem se re$ava jednostavnom krucijat-
nom incizijom (himenotomija) u opstoj anesteziji, i uklanjanjem beli¢astog mukusa,
kojeg nekada bude iznenaduju¢e mnogo. Ukoliko je problem nastao zbog postojanja
transverzalnog vaginalnog septuma neophodno je utvrditi nivo pregrade, kao i celo-
kupno stanje urogenitalnog trakta i naciniti rekonstruktivnu operaciju.
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Savet

Pre intervencije obavezno je stavljanje katetera u mokracnu besiku. Praznje-
nje fluida treba da bude postepeno, bez manuelnog pritiska spolja na predeo
abdomena inace moze doci do ,ex vacuo” krvarenja.

PROLAPS URETEROCELE

Ureterocela je cisti¢na dilatacija terminalnog, tj. intravezikalnog dela uretera u mo-
kra¢noj besici sa stenoti¢nim us¢em (Christensen T. 2010; Xie D. 2017; Stanasel 1.
2021) (vidi Poglavlje 3).

Ultrasonografskim pregledom fetusa moze se prenatalno dijagnostikovati uretero-
cela i, obi¢no, dupli pelvi - ureteralni sistem sa te strane. Opisan je slucaj prenatalne
dijagnostike prolapsa ureterocele (Sozubir S. 2003; Méndez-Gallart R. 2013).

Klinicka slika

Mada retko, prvo ispoljavanje ureterocele moze biti prolaps kroz uretru (cekoure-
terocela) i klinicki se manifestovati kao interlabijalna masa ve¢ u novorodenackom
dobu (Ilica AT. 2006). Prolaps ureterocele obi¢no se vidi u uzrastu odojceta kao
vulvarna tumorska masa (S1.9.12) (Subramanian R. 12). Prolabirana masa je glatka,
eritematozna i fluktuantna (Stanasel I. 2021). Ultrasonografskim pregledom, obi¢no,
se utvrduje postojanje duplog uretera, megauretera koji je povezan sa prolabiranom
masom.
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Slika.9.12. Prolaps ureterocele - Sestomesecna devojcica sa
vulvalnom tumefakcijom - ultrasonografski potvrdena dijagnoza
ureterocele koja je pripadala donjem polu levog bubrega.

Diferencijalno dijagnosticki treba razmisljati o uretralnom prolapsu, uretralnoj cisti
(Doth Sales FR. 2020) ili o botrioidnom sarkomu koji je lobuliran (Stanasel I. 2021).

Terapija
Algoritam hitnog resavanja postojece situacije:

- utvrditi ta¢nu dijagnozu ultrasonografskim pregledom, postaviti uretralni
kateter;

- malu prolabiranu masu u kratkotrajnoj analgosedaciji i uz postovanje svih
principa asepse manuelno reponovati; ako se odmah potom uradi ultrasono-
grafski pregled potvrduje se prisustvo ureterocele u besici, i odgovaraju¢i na-
laz na ispilateralnom bubregu;

- ako je prolabirana masa jako velika, uradi se punkcija (iglom ili kauterom) i
odstrani urin (Nguyen DH. 2020: Dénes FT. 1985).

U narednih nekoliko dana pacijent mora biti pod antibiotskom zastitom. Potom sle-
di kompletan dijagnosticki algoritam, a nacin lecenja je individualan tj. prilagoden
je postojecoj anomaliji i stanju pacijenta (Arabal-Polo MA. 2012; Ili¢ P. 2018).
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UKLJESTENA INGVINALNA KILA

Preponski kanal sa svojim “slabim tackama” je anatomska regija gde se Cesto javlja-
ju hernije. U de¢jem uzrastu, neobliterirani procesus vaginalis peritonei dodatni je
faktor ucestalosti indirektne kile u dece oba pola.

Kila moze da se pojavi odmah po rodenju, ili kasnije - prilikom naprezanja (pla-
kanje, kasalj, napinjanje pri praznjenju debelog creva), ili da bude stalno vidljiva
(Wang. K. 2021). U klini¢koj praksi se za prisutvo sadrzaja u kilnoj vre¢i uglavnom
koristi termin inkarceracija ali taj patomorfoloski supstrat ima svoje modalitete
(Rende-Short J. 1954; Yeap E. 2020):

- Ukljestenje podrazumeva prisustvo sadrzaja - trbu$nog organa - u kilnoj
kesi (crevna vijuga ileuma, deo omentuma, sa desne strane cekum sa apen-
diksom, sa leve strane sigma) $to se klinicki manifestuje kao ispupcenje u
preponskoj regiji; sadrzaj kile se relativno lako blagom kompresijom vraca
(redukuje) u abdominalnu duplju.

- Strangulacija podrazumeva prisustvo gore navedenih organa u kilnoj vredi,
ali sa vaskularnim promenama koje nastaju zbog kompresije na krvne su-
dove (ishemija, zatim gangrena), moze se razviti infarkcija testisa ili jajni-
ka ako se nalaze u kilnoj vreci; kilni sadrzaj je tada fiksiran i ne moze da se
redukuje, postoje znaci opstrukcije (Adityal PS. 2016).

Ukljestenje kile moZe da bude prva klinicka manifestacija. Tada se vidi tumefakcija
u preponskom predelu koja, u de¢aka moze da se spusta u skrotum, i bolna je na pal-
paciju (SL 9.13). Dete je uznemireno, place, odbija hranu. Znaci opstrukcije i stran-
gulacije su: nadut trbuh, crvenilo kozZe iznad kile, zastoj stolice i vetrova, povracanje,
emisija stolice sa prisustvom krvi.

Slika 9.13. Ingvinalna kila: (A) desnostrana preponska kila u muskog odojceta
lako reponabilnog sadrzaj; (B) desnostrana preponska kila u Zenskog deteta.
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Klinicka slika

Na prijemu pacijenta sa uklje$tenom kilom obavezno se postavlja pitanje roditelju
(pratiocu) od kada traju tegobe. Postojanje kile u uklje$tenom obliku duze od 10-12h
ili nesigurni podaci o pocetku tegoba - svakom hirurgu opravdavaju hitnu indikaci-
ju za hirursko lecenje bez pokusaja repozicije.

Ako su podaci o pocetku kratkoro¢ni savetuje se da se prvo pokusa manuelna reduk-
cija sadrzaja.

Diferencijalno dijagnosticki, treba razmisljati o akutnoj hidroceli i funikuloceli, cisti
Nucki, ingvinalnoj retenciji testisa sa torzijom, o ingvinalnom limfadenitisu. Ultra-
sonografski pregled resice dijagnosticke dileme.

Terapija

Lecenje ukljestene kile je operativno - pristup ingvinalnom incizijom. Na pocetku
operacije treba pokusati manuelnu repoziciju. Postupak tokom operacije zavisi od
vitalnosti stranguliranog organa.

Postoperativne komplikacije su moguce, i zavise od lokalnog i opsteg stanja pacijen-
ta pre operacije.

Savet 1

Manuelna redukcija kile se radi kada je dete u blagom Trendelenburgovom
polozaju (glava je nize postavljena u odnosu na stopala); jednom rukom (pa-
lac i kazZiprst) se ogranici predeo unutrasnjeg ingvinalnog otvora tj. predeo gde
je pocetak ukljestene kile a drugom rukom se obuhvati sadrzaj kile; naizme-
ni¢nim blagim pritiscima jedne i druge ruke sadrZaj kile treba nezno poti-
skivati u abdominalnu duplju; ne sme se primenjivati sila da se ne bi ostetila
vaskularizacija.

U posebnim (oskudnim ili otezanim) uslovima dete se stavlja u kadicu sa to-

plom vodom (glava je iznad vode) da se opusti muskulatura trbuha i struktu-
re ingvinalne regije, i uradi opisani manevar.

PaZljiva i strpljiva manipulacija klinicki odmah daje pokazatelje uspesne re-
dukcije: dete se odmah smiri i zaspi.
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Nekad se detetu daje peroralna analgosedacija pa onda pokusa redukcija.
Taksis se u ovakvim situacijama radi samo kratko i ako nema rezultata ulazi
se odmah u operacionu salu i primenjuje hirursko lecenje. Prethodno ordini-
rani lekovi su istovremeno i premedikacija za operativni zahvat.

Ako je kila manuelno reponovana roditeljima deteta se predlaze prijem paci-
jenta u bolnicu i operativno resavanje kile posle 48h - kada se otok lokalnog
tkiva u potpunosti povuce.

Tokom 24h hospitalizacije posle redukcije obavezno je posmatranje stolice
pacijenta. Pojava krvi je signifikantan znak za hemoragicnu infarkciju creva
koja su bila ukljestena.

Savet 2

Ako se uradi manuelna redukcija kilnog sadrZaja, a dete i dalje bude uzne-
mireno i povraca dva su moguca razloga:

— uradena je ,en bloc” redukcija, tj. kilni sadrZaj sa kilnim prstenom je
vracen u trbusnu duplju i opstrukcija i dalje traje, ili

- u meduvremenu je doslo do perforacije supljeg organa - Sto je uvod u
peritonitis i sepsu.

Za obe situacije idikovana je hitna hirurska intervencija.
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TORZIJA OVARIJALNE CISTE

Ultrasonografski pregled trudnice moze pokazati postojanje ovarijalne ciste u Zen-
skog ploda (Bagolan P. 2002) (SL. 9.14). Smatra se da prekomerna stimulacija fetalnog
ovarijuma hormonima majke i placente ima uticaja u stvaranju cista (Schamahmann
S.1997). Male tranzitorne ciste se prate postnatalno, i mogu spontano da nestanu za
8-10 meseci (Nussbaum AR. 1987; Manyjiri S. 2017). Velika cista se vidi kao hipoeho-
gena masa sa ili bez septalnih pregrada. (Akin MA. 2010; Jafri SZ. 1984).

BAK ROCD Sah

Slika 9. 14 Ovarijalna cista - prenatalno

A K‘" o dijagnostikovana cista levog jajnika u
30.0j nedelji gestacije. Na rodenju je
] s dect 4 o, e N "y imala dimenzije 8x10cm. Ispunjavala

TR:Calc B B8 2e0 34 -3 iR LILAC

je ve¢i deo abdominalne duplje.

Klinicka slika

Ako je prenatalno dijagnostikovana ovarijalna cista pre¢nika preko 50 mm, onda
treba razmatriti indikaciju za njeno uklanjanje - operativnim ili laparoskopskim
putem neposredno nakon neonatalnog perioda (Soccorso G. 2009; Manyjiri S. 2017).
Cista jajnika moze biti bez simptoma, a nalaz uzgredan - tokom ultrasonografskog
pregleda abdomena (Shimada T. 2008). Cista moze izazvati sledece komplikacije
(Dobremez E. 2003):

- krvarenje unutar ciste,

- torzija, gangrena i ruptura - dete je tada uznemireno, odbija hranu, trbuh je
osetljiv na palpaciju. Sa rupturom javljaju se znaci peritonealnog nadrazaja:
povracanje, uvecan trbuh, meteorizam i defans muskulature,

- crevna opstrukcija,
- kompresija na urinarni trakt ili donju $uplju venu,
- ukljestenje u kanal Nuck.

Cista dimenzija do 50mm prati se periodi¢no ultrasonografskim pregledima jer po-
stoji mogu¢nost da naglo naraste, uvrne se ili da dode do maligne alteracije (51.9.15).
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Slika 9.15 Multicisti¢ni jajnik -
postnatalni ultrazvuéni snimak
prenatalno dijagnostikovane promene na
desnom jajniku, najveca cista dimenzija
40mm, koja je septirane strukture.

Dijagnostika
Dijagnoza se potvrduje ultrasonografskim pregledom abdomena, tada se vidi da je

ovarijum predstavljen uve¢anom masom, jasno ograni¢enom u odnosu na okolinu.
Doppler ultrasonografski snimak pokazuje da nema cirkulacije.

Lecenje

Torzija ovarijuma je urgentno stanje i postavlja se indikacija za hitnu laparotomiju,
odnosno laparoskopiju. Cuvanje ovarijalnog parenhima je imperativ u hirurikom
stavu, te se uvek pokusava detorkvacija, revitalizacija gonade, a tek zatim odstra-
njenje cisti¢nog ili devitalizovanog dela (Papic JC. 2014). U slucaju da je ovarijum
u potpunosti cisti¢no izmenjen, hemoragi¢no infarkciran i gangrenozan, donosi se
odluka za njegovo odstranjenje (Sl. 9.16). Ako je torzijom obuhvacen i jajovod, i devi-
talizovan, i on se mora odstraniti.

Elektivna operacija daje moguc¢nost postedne operacije - $to treba uvek imati na umu
zbog kasnijeg hormonalnog statusa pacijenta (Arena F. 2008). Odstranjena cista ili
njeni delovi obavezno se $alju na patohistolosku ekspertizu.

Sl. 9.16 Intraoperativni snimak:
torkvirana i gangrenozna ovarijalna cista.
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PROBLEMI PREPUCIJUMA U DECAKA

Upala prepucijuma (posthitis) i/ili glansa (balanitis — balanoposthitis) predstavljaju
zapaljenski proces koji se razvija na glansu i prepucijumu. Infekcija u novorodencadi i
male dece moze biti uzrokovana bakterijama iz okoline, desava se kod neadekvatnog
odrzavanja higijene i postojanja fimoze. U malog deteta, poznato je da mokrenje sa ne-
podignutim prepucijumom, kada u koznoj navlaci zaostaje mokraca, uzrokuje svrab,
ili upalu sa gnojnom sekrecijom (Dobanovacki D. 2013; Cross SS. 2019).

Klinicka slika

Lokalni nalaz se manifestuje crvenilom, bolom i otokom prepucijuma i glansa, a kod
najtezih oblika - izmenjenim penisom u celini. Dete se zali na bol i pecenje pri mo-
krenju, zbog kojih i odbija da mokri (Cuckow PM. 2010; Dobanovacki D. 2013).

Terapija
Lecenje balanitisa zavisi od stepena zapaljenja:

- ako se radi o pocetnom ili blagom zapaljenju - preporucuje se samo lokalna
toaleta rastvorom kamilice i/ili antiseptickog rastvora i, eventualno, stavljanje
antibiotske masti;

- ukoliko ceo penis pokazuje znake zapaljenja - savetuju se Rivanol oblozi na
penis 2-3 dana, kao i lokalna primena antibiotske masti na glans i prepucijum;
- uslucaju da, pored izrazenih lokalnih promena, postoji i poremecaj opsteg sta-
nja deteta, sa poviSenom telesnom temperaturom - preporucuje se peroralna ili
parenteralna primena antibiotika, i opisana lokalna terapija.
Po zavr$etku lecenja, roditeljima pacijenta se savetuje kako da postepeno pro-
$iruju otvor prepucijuma, kako da ude dete da mokri sa delimi¢no podignu-
tim prepucijumom, i kako da svakodnevno odrzavaju higijenu genitalne regije
(Dobanovacki D. 2013).

Savet

Lokalna primena antibiotske masti na glans i prepucijum se preporucuje
samo u periodu prvih nekoliko dana jer u suprotnom moze doci do poreme-
Caja odnosa povrsinske kozne flore i razvoja gljivicnih kolonija.

Danas mogu biti dostupne atopijske kreme koje imaju trostruko dejstvo -
anbaktierijsko, antifungicidno i antiinflamatorno.
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Parafimoza (paraphimosis)

Ukoliko je otvor prepucijuma nedovoljno $irok a forsiranim prevlacenjem se ipak
uspe prebaciti prepucijum preko glansa ali ne i vratiti na svoje mesto, kozna navlaka
ostaje ,zaglavljena” pozadi glansa.

Klinicka slika

Veoma brzo razvija se limfna i venska staza koja uzrokuje otok prepucijuma u vidu
prstena (S 9.17). Nastaje otok glansa, i ukoliko se ne nacini prevlacenje prepuciju-
ma na njegovo fiziolo$ko mesto, u narednih desetak sati registruju se degenerativne
promene i na prepucijumu i na glansu.

Slika 9. 17 Frontalni i bocni izgled parafimoze u Cetvorogodisnjeg
decaka: postoji izraZen otok penisa i prepucijuma.

Terapija

Parafimoza je akutno stanje koje se mora hitno resavati:
- ulokalnoj analgeziji (Emla 5% krem, penilni blok),
- u kratkotrajnoj analgosedaciji,
- u opstoj anesteziji (Olson C. 1998).

Postoji nekoliko nacina da se prepucijum vrati u normalan polozaj:

- mehanicka, manuelna kompresija (Dobanovacki D. 2013);
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- farmakoloska terapija (Litzky GM. 1997);
- tehnika multipunkcije (Filkenstein JA. 1994; Reynard JM. 1999);

— u situacijama enormnog otoka prepucijum se moze prevudi tek kada se naci-
ni dorzalna incizija (na polozaju 12h) stenoziranog prstena u opstoj anesteziji
(Choe JM. 2000). Nekoliko dana posto se otok u potpunosti povuce, roditeljima
pacijenta se predloZi da se detetu uradi obrezivanje.

Savet

Pedijatri koji rade u savetovalistima treba roditeljima da pruze iscrpne infor-
macije o postupcima sa prepucijumom; ako se desi parafimoza savetuje se da
se odmah jave dezurnom decjem hirurgu, jer sto je krace vreme trajanja pa-
rafimoze, manji je otok, a manevar vracanja se izvodi brzo, lako i delotvorno.
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Uroradiologija novorodencadi,
odojcadi i male dece

Mirjana Petkovi¢

Radiologija urogenitalnog trakta je zasebna oblast - obuhvata rentgen dijagnosticke
metode (Rtg), ultrazvuk (UZ), kompjuterizovanu tomografiju (CT) i magnetnu rezo-
nancu (MR). Navedene metode primenjuju se, prema odgovaraju¢im indikacijama, i
u adultnoj i u pedijatrijskoj uroradiologiji.

Cinjenica je da imidZing metode ¢ine znacajan procenat troskova u medicini. U slu¢a-
ju kada postoje klinicke indikacije i radioloski pregled treba obaviti, uloga radiologa
je da proceni odnos rizika (Stetnih posledica pregleda po bolesnika) i koristi koje taj
pregled donosi, kao i da predlozi alternativne dijagnosticke modalitete, ukoliko za to
postoje objektivni razlozi. Najvedi rizici po pedijatrijskog bolesnika jesu efekti jonizu-
juceg zralenja i efekti sedacije i anestezije (Dunovski B. 2014). Pri izboru radioloskog
pregleda u de¢jem uzrastu mora se voditi ra¢una da invazivnost metode bude $to ma-
nja, a da se dobiju $to pouzdaniji podaci o zdravstvenom stanju bolesnika.

Obzirom da UZ metoda nema efekat jonizujuceg zracenja, njegova primena je naj-
¢e$c¢a u dijagnostici urinarnog trakta kod novorodencadi, odoj¢adi i male dece koji
su grupa bolesnika posebno osetljivih na dejstvo jonizujuceg zracenja. To su principi
savremene radiologije - ALARA (As Low As Reasonably Achievable) (Alzen G. 2011).

Veliki broj novorodencadi, odoj¢adi i male dece podvrgnuto je UZ pregledima uri-
narnog trakta. Razlog za to je danas rutinska fetalna ultrazvu¢na dijagnostika - ko-
jom se u prenatalnom periodu uoce, ili se na osnovu nje posumnja na postojanje
nekog patoloskog stanja urinarnog trakta fetusa. Postnatalno, najces¢i razlog upu-
¢ivanja novorodenceta na UZ evaluaciju urinarnog trakta jeste prenatalno uocena
hidronefroza (Abdurrahman O. 2020; Blickman JG. 2009; Ricabonna M. 2007; Redi
PP. 2007). U daljem toku se, u skladu s klinickim interesom i misljenjem, nastavlja
UZ pracenje i/ili upucivanje malog pacijenta na Rtg, CT ili MR dijagnostiku radi pre-
ciznije evaluacije ultrazvukom uocenog problema.
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ULTRAZVUK (Uz)

Najvaznija prednost UZ-a je da bez efekta jonizujuceg zracenja obezbeduje preci-
zne podatke o anatomiji bubrega i mokracne besike; osim toga, relativno je jeftina i
brza metoda, i ne zahteva prethodnu pripremu pacijenta. Mana UZ-a je $to ne pruza
funkcionalne informacije. Kontraindikacije za UZ pregled prakti¢no ne postoje, a
sedacija/anestezija malog pacijenta skoro nikad nije potrebna (Blickman JG. 2009).
Priizvodenju UZ pregleda urotrakta, pacijenti se naj¢esce postavljaju u lezeci polozaj
naledima, ili, po potrebi, na boku. Pregled se moze dopuniti postavljanjem pacijenta
u sedeci poloZaj. Pregledi se rade savremenim UZ aparatom, pomo¢u linearne i kon-
veksne sonde. Za pregled struktura urotrakta kod novorodenc¢adi, odoj¢adi i male
dece koriste se viskokofrekventne linearne sonde, frekvencije 7-15 MHz, dok se kon-
veksna sonda frekvencije 3-5 MHz koristi za evaluaciju struktura urinarnog trakta
kod vece dece i odraslih.

Indikacije za UZ preged urotrakta su (Blickman JG. 2009; Riccabonna M. 2007; Redi
PP. 2007; Riccabona M. 2006; Riccabona M. 2004):

— Prenatalno postavljena dijagnoza, ili sumnja na postojanje kongenitalnih ano-
malija urogenitalnog trakta, i prenatalno uocena hidronefroza.

- Evaluacija retroperitoneuma i karlice kod dece sa abdominalnom/karlicnom
ekspanzivnom masom.

- Evaluacija urinarnog trakta kod septi¢nog novorodenceta, odojceta i malog de-
teta sa dijagnozom urinarne infekcije.

- Evaluacija renalnih kolika.

- Follow-up kod postavljenih dijagnoza anomalija urinarnog trakta (ciste bubre-
ga, duplikacije pijelokaliksnog sistema, displazije bubrega, hidronefroza, hi-
droureter, ureterocele, ostaci urahusa).

- Evaluacija krvnog protoka u bubrezima pomocu kolor Doppler-a (kod sumnje
na pijelonefritis, tromboze renalne vene, procene vitalnosti transplantiranog
bubrega).

— Procena rezidualnog urina kod dece s poremecajima mokrenja.

- Evaluacija unutrasnjih genitalnih organa.

- Evaluacija testisa (polozaja, strukture i krvnog protoka testisa, kao i tumora).
— Abdominalna trauma.

— Potreba ,real time" imidZinga tokom postavljanja katetera/stentova.
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Normalan UZ izgled bubrega se menja od rodenja i dalje tokom rasta novorodenceta,
odojceta i malog deteta. Kod ve¢ine novorodencadi korteks bubrega je izoehogen tj.
izgleda kao parenhim jetre. To se objasnjava time $to veci broj glomerula zauzima
volumen korteksa kod novorodencadi i odoj¢adi do uzrasta Sest meseci. U tom uzra-
stu bubrezne piramide su prominentnije, odnosno hipoehogene - §to je uzrokovano

ve¢om koli¢inom te¢nosti u sastavu medule, i manjom koli¢inom strome. Ovakav
UZ izgled bubrega zadrzava se do 18. meseca Zivota, a fetalna lobuliranost bubrega

perzistira do prve godine zivota (Blickmana JG. 2009). Ultrazvuk daje dobar prikaz

polozZaja, oblika, veli¢ine bubrega, kao i izgled i debljinu parenhima, odnos korti-
ko-medularne granice, kao i izgled pijelokaliksnog sistema. Takode, UZ-om se lako

uoce i evaluiraju eventualno prosireni ureteri i njihov trajektorij. Pregledom urinar-
nog trakta uvek je obuhvacen i pregled mokrac¢ne besike i retrovezikalnih struktura

i unutra$njih genitalnih organa kod Zenske dece (Sl. 10.1). UZ-om je omogucena do-
bra evaluacija testisa kod muske dece, utvrduje njihov poloZaja i struktura a vasku-
larizacija se procenjuje pomocu kolor Doppler-a.

Slika 1. Kosi koronalni UZ presek mokracne besike sa
prikazom retrovezikalno prosirenih uretera.

Poslednjih godina uveden je kontrastni UZ pregled u dijagostici anomalija urinar-
nog trakta - CEUS (Contrast Enhanced UltraSound). Ova vrsta pregleda od poseb-
nog je znacaja u dijagnostici vezikoureteralnog refluksa u vidu CEVUS (contrast en-
hancing ultrasonography). Ova metoda, zbog odsustva jonizujuceg zracenja, sve vise
zamenjuje klasi¢cnu MUCG. Izvodi se sli¢no klasi¢noj MUCG: kontrastno sredstvo
koje se registruje ultrazvukom aplikuje se kroz urinarni kateter ubacen u mokra¢-
nu besiku. Sve vreme ultrazvucno se prati punjenje mokracne besike, registruje da
li ima pasivnog, ili aktivnog VUR-a i utvrduje se njegov stepen. Istovremeno, omo-
gucava se anatomski prikaz struktura urinarnog trakta (Blickman JG. 2009; Ricca-
bonna M. 2007; Redi PP. 2007; Riccabona M. 2006; Riccabona M. 2004).
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RENTGEN (RTG) METODE

Rtg metode dijagnostike urinarnog trakta, kao i CT, su jonizuju¢e imidZing metode
i podrazumevaju nativni Rtg snimak urotrakta i kontrastne Rtg metode. Nativni Rtg
snimak urotrakta se koristi za procenu prisustva kalcifikacija u strukturama urinar-
nog trakta, ili prisustva Rtg detektabilnih stranih tela, kao i za utvrdivanje polozaja
postavljenih stentova, ili drenaznih katetera.

Kontrastnim Rtg metodama omogucava se prikaz struktura i delova organa koji
obi¢nim Rtg snimkom nisu vidljivi. U pedijatrijskoj radiologiji, od kontrastnih Rtg
pregleda najcesce se izvode mikciona uretrocistografija (MUCG), intravenska uro-
grafija (IVU), retrogradna urografija (RUG) (Blickman JG. 2009; Redy PP. 2007;
Dunnick NR. 2001).

Intravenska urografija (IVU) je radioloska metoda kojom se procenjuje ekskretor-
na funkcija bubrega, omogucava se prikaz kolektorskog sistema i patoloske prome-
ne na njemu; moze se koristiti i kod suspektne traume urinarnog sistema, ili kod
postoperativnih komplikacija (ako postoji dehiscencija anastomoze i izlazak urina
iz kolektorskog sistema). Savetuje se adekvatna priprema pacijenta za pregled koja
podrazumeva praznjenje creva, da nakupljene kolekcije gasova i crevnog sadrzaja
ne prikrivaju detalje neophodne za kvalitetni urogram. Pravilo je da se prvo nacini
nativni snimak urotrakta, a potom intravenski aplikuje kontrastno sredstvo. Zatim
se sukcesivno prave snimci - urogrami u vremenskim intervalima koji su definisani
za jako male pacijente (novorodencad i odojc¢ad), za vec¢u decu i za odrasle pacijente.
Kada su u pitanji novorodencad i odoj¢ad, neophodno je napraviti urograme u tre-
¢em, sedmom i desetom minutu nakon aplikacije kontrastnog sredstva. Svi dodatni
snimci prave se u zavisnosti od patoloskog procesa koji se inicijalnim snimcima uo¢i.
(Dunnick NR. 2001)

Retrogradna urografija (RUG) je invazivna metoda koja se u dece radi u opstoj
anesteziji, u operacionoj sali ili specijalizovanim kabinetima tipa operacione sale
(Dunnick NR. 2001). Indikovana je kada se sumnja na postojanje prepreke na bilo
kom nivou uretera. Metoda podrazumeva retrogradnu aplikaciju kontrastnog sred-
stva direktno u ureter (bez ¢ekanja da bubreg izluci kontrast u ureter). Cistoskopom
se ulazi u mokra¢nu besiku a zatim selektivno kroz odgovarajuce usée u ureter. Opa-
cifikacija i distenzija kolektorskog sistema se moze kontrolisati koli¢inom aplikova-
nog kontrasta.

Mikciona uretrocistografija (MUCG) je metoda koja se ¢esto izvodi u odoj¢adskom,
rede u novorodenackom uzrastu. Ovo je optimalna Rtg metoda za utvrdivanje/is-
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klju¢ivanje postojanja vezikoureteralnog refluksa (VUR), procenu stepena refluksa,
kao i za evaluaciju mokra¢ne besike i uretre. Indikacije za izvodenje MUCG su:

stanje posle izlecene epizode febrilne infekcije urinarnog trakta (ITU) tokom
koje je na UZ evidentirana hidronefroza;

dilatiran ureter i bubrezna karlica, jednostrano ili obostrano, evidentiran pre-
natalno ili kao uzgredan nalaz postnatalno.

Kontraindikacija za ovaj pregled je pozitivna urinokultura tj. prisustvo bakterija u
mokraci. Nalaz bakterioloske urinokulture mora biti sterilan i ne stariji od 24h. Re-
lativna kontraindikacija jeste postojanje labijalnih athezija u Zenskog deteta. Pregled
se moze obaviti posle adheziolize i zaceljivanja odlepljene povrsine. Pregled se bavlja
u leze¢em poloZaju pacijenta, uz postovanje svih principa asepse, i ako je moguée sa
zastitom testisa u decaka:

kroz uretru se postavi kateter odgovarajuceg dijametra i preko njega (sa visine
oko 50-60 cm) aplikuje odgovarajuce hidrosolubilno kontrastno sredstvo. Mo-
kra¢na besika se puni do odgovarajuceg volumena koji je definisan za uzrast
pacijenta. Normalna vrednost volumena mokra¢ne besike (u mililitrima) za
decu mladu od $est godina izra¢unava se kada se na broj godine deteta doda
brojka dva, i ta vrednost pomnozi sa 30. Drugi na¢in izratunavanja volumena
je kada se telesna masa deteta izrazena u kilogramima pomnozi sa sedam;

u toku pregleda, pod kontrolom Rtg skopije, prati se kontura mokra¢ne besike,
da li kontrastno sredstvo ulazi u uretere i pijelokaliksni sistem, procenjuje se
stepen refluksa kontrasta i dilatacije pijelona;

kada se zavrsi aplikacija kontrasta sadeka se da pacijent spontano mokri; ako
je kapacitet besike mali mokrenje se deSava ve¢ tokom punjenja besike; prati se
i da li postoji kretanje kontrasta u uretere i pijelon; tokom akta mokrenja paci-
jent se moze postaviti u bo¢ni polozaj kada se, narocito vazno za decake, prika-
zuje uretra u celini (Blickman JG. 2009; Redd PP. 2007; Darge K. 2011).

Analiza pregleda MUCG daje podatke:

izgled i kapacitet mokracne besike — da li postoje divertikulumi, trabekulacije,
ureterocela ili druge tumefakcije;

ako se kontrast pojavio u ureterima tokom punjenja postoji pasivni VUR, a ako
se pojavio tokom akta mokrenja onda postoji aktivni VUR;

prolaz kontrasta kroz uretru treba da pokaze kalibar mokracne cevi, eventual-
na suzenja i njihovu duzinu, kao i prepreke ako postoje (Sl. 10 2) .
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U novorodencadi, neophodnost da se MUCG uradi mora biti strogo indikovana zbog
jonizujuceg zracenja kojem su polne gonade, i pored jako kratkih ekspozicija, tokom
pregleda, izloZene. Za novorodencad je karakteristi¢no da cesto mokre te je, nekad,
neophodno cikli¢no punjenje mokracne besike da bi se utvrdilo da li postoji VUR.

Slika 10.2 MUCG u sagitalnoj ravni koji prikazuje urednu
mokracnu besiku i musku uretru u aktu mokrenja.

KOMPJUTERIZOVANA TOMOGRAFIJA (CT)

Kompjuterizovana tomografija abdomena i karlice kod novorodencadi, odoj¢adi i
male dece nikada nije inicijalna dijagnosticka metoda. Najcesce se izvodi ako je UZ
pregledom postavljena sumnja, ili postavljena dijagnoza abdominalne/karli¢ne ek-
spanzivne mase (Darge K. 2011). Ve¢ina ovih ekspanzivnih masa su benigne etiolo-
gije i mogu biti renalnog porekla, poreklom od nadbubreznih Zlezda ili unutragnjih
genitalnih organa, ali i od gastrointestinalnog trakta i drugih struktura abdomena i
karlice. Od malignih masa poreklom od bubrega i nadbubreznih zlezda naj¢esci su
neuroblastom i nefroblastom.

CT pregledi kod male dece obavljaju se u sedaciji ili opstoj anesteziji zbog Cega je
potrebna adekvatna priprema. Zbog male koli¢ine intraperitonealnog i retroperito-
nealnog masnog tkiva kod dece kvalitet dobijenih tomograma ¢esto nije optimalan.
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CT pregledom pacijent dobija veliku dozu jonizujuceg zrac¢enja ( Reddy PP. 2007;
Rutger A. 2010). Iz tog razloga, stav savremene pedijatrijske radiologije je da se u
vecini sluc¢ajeva UZ-om moze adekvatno postaviti dijagnoza abdominalne mase, a
za dobijanje dodatnih podataka - u smislu diferencijalne dijagnoze i utvrdivanja
anatomskih odnosa - treba koristiti MR pregled kao dopunu UZ pregleda (Darge K.
2011; Morin CE. 2018). Ipak, CT ostaje vazan dijagnosti¢cki modalitet u dijagnostici
urolitijaze (nativni, odnosno nekontrastni CT pregled) kao i u situacijama abdomi-
nalne traume kada UZ pregledi nisu dovoljno jasni..

Prilikom upucivanja malih pacijenata na CT pregled, uvek treba voditi ra¢una o ve-
likoj dozi zracenja kojoj e biti izloZeni (jedan CT pregled abdomena korelira sa oko
500 radiografija plu¢a) (Morin CE. 2018; Thomas KE. 2006; Lee CI. 2004). Zato je od
velike vaznosti adekvatna saradnja klinickog lekara i radiologa. Stav je i da se za eva-
luaciju patoloskih procesa urogenitalnog trakta ne rade tzv. multifazni CT pregledi
abdomena, nego ciljani nativni i/ili postkontrastni tomogrami. U slu¢aju suspektne
urolitijaze, nefrokalcinoze ili kalcifikacija tumorskih masa (kod ultrazvu¢no nekon-
kluzivnog nalaza) kod dece se radi samo nativni CT pregled, a za evaluaciju infekcija
i tumorskih masa postkontrastni CT pregled abdomena i /ili karlice. CT urografija
se kod dece - pacijenata, za razliku od CT urografije odraslih, vrlo retko izvodi - zbog
velike doze jonizujuceg zracenja. Protokol CT urografije podrazumeva, pored nativ-
ne (nekontrastne) faze i parenhimske (nefrogene) faze, i ekskretornu (ureteralnu)
fazu tomograma - $to sve ukupno dovodi do ekspozicije deteta jako velikoj dozi zra-
¢enja (Morin CE. 2018; Viteri B. 2020). Ekskretorna faza je neophodna da se uradi u
slu¢aju traume - da se vidi struktura i mesto povrede, kao i stanje kolektornog siste-
ma, zatim kod suspektne urinarne opstrukcije, ili suspektnog postojanja divertikula
(Viteri B. 2020).

MAGNETNA REZONANCA (MR)

MR pregledi abdomena daju vrlo detaljan prikaz anatomije abdominalnih struktura
i organa i njihove patologije a bez efekta jonizujuceg zracenja. Medutim, postoje li-
mitirajuci faktori ovog radioloskog modaliteta. Deca - pacijenti moraju biti adekvat-
no sedirani, ili se pregled obavlja u opstoj anesteziji. Takode, dobijeni tomogrami ce-
sto nisu optimalnog kvaliteta za evaluaciju - usled prisustva artefakata uzrokovanih
pokretima tokom akvizicije (artefakti usled pulzacije velikih krvnih sudova abdo-
mena, peristaltike creva, pokreta respiracije). MR oprema i infrastruktura predstav-
ljaju veliki finansijski izdatak - $to ovu dijagnosticku metodu ¢ini dostupom samo
pojedinim zdravstvenim ustanovama (Reddy PP. 2007). Limitirajudi faktor je i dugo
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trajanje MR pregleda — oko 60 do 90 minuta u proseku. Isto toliko vremena je ne-
ophodno za pripremu pacijenta (plasiranje urinarnog katetera i njegovo klemovanje,
plasiranje venskih linija za administraciju kontrastnog sredstva, hidraciju pacijenta
i aplikaciju diuretika) $to sve zajedno ¢ini da MR pregled traje dugo (oko 3-4 sata)
(Morin CE. 2018).

Pored MR pregleda abdomena/karlice koji se koriste za evaluaciju ekpanzivnih ab-
dominalnih masa, danas se rade i MR urografije. MR urografija predstavlja kombi-
naciju anatomskog i funkcionalnog imidzinga, odnosno daje podatke o anatomi-
ji bubrega i kolektorskog sistema, ali i o funkciji bubrega. Za ispitivanje bubrezne
funkcije ekskrecije u kolektorski sistem neophodna je administracija intravenskog
kontrastnog sredstva tj. gadolinijuma. Svi pacijenti su pre MR pregleda podvrgnuti
UZ pregledu, MUCG ili scintigrafiji bubrega, ali samo u svrhu dobijanja dodatnih
podataka radi se MR urografija. Naj¢es¢e indikacije za njeno izvodenje su (Morin
CE. 2018):

- Evaluacija kompleksnih anomalija bubrega i urinarnog trakta.

- Suspektna opstrukcija urinarnog trakta.

— Preoperativna priprema i planiranje odredene uroloske intervencije.
- Evaluacija postoperativnih komplikacija.

— Funkcionalna ispitivanja urinarnog trakta.

MR angiografija (MRA) je metoda izbora za evaluaciju renalnih krvnih sudova. Iako
je prostorna rezolucija MRA manja od digitalne subtrakcione angiografije (DSA),
ova metoda je bezbednija za decu - pacijente, i bez $tetnog efekata jonizujuceg zrace-
nja (Blickman JG. 2009).

Kod pacijenata sa dijagnozom neurogene besike savetuje se MR pregled i lumbosa-
kralnog segmenta ki¢menog stuba da bi se isklju¢ilo postojanje spinalnog disrafizma.

KONGENITALNE ANOMALLJE (Blickman JG. 2009; Dunnick NR. 2001)

1. AGENEZIJA BUBREGA

Bilateralna agenezija bubrega, inkompatibilna sa Zivotom, obi¢no se verifikuje pre-
natalnim UZ pregledom. Unilateralna agenezija bubrega je relativno cesta, dijagno-
stikuje se UZ pregledom na kojem se evidentira tzv. prazna bubrezna loza i odsustvo
ipsilateralnog uretera. Kod agenezije desnog bubrega desna bubrezna loza je obic-
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no ispunjena dislociranim duodenumom. Kod agenezije levog bubrega njegovu lozu
okupira lijenalna fleksura kolona. Prisutni bubreg je kompenzatorno uvecan, hiper-
trofican.

2. HIPOPLAZIJA BUBREGA

Hipoplazija bubrega moze biti unilateralna ili bilateralna, fokalna ili globalna. Uko-
liko su sve bubrezne strukture redukovane (broj kaliksa, piramida, lobusa) dobija se
UZ prikaz ,,minijaturnog bubrega”. Ukoliko je hipoplazijom zahvacen samo segment
bubrega, redukovan broj kaliksa dovodi do volumnog gubitka korteksa, tj. njegovog
fokalnog istanjenja, $to se manifestuje UZ slikom uvucene kapsule.

3. EKTOPIJA BUBREGA

Ektopija bubrega predstavlja abnormalan polozaj bubrega. Bubreg moze biti pozi-
cioniran krajnje kranijalno u toraksu, ili kaudalno u abdomenu i karlici. Jedan, ili
oba bubrega, tokom embrionalnog razvoja mogu preci srednju vertikalnu liniju tela
i biti pozicionirani u kontralateralnoj strani abdomena. Ukrsteni ektopi¢ni bubreg
je gotovo uvek spojen sa bubregom koji je adekvatnog polozaja - ukrstena fuzionisa-
na ektopija.

Cei¢i oblik ektopije je tzv. potkovicasti bubreg - bubrezi su, obi¢no, spojeni u regiji
donjih polova tkivnim mostom — parenhimskim ili vezivnim. Na UZ pregledu pot-
kovicastog bubrega verifikuje se da su bubrezne mase niZe postavljene i da postoji
parenhimski most preaortalne lokalizacije. Kod svakog ektopi¢nog bubrega prili-
kom ascenzusa izostaje rotacija za 90 stepeni duz uzduzne osovine koja je neophod-
na da bi pijelon zauzeo antero-medijalnu orijentaciju. To moze da bude uzrok re-
lativne opstrukcije i povecanog rizika za razvoj kalkuloze i infekcije. Ultrazvu¢no
posmatrajuci, ektopi¢ni bubreg nema hiperehogeni centralni kompleks, a pijelon je
ekstrarenalne pozicije. Kod UZ-om postavljene sumnje na postojanje ektopije bu-
brega, radi detaljnije evaluacije polozaja, strukture i funkcije bubrega, treba naciniti
MR pregled.

4. DUPLIKACIJE BUBREGA | URETERA

Postoje razlicite forme dupliranog kolektorskog sistema a spektar je od bifidnog pi-
jelona do kompletne duplikacije bubrega i uretera sve do us¢a u mokraénu besiku. U
slu¢aju dvostrukih uretera koji se ne spajaju, oba uretera se ulivaju u mokra¢nu be-
$iku preko odvojenih us¢a, od kojih je jedno anatomski odgovarajuce, tj. ortotopi¢no,
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dok je us¢e drugog uretera ektopi¢no. Duplikacije kolektorskog sistema su relativno
¢e$ce unilateralne nego bilateralne (S1.10.3).

A B

Slika 10.3 IVU: A. Unilateralni desnostrani duplirani pijelon i ureter;
B. Bilateralni duplirani kolektorski sistem bubrega (desnostrani dupli pijelon i
levostrani dupli pijelon i dupli ureter koji se spajaju u visini ulaska u karlicu).

Kod postojanja kompletne duplikacije (Sl. 10.4-5) vazi tzv. Weigert-Meyer pravilo:
ureter koji drenira donju polovinu pijelona je obi¢no $iri, i uliva se na mestu nor-
malnog anatomskog us¢a u regiji trigonuma mokraéne besike, a ureter koji drenira
gornju polovinu pijelona uliva se u mokrac¢nu besiku ektopi¢no, odnosno medijalno
i kaudalno od ortotopi¢nog usca, ili, $to je mnogo rede, u uterus, vaginu, epididimis
ili uretru. Ureter sa ektopi¢nim u$¢em u mokra¢nu besiku koji drenira gornji pol
bubrega, moze imati znake opstrukcije, ili biti udruZen sa postojanjem ureterocele.
Ultrazvuénim pregledom se evidentira prosirenje pijelokaliksnog sistema gornjeg
pola bubrega, i ponekad se moze prikazati dvostruki pijelon unutar centralnog eho
kompleksa bubrega.
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Slika 10.4. MUCG: desno VUR petog stepena sa duplim kolektorskim sistemom.

|

Slika 10.5. IVU. Bilateralno kompletni dvostruki pijeloni i ureteri sa blagim
prosirenjem uretera koji drenira gornji pol levog bubrega. Registruje se ,plus” u
senci kontrasta mokracne besike parasagitalno levo, koji odgovara divertikulumu.

5. HIDRONEFROZA

Najce$¢a abdominalna ekspanzivna masa kod novorodencadi jeste hidronefroza.
Uzrok hidronefroze obi¢no je opstrukcija pijeloureteri¢nog spoja (PUS). Ako postoji
ureterohidronefroza sumnja se na posteriorne uretralne valvule, ili ektopi¢ne ure-
terocele. Uzrok opstrukcije i ureterohidronefroze moze biti i VUR. U zavisnosti od

303



Urologija novorodenceta i malog deteta

toga da li je hidronefroza umerenog ili teSkog stepena, ona zahteva dodatnu dijagno-
stiku - u vidu MUCG ili CEVUS - radi iskljucivanja ili potvrde VUR-a, dok se blagi
oblici hidronefroze, uz odsustvo urinarnih infekcija, kontrolisu samo UZ-om.

Radiology

~ Rad-l:
) Just renal pelvis visible
AP: 5-7 mm

Rad-II:
| Some calices visible
AP: 7-10 mm

~ Rad-l:
| Marked dilation of calices
AP > 10mm

Rad-1V:
Narrowing parenchyme

Rad-V:

Extreme hydronephrosis with
only a thin, membrane-like
residual parenchymal rim

Slika 10.6. Radioloski stepeni hidronefroze (Abdurrahman O. 2020).

Hidronefroza u uzrastu novorodenceta, odojéeta i malog deteta radioloski se klasifi-
kuje u pet stepeni (Abdurrahman O. 2020) (SI. 10.6):

I stepen hidronefroze podrazumeva samo prosirenje pijelona bubrega, kada je AP
dijametar promera 5-7 mm.

IT stepen hidronefroze podrazumeva prosirenje pijelona kada je AP dijametar
7-10 mm, uz naglasene pojedine kalikse.

III stepen hidronefroze podrazumeva prosirenje pijelona kada je AP dijametar preko
10 mm, uz znacajno prosirenje kaliksa.

IV stepen hidronefroze podrazumeva prosirenje pijelokaliksnog sistema uz postoja-
nje redukcije debljine bubreznog parenhima (SI. 10.7).

V stepen podrazumeva izrazenu hidronefrozu sa izrazito redukovanom debljinom
bubreznog parenhima koji je sveden na usku traku (S1. 10.8 i 10.9).
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Slika 10.7. Longitudinalni UZ presek bubrega sa radioloskim
karakteristikama IV stepena hidronefroze.

Slika 10.8. Longitudinalni UZ presek bubrega sa radioloskim
karakteristikama V stepena hidronefroze.

Slika 10.9. Longitudinalni UZ presek bubrega i uretera sa radioloskim
karakteristikama V stepena hidronefroze, i prosirenim ureterom.
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6. OPSTRUKCIJA PIJELOURETERICNOG SPOJA

Opstrukcija pijeloureteralnog spoja (PUS) je naj¢esc¢e mesto opstrukcije gornjeg uri-
narnog trakta (Sl. 10.10). Uzrokovana je nepravilnim rasporedom muskulature pi-
jeloureteri¢nog spoja, ili fibrozom ove lokacije, postojanjem mehanicke kompresije
zbog postojanja aberantnog krvnog suda ili strikture nastale posle uroinfekcije. Ce-
$¢e se javlja sa leve strane nego sa desne. Opstrukcija PUS kod novorodencadi se ma-
nifestuje kao abdominalna masa, a ultrazvu¢no se evidentira prosiren pijelon, sa ili
bez prosirenja kaliksa (koji su manjeg stepena dilatacije u poredenju sa dilatacijom
pijelona). U daljem dijagnostickom algoritmu sprovodi se MUCG radi iskljucenja
VUR-a kao uzroka hidronefroze (VUR Cetvrtog i petog stepena mogu simulirati ili
dovesti do egzacerbacije postojece opstrukcije PUS) (S1. 10.11). Blag oblik opstrukcije
na nivou PUS zahteva UZ pracenje u narednih $est meseci, dok znacajne opstrukcije
zahtevaju hirurski tretman.

Slika 10.10. Longitudinalni UZ presek opstrukcije PUS sa znacima hidronefroze.
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Slika 10.11. MUCG: Opstrukcija PUS sa leve strane, sa VUR-om petog stepena.

7. PRIMARNI MEGAURETER

Primarni megaureter je prosirenje uretera zbog postojanja kratkog jukstavezikalnog
segmenta koji je normalnog kalibra ali odsutne peristaltike, te uzrokuje funkcional-
nu opstrukciju. CeSce se javlja sa leve strane, ali moze biti i bilateralan. Na UZ pre-
gledu se evidentira kao prosiren, tortuozan ureter odsutne peristaltike. S obzirom
na to da je ureterovezikalno u$ée uredno, na MUCG mogu biti, u malom procentu,
prisutni znaci VUR-a. Za detaljniju evaluaciju moze se naciniti MR urografija koja
pokazuje prosiren ureter proksimalno od normalnog jukstavezikalnog segmenta za-
hvacenog uretera. Postoperativno pracenje podrazumeva UZ preglede koji se rade u
klinicki procenjenim vremenskim intervalima.

8. URETEROCELA

Ureterocela je kongenitalna dilatacija intramukoznog segmenta uretera. Ektopi¢ne
ureterocele dovode do opstrukcije i prosirenja kolektorskog sistema gornjeg pola bu-
brega i uretera koji ga drenira. Ektopi¢ne ureterocele mogu izazvati VUR u ortoto-
pi¢ni ureter, jer dovode do poremecaja njegovog normalnog us¢a. Kod dece mlade
od dve godine, ektopi¢ne ureterocele se mogu manifestovati kao ITU ili hematurija.
Proste ureterocele su mnogo rede od ektopi¢nih, lokalizovane su u celini unutar lu-
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mena mokrac¢ne besike, mogu biti i bilateralne. Na Rtg snimku sa kontrastom imaju
izgled tzv. kobrine glave. Ponekad se na MUCG ektopi¢na ureterocela ne prikaze, a
razlog lazno negativnog nalaza nastaje ako je lezija komprimovana intravezikalnim
pritiskom aplikovanog kontrastnog sredstva. Da bi se to izbeglo, neophodo je nacini-
ti snimke tokom tzv. ranog punjenja mokracne besike, na kojima se ureterocela pri-
kaze kao defekt u senci kontrasta (identi¢an je Rtg izgled i na IVU). UZ pregledima
ureterocele se prikazuju kao cisti¢ne strukture, jasno demarkirane, razli¢ite veli¢ine,
tankog zida, ispunjene bistrim te¢nim sadrzajem (S1. 10.12 i 10.13).

Slika 10.12. Kosi koronalni UZ presek mokracne besike sa
manjom ureterocelom u blizini projekcije uséa uretera.

Slika 10 13. Kosi koronalni UZ presek mokracne besike sa
velikom ureterocelom u blizini projekcije usca uretera.
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9. PRUNE BELLY SINDROM

Prune belly sindrom predstavlja trijadu: hipoplaziju, ili aplaziju abdominalne mu-
skulature, kriptorhizam i znacajnu dilataciju urinarnog sistema. MUCG-om eviden-
tira se mokrac¢na besika hipertroficnog zida, ¢esto sa ostatkom urahusa (u vidu di-
vertikulma), udruzeno sa VUR-om i tortuoznim, prosirenim ureterima. Ova sloZena
kogenitalna anomalija zahteva MR ili CT evaluaciju.

10. VALVULA POSTERIORNE URETRE

Prenatalnim, kao i postnatalnim UZ pregledom valvule uretre se manifestuju kao
hidroureteronefroza. Radioloska metoda izbora za postavljanje dijagnoze je MUCG
- na kojoj se uoce dilatacija i elongacija posteriorne uretre. Postoji signifikantna razli-
ka kalibra normalne anteriorne i pro$irene posteriorne uretre, izazvana opstruktiv-
nom valvulom/membranom. MoZe biti udruzena sa VUR-om, trabekulacijom zida
mokracne besike, i njenim uve¢anjem. Mnogo reda, ali moguca, je i valvula anterior-
ne uretre - gde je opstrukcija lokalizovana u projekciji penilnog dela uretre.

1. CISTE | KALCIFIKACIJE

Radiologka evaluacija cisti¢no izmenjenih bubrega (autozomno dominantno i re-
cesivno policisti¢ni bubrezi) je vrlo jednostavna UZ pregledima, na kojima bubrezi
mogu biti unilateralno ili bilateralno, delimi¢no ili potpuno, cisti¢no transformisani.
Ciste su razlicite veli¢ine i UZ karakteristika. Od policisti¢ne bolesti bubrega, treba
razlikovati UZ nalaz prostih cisti, koje su najce$¢e uzgredan nalaz (S1. 10.14).

Slika 10.14 Longitudinalni UZ presek bubrega sa malom
prostom cistom u projekciji korteksa gornjeg pola.
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Postoje dve osnovne vrste urinarnih kalcifikacija: nefrokalcinoza i urolitijaza. Kod
nefrokalcinoze, depoziti kalcijuma u projekciji piramida bubrega vide se na UZ pre-
gledu kao hiperehogeni fokusi - blaze, umereno ili znacajno izrazeni. Ako su depoziti
kalcijuma izrazeniji, mogu da daju posteriornu akusti¢nu senku. Ne zahtevaju do-
datnu radiolosku dijagnostiku. Kalkulusi urinarnog trakta su jasno UZ detektabilni
kada su promera od 5mm i viSe, jer tada daju posteriornu akusti¢nu senku. Mogu
biti lokalizovani u bubrezima, u lumenu uretera (SI. 10.15, 10.16 i 10.17), ali i u lume-
nu mokracne besike. Sekundarno mogu dovesti do opstrukcije i razvoja hidronefro-
ze (jasno vidljive UZ pregledom) i infekcije. Od koristi u dijagnostici urolitijaze je
i nativni snimak urotrakta, a kod nekonkluzivnih UZ nalaza, predlaze se IVU; CT
pregledi. Kod male dece su vrlo retko indikovani, osim za postavljanje dijagnoze
urolitijaze.

KAKULUS DIST.URETER 15:30:429.8.2021
21.08.09-15:28:42-D5T-1.3.12.2.110.... 1ZZZDIO VOJVODINE

(4]

Slika 10.15. Parasagitalni UZ presek mokracne beike, sa prikazom
distalnog levog uretera u ¢ijem lumenu se evidentira manji
kalkulus kao razlog dilatacije proksimalnog uretera.
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RETER 15:31:03 9
-DST-1.3.42.2110... 1ZZZDI0 VOJ
a

Slika 10.16. Koronalni UZ presek mokracne besike, sa prikazom distalnog
levog uretera u cijem se lumenu evidentira manji kalkulus.

Slika 10.17. Longitudinalni UZ presek desnog uretera sa
inklaviranim kalkulusom u srednjoj trecini.
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BUBREZNE MASE (Blickman JG. 2009)

Mezoblasti¢ni nefrom (fetalni renalni hamartom) obi¢no se uo¢i kao solidna bu-
brezna lezija na prenatalnom UZ pregledu. Postnatalno, UZ nalazom dominira ve-
lika, solidna, hipoehogena homogena masa koja okupira ceo, ili ve¢i deo bubreznog
parenhima. Moze, ali retko, biti cisti¢no transformisan.

Kolumna Bertini je naziv za prominentan normalan bubrezni parenhim koji ek-
stendira u medularni deo bubrega i simulira bubreznu masu. Smatra se tzv. embrio-
loskim ,,uvrnué¢em® parenhima. Ultrazvu¢no se vidi kao zona izoehogena sa paren-
himom bubrega, koja je lokalizovana obi¢no interpolarno i nema klinickog znacaja.

Multilokularni cisti¢ni nefrom (cistadenom) - benigna unilateralna cisti¢na lezija
koja se moze javiti i kod dece. UZ, CT i MR pregledima se evidentira multicisti¢na
bubrezna masa.

Angiomiolipom je benigni tumor Cesto prisutan kod pacijenata obolelih od tubero-
zne skleroze. Moze biti unilateralan i bilateralan. Na UZ angiomiolipomi su hipere-
hogenog izgleda zbog velike koli¢ine masti koju sadrze.

Wilmsov tumor (nefroblastom) ¢ini oko 10% maligniteta decijeg uzrasta; na UZ se
vidi kao velika, heteroehogena intrarenalna lezija, obi¢no jasno odvojena od jetre
(ukoliko polazi iz desnog bubrega). Unutar tumora ¢esto su prisutne zone hemora-
gije i nekroze, $to daje hipo- i hiperehogeni izgled lezije. Kolor Doppler evaluacijom
vene kave inferior i bubreZne vene, ponekad se moze prikazati prisustvo intralumi-
nalnog tumorskog tromba. Kod velikih tumora to ¢esto nije moguce jer postoji kom-
presija navedenih venskih krvnih sudova velikom tumorskom masom. U daljem di-
jagnostickom algoritmu neophodno je naciniti CT (SI. 10.18) odnosno MR pregled
abdomena - kojim se preciznije i detaljnije moze proceniti lokacija i ekstenzija tu-
mora (S 10.19), njegova intrarenalna i ekstrarenalna komponenta, prisustvo zona
hemoragije i nekroze. Prisustvo kalcifikacija na CT pregledu kod pacijenta sa Wilm-
sovim tumorom registruje se u oko 15% slucajeva. Za ,,staging” Wilmsovog tumora
neophodan je i CT pregled pluca (S1. 10.20).
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A

Slika 10.18. Postkontrastni CT tomogrami nefroblastoma nastalog
iz levog bubrega, sa multiplim, slivenim zonama intratumorske
nekroze (A - koronalni, B - aksijalni, C - sagitalni tomogrami).

Slika 10.19. MR tomogrami nefroblastoma levog bubrega: A - T2ZW
koronalni tomogram, B - T2W aksijalni tomogram.

Slika 10.20. Aksijalni CT tomogram toraksa sa multiplim, sekudarnim depozitima
u oba pluéna krila koji poticu od nefroblastoma nastalog u levom bubregu.
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Neonatalna adrenalna hemoragija je cesta patologija u novorodenackom uzrastu.
Za postavljanje dijagnoze dovoljan je UZ pregled kojim se evidentira suprarenalna
hiperehogena ili hipoehoegna lezija, razlicitog stepena inhomogenosti, zavisno od
vremena nastanka (S. 10.21). Adrenalnu hemoragiju je nekad tesko izdiferencirati
od neuroblastoma samo na osnovu UZ pregleda. U prilog adrenalne hemoragije go-
vore redukcija veli¢ine lezije i pojava UZ znakova centralne likvefakcije tokom sle-
de¢ih tri do pet dana. Takode, kolor Doppler-om se u projekeiji lezije ne detektuju
protoci u slu¢aju hemoragije, dok su kod neuroblastoma protoci prisutni, uz ¢esto
vidljive i znake tromboze renalne vene. Tokom vremena moze do¢i i do pojave kal-
cifikacija u zoni adrenalne hemoragije. Odsustvo vanilmandeli¢ne kiseline u krvi
takode govori u prilog adrenalne hemoragije.

Slika 10.21 Longitudinalni UZ presek nadbubrezne Zlezde: u projekciji
se prikaze heteroehogena masa sa centralnom anehogenom zonom
kolikvacije i bez detektabilnih protoka na kolor Doppler-u. UZ slika

odgovara zoni adrenalne hemoragije u fazi resorbovanja.

Neuroblastom se u decijem uzrastu javlja slicnom ucestalo$¢u kao i Wilmsov tumor.
Dve tre¢ine abdominalnih neuroblastoma nastalo je u nadbubreznoj zlezdi, ostali u
simpatickim ganglijama. UZ pregledom neuroblastom se prezentuje u vidu suprare-
nalne mase, inhomogene hipoehogene strukture, kako primarne lezije, tako i meta-
statskih lezija u jetri. CT pregledom se velikom senzitivno$¢u detektuju kalcifikacije
unutar tumora, kao i retroperitonealna ekstenzija patoloskog procesa. Medutim, MR
pregled ima prednost u poredenju sa CT-om, jer omogucava procenu i intraspinalne
propagacije tumora, kao i procenu zahvacensti kostane srzi metastatskim procesom
(SL. 10.22).
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U dijagnostici bubreznih masa, prednost se daje MR pregledu, zbog bolje tkivne re-
zolucije tumora, ali za detekciju kalcifikacija i hemoragije metoda izbora je CT. Vaz-
no je, kad za to postoje mogucnosti, izbe¢i CT preglede i eksponiranje deteta veli-
koj dozi jonizujuceg zracenja. Savetuje se da se kao dopuna US pregleda radi MR
(SL. 10.23).

N 7
[::'1:1,!23,; 21

Slika 10.22 T2W koronalni (A) i T2W sagitalni tomogrami neuroblastoma
kod muskog novorodenceta poreklom od desne nadbubrezne Zlezde.

Slika 10.23 Longitudinalni UZ presek bubrega sa velikom,
ekspanzivnom, jasno ogranicenom, heteroehogenom formacijom u
projekciji gornjeg pola i interpolarnog dela desnog bubrega.

315



Urologija novorodenceta i malog deteta

MOKRACNA BESIKA

Mokra¢na besika se prvenstveno pregleda na ultrazvuku. Kod male dece Cesto je
procena debljine i izgleda zida mokracne besike otezana zbog nemogucnosti njene
adekvatne distenzije. Difuzno zadebljanje zida mokracne besike najcesce se srece u
okviru infekcije urinarnog trakta. Fokalna zadebljanja zida mogu odgovarati beni-
gnim lezijama (npr. hemangiomu, neurofibromu), a od malignih lezija poteklih iz
zida mokracne besike najznacajniji je rabdomiosarkom.

Tokom izvodenja MUCG mogu se verifikovati divertikulumi mokra¢ne besike, kal-
kuloza i sl. (SI. 10.24 i 10.25). Tokom US moze se videti divertikulum mokraéne be-
Sike (51.10.26).

Slika 10.24. MUCG: manji divertikulum u projekciji mokracne
besike tokom mikcije; uretrogram je uredan.
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Slika 10. 25 Nativan snimak urotrakta pre IVP: registrovana krecna
senka kamen u mokracnoj beici - kamen (uzgredan nalaz).

Slika 10.26 Sagitalni UZ presek mokracne besike sa
vecim divertikulumom na zadnjem zidu.

Kod dece sa poremecajima mokrenja, UZ-om je omoguceno merenje rezidualnog
urina nakon mikcije.
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VEZIKOURETERALNI REFLUKS (VUR) (Blickman JG. 2009; Lim R. 2009)

U osnovi VUR-a je abnormalnost intramuralnog i intramukoznog distalnog se-
gmenta uretera i naj¢es¢e se manifestuje urinarnom infekcijom (ITU), zbog cega
mala deca budu upucena na UZ pregled urotrakta. U daljem toku, ako postoji VUR
kao razlog ITU, radi se MUCG (ili CEVUS, $to je u ranijem tekstu objasnjeno). Vaz-
nost ranog postavljanja dijagnoze VUR-a je prevencija o$te¢enja bubrezne funkcije
koja nastaju zbog urinarne infekcije.

Na osnovu radioloskog nalaza MUCG (ili CEVUS) stepenuje se VUR prema slede¢im
kriterijumima (SL. 10.27):

| I i v A%

Slika 10.27 Stepenovanje vezikoureteralnog refluksa. (Dostupno
na: https://radiologykey.com/wp-content/uploads/2015/12/
B9780323081764001208_f120-005-9780323081764.jpg)

I stepen: refluks kontrastnog sredstva samo u ureter koji nije dilatiran;

IT stepen: refluks kontrastnog sredstva u ureter i pijelokaliksni sistem bez njihove
dilatacije (S1.10. 28);

Slika 10.28 MUCG: Obostrani
VUR drugog stepena.
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III stepen: postoji blaga do umerena dilatacija uretera i pijelokaliksnog sistema, sa
blagim izbocavanjem forniksa (SI. 10.29);

Slika 10.29. MUCG: desnostrani
VUR treceg stepena.

IV stepen: umereno tortuozan i dilatiran ureter, sa umerenom dilatacijom pijeloka-
liksnog sistema i zaravnjenim forniksima;

V stepen: izrazena dilatacija uretera i pijelokaliksnog sistema, sa znacajnim konvek-
sitetom forniksa (SI. 10.30).

Slika 10.30. MUCG: Obostrani
VUR: desno - Cetvrtog,
levo - petog stepena.

PIJELONEFRITIS

Kod pijelonefritisa, kao i ve¢ine ITU, dovoljan je ¢esto samo UZ pregled urotrak-
ta kojim se dobije ili uredan UZ nalaz, ili se evidentira uveéan bubreg (moze biti i
smanjen ili povecan - difuzno ili fokalno), uz nejasnu kortiko-medularnu granicu.
Kao komplikacija pijelonefritisa, UZ pregledom se moze uociti formirani apsces sa
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karakteristicnim UZ izgledom: vidi se jasno demarkirana, hipoehogena zone u pro-
jekciji korteksa ili kortiko-medularne granice, koja je ispunjena ehogenim sadrza-
jem i sa detektabilnim rubnim protocima na Kolor Doppler-u. UZ se mogu registro-
vati i perirenalne kolekcije tecnosti.

PIONEFROS

Pionefros predstavlja opstruisan i inficiran bubreg. Jasno se uo¢ava UZ-om u vidu
prosirenja kolektorskog sistema bubrega koji je ispunjen gusc¢im, ehogenim sadrza-
jem (SI. 10.31). Vrlo retko zahteva CT pregled, a terapija je: perkutana drenaza koja
se izvodi pod kontrolom UZ.

Slika 10.31 Longitudinalni UZ presek desnog bubrega sa prosirenjem
kolektorskog sistema koji je ispunjen gus¢im, ehogenim sadrZajem.
Razlog nastanka opstrukcije i posledicne infekcije u ovom slucaju

je kalkulus, detektovan u srednjoj trecini desnog uretera.

AKUTNI NEFRITSKI I NEFROTSKI SINDROM (Blickman JG. 2009)

Kod pacijenata sa akutnim nefritskim i nefrotskim sindromom UZ pregled urotrak-
ta je dovoljan za njegovu evaluaciju. UZ nalaz kod ovih pacijenata je naj¢es¢e uredan,
ali moZe se manifestovati i pove¢anjem ehogenosti korteksa bubrega i blagim pove-
¢anjem njihovih dimenzija. Kod nefrotskog sindroma esto se na UZ pregledu mogu
videti pleuralni izlivi kostofreni¢nih sinusa, kao i na Rtg snimku pluca ako su ve¢i.
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GENITALNI ORGANI (Blickman JG. 2009)

Dijagnostika genitalnih organa novorodencadi, odoj¢adi i male dece bazira se pr-
venstveno na UZ pregledu jajnika i testisa.

Uzgredan UZ nalaz kod Zenske novorodencadi i odojc¢adi jesu proste ciste jajnika,
promera nekoliko milimetara, bez efekta mase i bez kompresivnih manifestacija.
Nastaju kao posledica delovanja maj¢inog estrogena, koji se prenosi preko placente
ili tokom perioda dojenja deteta. Ukoliko su vec¢ih dimezija, ili je nejasno njihovo
poreklo, savetuje se MR pregled karlice. Ponekad dolazi i do ukljestenja jajnika u
peritonealnom izvratu ingvinalno kanala (ukljestena kila), $to se utvrduje UZ pre-
gledom.

UZ pregledom se moze uociti, ili postaviti sumnja na postojanje kongenitalnih ano-
malija uterusa (agenezija uterusa, dvostruka materica, dvoroga materica, septirana
materica) koje zahtevaju naknadnu detaljnu analizu MR pregledom (SI. 10.32).

Slika 10.32 Transverzalni UZ presek dvostruke materice devojcice.

Torzija jajnika nije Cesta ali je moguca, i tada je uzrok torzije tumor jajnika, ili cista.
Imidzing ovako malih jajnika je otezan. UZ pregledom se moze uociti uvecan jajnik
sa periferno rasporedenim cistama i okruzen slobodnom te¢nos¢u. Kolor Doppler
pregled obi¢no nije pouzdan zbog uznemirenosti malog deteta i malih dimenzija
jajnika.
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Muska novorodencad, odoj¢ad i mala deca najée$ce se upucuju na UZ pregled skro-
tuma pod dijagnozom kriptorhizma, gde UZ pregled ima za cilj evidentiranje in-
gvinalne pozicije nespustenog testisa (Sl. 10.33). Razlog upucivanja na UZ pregled
skrotuma moze biti i hidrocela (povecana koli¢ina ekstratestikularne te¢nosti iz-
medu parijetalne i visceralne tunike vaginalis testisa, unilateralno ili bilateralno),
ingvinoskrotalna kila kada se vidi sadrzaj hernije i prisustvo/odsustvo peristaltike
crevnog segmenta. U novorodenackom uzrastu moguca je i torzija testisa. Na UZ
pregledu uocava se izmenjen poloZaj torkviranog testisa i, zavisno od starosti torzije,
inhomogenost njegove strukture uz reaktivnu hidrocelu. Pojava hipoehogenih zona
u parenhimu uvrnutog testisa je znak nekroze. Ponekad je moguce prikazati UZ-om
i mesto uvrtanja spermaticne vrpce.

Slika 10.33. Longitudinalni UZ presek ingvinalnog
kanala u kojem se uocava nespusteni testis.

TRAUMA URINARNOG TRAKTA (Blickman JG. 2009; Dunnick NR. 2001)

Suspektna trauma bubrega i mokra¢ne besike novorodencadi, odoj¢adi i male dece
se inicijalno procenjuje UZ pregledom. Ukoliko UZ pregled povredenog pacijenta
nije dovoljan, ili nije konkluzivan, neophodan je CT pregled sa kontrastom. Povrede
bubrega se CT pregledom odli¢no prikazu u parenhimskoj postkontrastnoj fazi. Na
osnovu CT nalaza povrede se klasifikuju kao:

— minor povrede - subkapsularni hematomi, kontuzije, laceracije,

- major povrede - zahvataju pijelokaliksni sistem, i
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- kriti¢ne povrede kada postiji fragmentacija bubrega sa ili bez povrede vasku-
larne peteljke bubrega.

Povrede uretera su izuzetno retke u decijem uzrastu. Ukoliko dode do povrede ure-
tera, to je najcesce u regiji PUS, u vidu njene avulzije. Evaluacija povrede uretera za-
hteva ekskretornu fazu CT pregleda.

Povrede mokra¢ne besike naj¢e$ce su udruzene s povredom karli¢nih kostiju. Naj-
blazi oblik povrede je kontuzija mokraéne besike koja je bez radioloski detektabilnih
promena. TeZi oblik povrede je ruptura mokraéne besike koja zahteva CT pregled
(istovremeno se pregledaju kostane i ostale mekotkivne strukture karlice). Metoda
izbora za postavljanje dijagnoze rupture mokracne besike je CT cistografija - moze
se raditi kao izolovani pregled, ili kao dodatak CT pregledu abdomena (tako se pre-
gledaju i strukture gornjeg urinarnog trakta, i drugi abdominalni organi). Ruptura
mokracne be$ike moze biti ekstraperitonealna (¢e$¢a) i intraperitonealna. U slu¢aju
intraperitonealne rupture evidentira se propagacija kontrastnog sredstva u peritone-
alnu duplju. Kod ekstraperitonealne rupture CT cistografijom se evidentira karakte-
risti¢an tzv. znak kutnjaka (,,molar tooth sign”) tj. izlivanje kontrastnog sredstva u
retropubi¢ni, odnosno prevezikalni ekstraperitonealni prostor.
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Interventne metode

Perkutana nefrostomija
Bozica Vujosevi¢

Perkutana nefrostomija podrazumeva pristup bubregu iglom preko povriine lum-
balne regije, i uvodenje katetera u pijelon odgovarajuceg bubrega. Kateter treba da
obezbedi drenazu urina, krace ili duze vreme. Perkutana nefrostomija se radi u svim
uzrastima, pa i neonatalnom (Laurin S, 2000; Linscott L, 2011). U pocetku se izvo-
dila pod kontrolom rtg skopije, ali je danas u potpunosti zamenjena ultrasonograf-
skom vizualizacijom (Lipuma JP. 1984; Stanley P. 1986; Hwang JY. 2018).

Indikacije
U de¢jem uzrastu perkutana nefrostomija se radi kada postoji:
- stenoza ureteropijelicnog vrata sa hidronefrozom gigantskih razmera;
- primarni opstruktivni megaureter sa izrazenom hidronefrozom;
- postoperativne izraZene stenoze ureteropijelinog, ili ureterovezikalnog spoja;
- valvule zadnje uretre, sa refluksno-opstruktivnim megaureterima;

— pionefroti¢ni proces sa septi¢nim stanjem, koji ne daje odgovor na primenjenu
medikamentoznu terapiju.

Tehnika intervencije

Priprema pacijenta je kao za svaku hirursku intervenciju. Dan ranije, ili sat pre in-
tervencije, pacijent intravenskim putem, dobija antibiotik doziran prema uzrastu i
stanju bubrega, radi prevencije urinarne infekcije.

U de¢jem uzrastu metoda se uvek radi u ops$toj anesteziji i uslovima hirurske asepse.
Polozaj pacijenta je leze¢i, na trbuhu ili na boku. Metoda se izvodi pod US kontrolom.
Punkciona igla je montirana u ultrasonografsku sondu i kad se postigne vizualizaci-
ja najsireg donjeg kaliksa punkcionom iglom se uvodi drenazni kateter u dilatirani
pijelon - priblizno kroz Brodelovu liniju (najmanje vaskularizovana zona u bubregu).
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Prvih 5ml urina iz katetera se upucuje na bakterioloski i biohemijski laboratorijski
pregled. Ne treba aspirirati vecu koli¢inu urina, jer tada pijelon kolabira pa se moze
desiti da igla ispadne, $to zahteva novu punkciju. Ako je hidronefroza gigantskih
razmera treba biti obazriv jer anatomski odnosi okolnih organa mogu biti izmenjeni.

Intervencija se nastavlja ubacivanjem kontrastnog sredstva u pijelon ($to je, u stvari,
direktna tj. antegradna pijelografija) kada se verifikuje izgled pijelokaliksnog siste-
ma i defini$e mesto opstrukcije.

Mesto ulaska katetera se prekrije sterilnom gazom. Na drenazni kateter se nastavlja
sterilna kesa za urin.

o >
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Slika 10.1.1 Deo pribora za perkutanu nefrostomiju: A. ,pig tail” drenazni
kateter, B. drenazni kateter sa omcéom, C. balon-drenazni kateter.

Ima viSe tipova katetera za drenazu (S1.10.1.1):

- ,.pig - tail” kateter koji je ima savijen vrh i mnogo perforacionih otvora na duzini
oko 30 mm (S1.10.1 A). Unutar pijelona kateterom se napravi 2-3 omce, da bi se
obezbedila njegova stabilna pozicija i sprecilo ispadanje. Na mestu ulaska kate-
tera u kozu savetuje se postavljanje $ava neresorptivnim koncem kojim se fiksira
njegov polozaj,

- kateter sa zateznim koncem (SI. 10.1.B) kojim se savija zavrs$ni tj. unutra$nji deo
i tako sprecava njegovo ispadanje pod uticajem respiratornih pokreta bubrega;

- balon - drenazni kateter (S1.10.1.C)

Postupak sa nefrostomijom

Narednih nekoliko sati posle intervencije savetuje se analgezijom kontrolisan period,
parenteralna nadoknada te¢nosti i davanje antibiotika. U planirano vreme zapo¢inje
peroralni unos te¢nosti, a kasnije i hrane koju deca dobro podnose.
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U kesi za prikupljanje urina moze biti prisutna makroskopska, ili se u uzorku urina
registruje mikroskopska hematurija koja je tranzitornog karaktera. Maksimalna hi-
dracija intravenskim putem moze za nekoliko sati izbistriti urin.

Pacijent moze slobodno da lezi na ledima, a odoj¢ad spontano zauzimaju odgovara-
juci polozaj ¢ak i na boku, jer drenaza urina nece biti kompromitovana.

Sakupljanjem urina dobija se uvid u kompletnu separatnu funkciju dreniranog bubre-
ga. Sakupljanjem urina iz mokracne besike, ili nefrostomije drugog bubrega (ako je
intervencija bilateralna) dobijaju se biohemijske vrednosti za kontralateralni bubreg.
Vodi se evidencija o 24h diurezi, specifi¢noj teZini, i drugim parametrima od vaznosti.

Posle postavljanja nefrostomije u slede¢a dva dana moze se ocekivati pojacana diu-
reza dreniranog bubrega - §to je rezultat dezopstrukcije. Tek posle nekoliko (Cetiri
do pet) dana, dobijaju se prave vrednosti diureze, $to je narocito vazno kod bubrega
koji imaju veoma istanjen parenhim i veoma oslabljenu funkciju, a kada treba da se
donese odluka za eventualnu nefrektomiju.

Posle 5-6 dana od intervencije, kada se stabilizuje op$te stanje pacijenta, dobije pravi
uvid u funkcionisanje svakog bubrega pojedina¢no, a majka obuci za postupak sa de-
tetom (kako da prazni urinarnu kesu - asepti¢ni postupak jer se koriste sterilne kese
za urin), kontroliSe unos i izlaz te¢nosti, pacijent se moze otpustiti kudi. Pacijentu se
ordinira antibiotik u manjim dozama koje uzima kontinuirano peroralnim putem.
Kontrole kod urologa se savetuju na svakih 4 - 5 dana, radi previjanja ulaznog mesta
katetera, ili ponovne fiksacije ako je stavljen ,,pig tail” kateter.
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Slika 10.1.2 Antegradna pijelografija i perkutana nefrostomija desno:
A. Inicijalni snimak pokazuje enormno dilatiran desni pijelon, crtez kaliksa
prakti¢no zbrisan, kontrast ne prolazi UPS;
B. Kontrolni stomogram tri nedelje od pocetka drenaZe - pijelon smanjenih
dimenzija, crteZ kaliksa se oporavlja, dreniranje nastavljeno jos tri nedelje.

Perkutana nefrostomija moze se koristiti u trajanju dva meseca preoperativno: da
se popravi opste stanje organizma, oporavi funkcija bubrega, i steknu svi uslovi za
operativno le¢enje u opstoj anesteziji. Danas se ultrasonografski moze kontrolisati
oporavak pijelokaliksnih $upljina. Nekada se to radilo pod rtg skopijom (SI. 10 1.2).

Ako je planirana pijeloplastika, savetuje se vadenje katetera iz bubrega na operacio-
nom stolu neposredno pred lumbotomiju, jer je pijelon tada u maksilmalno reduko-
vanom volumenu, i to je povoljnost za modeliranje tj. ,,krojenje pijelona” (pijelopla-
stika - uklanjanja opstrukcije i anastomoziranje uretera sa pijelonom).

Ako postoji potreba za duzom perkutanom drenazom, savetuje se promena katetera,
tj. stavljanje novog posle mesec dana od inicijalnog postupka. Intervencija se radi u
istim uslovima kao i prethodna (asepsa, opsta anestezija). Kroz kateter se ubaci flek-
sibilna sajla i napravi 2-3 omce u pijelonu, izvadi postojeci kateter i zatim ubaci nov
kateter preko sajle. Kad se postigne zadovoljavaju¢i polozaj novog katetera vadi se
sajla i sledi gore ve¢ opisani postupak.
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Komplikacije:

tranzitorna hematurija u trajanju od 24h moze se ocekivati nakon punkcije, ali
sa dobrim unosom te¢nosti urin se brzo izbistri;

ispadanje katetera se de$ava ukoliko fiksacija nije bila adekvatna; respiratorni
pokreti takode mogu uticati na ispadanje katetera ve¢ drugog dana posle in-
tervencije;

infekcija urina ne sme da se dogodi - odrzavanje stome mora biti po svim prin-
cipima asepse;

zapusenje katetera detritusom desava se ako je urin gust kod pionefroza a di-
ureza slaba; reSenje je obilna hidraciji venskim ili oralnim putem - ispiranje
katetera treba izbegavati;

perirenalna kolekcija urina i krvi.
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Prikaz slu¢aja (1)

Dete rodeno u terminu, trudnoca nije kontrolisana ultrazvukom.

Prvog dana se ultrasonografski utvrduje gigantska bilateralna hidronefroza sa veoma
istanjenim parenhimom oba bubrega, ureteri se ne vide. Primljen je u Jedinicu inten-
zivne terapije Klinike za decju hirurgiju u Novom Sadu sa biohemijskim nalazima
bubrezne insificijencije. Posle pet dana od prijema i primenjene intravenske terapije
opste stanje deteta je poboljsano: analize krvi su pokazale delimicni oporavak bubrez-
ne funkcije ali se nalaz na ultrazvucnom pregledu odrzavao. Uradena je infuziona
urografija sa odloZenim snimcima — utvrdeno je da obostrano postoje znacajno redu-
kovan bubrezni parenhim i gigantske hidronefroze (SI. 10.1.3)

SI. 10.1.3 Infuziona urografija sa odloZenim snimcima: A. trideset minuta
posle davanja diuretika prikazuje se slabo koncentrovan kontrast u oba
pijelona koji su velikih dimenzija zbog suZenja ureteropijelicnog vrata
obostrano; B. crtez pokazuje nalaz na kolektornom sistemu i veoma istanjen
bubrezni parenhim. Mokrenje je bilo spontano i bez rezidualnog urina.

U desetom danu Zivota novorodencetu je u opstoj anesteziji obostrano postavljena per-
kutana nefrostomija. Direktna pijelografija je pokazala suzenje ureteropijelicnog vra-
ta na oba bubrega. Period posle intervencije je pokazao iznenadujuci oporavak deteta,
bubreznog parenhima i funkcije. Otpusten je kuci sa uputstvom koje je dato majci za
odrZavanje stoma i dalje kontrolisanje kod urologa. Posle mesec dana uradena je pije-
loplastika sa desne strane. Kateter iz levog bubrega je akcidentalno ispao dve nedelje
kasnije. Pijeloplastika levo uradena je za mesec dana.

Postoperativni tok je bio uredan, redovno je kontrolisan od strane urologa i nefrologa.
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Pacijent se, u meduvremenu, redovno godinama kontrolisao kod urologa i nefrologa:
bubreZne funkcije su bile urednih vrednosti, nije imao urinarnih infekcija, i nije imao
pokazatelje koji bi bili razlog za preventivnu antihipertenzivnu terapiju.

Sesnaest godina kasnije na kontrolnom pregledu svi pokazatelji bubrezne funkcije su
zadovoljavajuci, i dalje nema indikacija za preventivnu antihipertenzivnu terapiju.
Ultrasonografski nalaz na desnom bubregu zadovoljavajuci, na levom bubregu znat-
no poboljsan (S1.10.1.4)

Slika 10.1.4 Kontrolni ultrasonografski pregled 16 godina posle obostrane
pijeloplastike: oba bubrega urednih dimenzija za uzrast, jasne kortikomedularne
granice: A. desni pijelon jedva vidljiv; B. levi bubreg sa nekoliko proSirenih kaliksa,

intrarenalno naglasen pijelon, ureteropijelicni spoj zadovoljavajuceg promera.

Prikaz slucaja (2)

Tokom redovno kotrolisane trudnoce u 27. GN registrovana obostrana hidronefroza.
Porodaj u 39. GN veoma otezan sa vakum ekstrakcijom, AS 5/8, novorodence reanimi-
rano i intubirano. Prebacen u Jedinicu intenzivne terapije Klinike za decju hirurgiju
u Novom Sadu zbog neonatalne asfiksije. Ultrasonografski pregled pokazao gigantsku
hidronefrozu sa jedva primetnim parenhimom desno i ureterohidronefrozu levo.

Zbog dve epizode febrilne urinarne infekcije u drugom mesecu Zivota uradena obo-
strana antegradna pijelografija i postavljena perkutana nefrostoma sa obe strane u
trajanju 52 dana (SI. 10.1.5).
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Slika 10.1.5 Antegradna pijelografija
(pacijent lezi na trbuhul): desno
postoji gigantska hidronefroza zbog
stenoze ureteropijelicnog vrata; levo
postoji ureterohidronefroza zbog
opstrukcije ureterovezikalnog spoja.

Desni bubreg je sve vreme bio bez diureze, afunkcija je potvrdena scinigrafskim na-
lazom (DMSA manji od 3%). Levi bubreg je pokazao RKM 97%, sa neravnomerno
rasporedenom funkcionom sposobnoséu parenhima i suspektnim oZiljnim promena-
ma u gornjem polu. Postepeno je doslo do oporavka parenhimske funkcije, pacijent je
bio bez urinarne infekcije te je posle pet meseci konzilijarno donesena odluka za da-
lje lecenje. U saradnji sa uroloskom ekipom Univerzitetske decje klinike u Beogradu
uradena ureterocistoneostomija levo i postavljen ,,double ]” stent. Desno je uradena
nefroureterektomija.

U ranom detinjstvu je imao jos nekoliko epizoda febrilnih urinarnih infekcija. Posle
17 godina redovnog kontrolisanja kod nefrologa pacijent je u dobrom opstem stanju,
ima kompenzatornu hipertrofiju desnog solitarnog bubrega ocuvane funkcije, ne uzi-
ma protektivnu antihipertenzivnu terapiju, od pete godine je bez infekcije urinarnog
sistema. Kontrolni US pregled je pokazao kompenzatornu hipertrofiju solitarnog bu-
brega, zadovoljavajuci crteZ kolektornog sistema (S1.10.1.6).

T7.08.01-12:00:37-D8T-1.3.122 110

& 1ZZZDI0 VOJVODINE

Slika 10.1.6 US snimak pacijenta

u uzrastu 17 godina: jasna
kortikomedularna granica,
pijelokaliksni sistem urednog nalaza.
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KLINICKO ISKUSTVO
SARADNJA KLINIKE ZA DECJU HIRURGLJU
I INSTITUTA ZA RADIOLOGIJU U NOVOM SADU

(Dobanovacki D, Vujosevi¢ B. i sar. 2009.)

U vremenskom periodu 1986 — 2009. uradeno je 16 per-
kutanih drenaza bubrega zbog opstruktivnih lezija (ste-
noze ureteropijeliénog spoja i opstruktivni megaurete-
ri) u trinaest pacijenata. U tri pacijenta nefrostomija je
bila bilateralna. Uzrast pacijenata se kretao od 10 dana
do 12 godina. Duzina dreniranja je bila do 52 dana.

U istom vremenskom periodu uradeno je devet jedno-
stranih perkutanih nefrostomija kod septi¢nih pionefro-
za. Dva bubrega su kasnije odstranjena jer je pionefroza
nacinila ireverzibilne promene na bubreznom parenhi-
mu i oni su prestali da funkcionisu. U ostalih pacijena-
ta perkutanom drenazom je odstranjen piogeni sadrzaj,
stabilizovano opste stanje i nastavljena dalja dijagnosti-
ka uzroka i lecenje.
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Perkutana suprapubicna cistostomija

Dusanka Dobanovacki

Ovo je metoda direktnog pristupa mokracnoj besici postavljanjem katetera preko
prednjeg trbusnog zida.

Suprapubi¢na punkciona cistostomija se razlikuje od vezikostomije kojom se opera-
tivnim putem otvara prednji zid mokra¢ne besike i mukoza besike fiksira za formi-
ran otvor na prednje donjem delu trbu$nog zida, a sve sa ciljem dugotrajne drenaze.

Klinicka anatomija

Poznavanje anatomije mokra¢ne besike i njenih odnosa sa okolnim organima je vaz-
no za izvodenje pojedinih hirurskih procedura.

Mokraéna besika je organ male karlice u odrasle osobe; kada je prazna vrh doseze
do ivice simfize. Prednja strana besike odvojena je od zadnje strane simfize sa spati-
um retropubicum s. spatium praevesicale Retzius koji ¢ine masno i rastresito vezivno
tkivo. Zavisno od napunjenosti urinom apeks se moze palpirati do u predeo pupka.
Tom prilikom se recessus s. excavatio vesicoabdominalis potiskuje nagore oslobada-
judi prostor da besika dode u neposredan odnos sa prednjim trbusnim zidom. Time
je obezbeden hirurski pristup mokrac¢noj besici preko prednjeg trbusnog zida (ci-
stostomija, vezikostomija) bez bojazni da se otvori peritonealna duplja (Sl 10.1.7)
(Sljivi¢ B. 1963; Waschke J. 2015; Partin AW. 2020; Hall J. 2020).

U novorodenceta mokracéna besika je abdominalni organ, oko $este godine postepe-
no ulazi unutar karli¢nog prstena a tek neposredno pre puberteta postaje definitivno
organ male karlice (Shermadou ES. 2021)
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Slika 10.1.7 Skica pokazuje anatomske odnose mokracne besike sa prednjim
trbusnim zidom: A. prazna mokracéna besika, B puna mokraéna besika -

fundus je iznad gornje ivice pubicne simfize, pomera prevezikalni prostor
prema gore i oslobada prostor za bezbednu punkciju (Waschke J. 2015).

Indikacije
U de¢jem uzrastu intervencija se radi u pacijenata sa slede¢im problemima:
- retencija urina zbog tumorskog procesa u maloj karlici — naj¢e$¢e tumora pro-
state;
u hirurgiji tezih oblika hipospadija a u cilju bezbednijeg postoperativnog toka;
- usvim situacijama retencije kada nije moguce ubaciti kateter transuretralnim
putem.

Tehnika intervencije

Priprema pacijenta je kao za sve hirurske intervencije u opstoj anesteziji. Preopera-
tivno se intravenskim putem administrira antibiotik, i njegovo davanje nastavi jos
pet dana. Pacijent leZi na operacionom stolu na ledima, preporucuje se blag Trende-
lenburgov polozaj da bi se crevne vijuge pomerile prema gornjim partijama abdome-
na (Hinman F. 1998).

Ako postoji opstruktivni problem u maloj karlici ili uretri, mokra¢na besika se nije
praznila i vidljiv je ,,globus vesicalis” koji se prethodno klini¢ki palpacijom identifi-
kuje i nalaz potvrdi ultrazvukom.

Ako se perkutana cistostoma stavlja u pacijenata koji ¢e biti operisani zbog hipospa-
dije, onda asepti¢na priprema operacionog polja obuhvata i penilnu regiju i donji deo
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trbuha do pupka. Posto se nacini izolacija sterilnim kompresama, ubaci se kateter u
mokra¢nu besiku i ista napuni fiziolo$kim rastvorom koji je zagrejan do temperatu-
re tela. Kada mokrac¢na besika bude vidljiva i palpabilna u donjem delu trbuha, pre-
kida se ubacivanje te¢nosti i kateter zatvara (klemuje instrumentom) do izvodenja
intervencije. Montiranjem ,,globusa” pomera se anatomski prevezikalni recesus pe-
ritoneuma prema gore i tako prevenira ulazak iglom u peritonealnu duplju.

Desnom rukom se ispalpira gornja ivica simfize, levom rukom se palpira krov be-
Sike i blago potisne prema simfizi. Desnom rukom se drzi igla (o$tri demontazni
troakar) sa modeliranim kateterom (dijametra Ch 5 za novorodence i malo dete) u
srednjoj liniji trbuha iznad simfize i ulazi u mokra¢nu besiku kroz slojeve prednjeg
trbusnog zida postepeno usmeravajuéi iglu prema maloj karlici za 10-20°. Ako se
radi o ve¢em detetu, kada se primenjuje punkciona igla veceg dijametra, savetuje se
da se napravi mali rez skalpelom na kozi. Iglom se ulazi na 1-2 cm iznad gornje ivice
simfize zavisno od uzrasta deteta. Igla sa montiranim kateterom se usmerava bla-
go ukoso prema distalnom pravcu. Kada se u kateteru pojavi urin - zna¢i da je igla
usla u mokraénu besiku, kateter se ubacuje do oznaka (plava crtica na kateteru) jer
se tako postize njegov zadovoljavajuci polozaj u besici ( 5-6 cm katetera treba da je
u besici savijeno u omcu). Zatim se pazljivo vadi igla a da pri tome kateter ostane u
odgovarajuc¢em poloZaju, tj. da manipulacijom ne bude izvucen napolje. Punkciona
igla se razdvaja na polovine i odstranjuje, a sam kateter fiksira za kozu prednjeg tr-
busnog zida plasticnom kalotom ili $avom neresorptivnog konca (S1. 10.1.8). Mesto
ulaska katetera se prekrije sterilnim dresingom. Na kateter se nastavlja sterilna kesa
za prikupljanje urina.

7

k

A

Slika 10.1.8 Tehnika izvodenja suprapubicne cistostomije: A. Punkcija u srednjoj liniji

trbuha, 2 cm iznad gornje ivice simfize, koristi se troakar sa montiranim kateterom; B.

Kada se pojavi urin u kateteru isti se ubacuje do oznacene tacke na njemu, troakar se
paZljivo izvlali da kateter ostane na svom mestu, i rastavlja; C-D. Kateter je u pravilnom
polozaju; ako u setu postoji plasticno leZiste montira se na prednji trbusni zid, ili fiksira
jednim koznim Savom neresorptivnim koncem kao $to je to u ovom slucaju uradeno (D).
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U situacijama kada se cistostomija stavlja za potrebe penilne hirurgije, odmah po-
sle intervencije izvladi se kateter stavljen kroz uretru i nastavlja planirana operacija.

Kompletirani setovi za perkutanu cistostomiju mogu imati katetere sa balonom, ili
katetere sa zakrivljenim perforiranim kateterom (Peel-Away Sheat).

U situacijama hitne intervencije (retencija urina razli¢ite etiologije) a u nedostatku
odgovarajuceg pribora kao drenazni kateter moze da posluzi plasti¢na cev¢ica za
centralni venski kateter (Roberts JR. 2009). Kod prevremeno rodenog deteta sa ma-
lom telesnom masom a velikom besikom moze za drenazu posluziti i $ira plasti¢na
venska kanila ali joj je polozaj veoma nestabilan ¢ak i kad je fiksirana za kozu pred-
njeg trbusnog zida $avom neresorptivnog konca.

Postintervencijski tok

U postoperativnom toku kontrolide se opste stanje organizma i medikamentima
uklanja bol. Moguc¢a je tranzitorna hematurija razli¢itog obima, koja moze da traje
nekoliko sati posle intervencije. Veoma retko moze da dode do masivnijeg krvavlje-
nja (mokra¢na besika ima obilnu vaskularizaciju, te moze biti o$tecen veci venski
krvni sud prilikom punkcije) $to se vidi kao prisustvo krvi u urinarnoj kesi. U ta-
kvim situacijama neophodna je kontrola vitalnih vrednosti (vrednosti crvene loze u
krvi, arterijska tenzija i frekvenca pulsa), a u slucajevima veceg gubitka krvi neop-
hodna je i nadoknada transfuzijom odgovarajuce krvne grupe.

Posle 5-6 dana kada se reguli$e opste stanje organizma, diureza stabilizuje i majka
deteta obuci za lokalni tretman u kué¢nim uslovima, pacijent se moze otpustiti iz
bolnice, sa preporukom da uzima uroseptike tokom postojanja urostome, i dolazi na
previjanje svakih 5-6 dana. Pacijent moze da hoda s urinarnom kesom montiranom
oko tela. Vece fizicke aktivnosti kao tr¢anje, penjanje ili skakanje se ne preporucuju
jer uzrokuju ispadanja ketetera.

Ukoliko prestane potreba za perkutanom drenazom urina, kateter se jednostavno,
bezbolno izvuce i dolazi do spontanog zatvaranja mesta stome. Za uklanjanje katete-
ra nije potrebna ni opsta ni lokalna anestezija. Mesto punkcije se prekrije sa nekoliko
slojeva sterilne gaze. Ponekad se javlja minimalno vlaZenje urinom na mestu uboda,
ali je prolaznog karaktera jer snazni midi¢i prednjeg trbunog zida, kao i detruzor
besike svojom kontrakcijom brzo dovode do zatvaranja mesta drenaZe. Eventual-
no, jedan sat posle vadenja katetera potrebno je uraditi jo$ jedno previjanje jer gaza
moZe biti malo natopljena urinom.

Ukoliko stoma mora da stoji duze vreme, postoji moguénost zamene novim perfori-
ranim kateterom preko vodic-sajle. Ta intervencija se radi u op$toj anesteziji.
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Endoskopske procedure

Dusanka Dobanovacki

U savremenoj deéjoj urologiji primenjuju se mnoge direktne (uretrocistoskopije) i
indirektne (laparoskopske ) metode.

Uretro-cistoskopija

Endoskopsko posmatranje uretre i unutrasnjosti mokraéne besike jesu metode koje
se izvode u operacionoj sali ili posebnim kabinetima u kojima su obezbedeni stan-
dardi za sterilan rad i uslovi za op$tu anesteziju.

Sterilan bakterioloski nalaz mokrace koji nije stariji od 24h je uslov za izvodenje en-
doskopskog pregleda uretre i mokra¢ne besike.

Uretrocistoskopija se moze raditi sa rigidnim ili fleksibilnim instrumentom, prome-
ra koji odgovara uzrastu deteta. Postoje dodaci za uretrocistoskopske procedure koji
se koriste prema potrebi: resektoskop, injektoskop, fleksibilni dodatni okular, foto-
aparat — kamera i dr.

Savet

Mladim ljudima na pocetku profesionalnog rada se preporucuje teoretsko
i prakticno upoznavanje sa endoskopskim instrumentarijumom (vrste ci-
stoskopa, optike i dr.) (81.10.1.9), uz osnovne tehnicke savete (manuelna teh-
nika i dr.), u prisustvu iskusnog mentora pre nego sto se pristupi bilo kojoj
proceduri. PoZeljno je posmatranje uretrocistoskopije dodatnim fibro-optic-
kim okularom vise puta pre samostalnog izvodenja, ako za to postoje uslovi.
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: %
4

Slika 10.1.9 Osnovni instrumentarijum za cistoskopiju: A. rigidni
cistoskop (,kosuljica”) sa delom optike; B. opticki deo sa sistemom za izvor
svetlosti (gore) i prikljuccima za dovod i odvod tecnosti (dole i bocno);

C. resektoskop za uzimanje isecka, resekciju valvula i striktura.

Indikacije
- hematurija,
- endoskopsko le¢enje vezikoureteralnog refluksa, manjih divertikuluma,
- biopsija ultrasonografski registrovane tkivne promene u lumenu mokra¢ne be-
Sike,
- eksploracija ureteralnih u$¢a (duplikacije, ektopije, refluks !)
- ubacivanje ili vadjenje ,,J-J,, sonde, vadenje stranog tela,
- retrogradna pijelografija,

- resekcija valvula, striktura.

Tehnika uretrocistoskopije

Pacijent je u opstoj anesteziji, poloZaj je na ledima sa radirenim nogama. Urolog od-
lu¢uje, u zavisnosti od uzrasta deteta i vrste intervencije, da li ¢e pacijent biti u polo-
Zaju sa montiranim kozno-metalnim konstrukcijama za noge (lithotomy position),
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ili podmetacima ispod eleviranih i flektiranih kolena (frog - leg position). Priprema
genitalija mora biti po svim principima asepse:

u muske dece mora se podiéi prepucijum u celini i obrisati glans i prepucijum,
vratiti na svoje mesto a zatim prebrisati ceo penis i okolina,

u zenske dece razmaknu se velike i male genitalne usne i kada se vidi otvor ure-
tre prebrisavanje se radi preparatima za genitalni predeo,

intervencija se radi nezno i polako da se ne osteti sluznica uretre,

dijametar cistoskopa se odabira prema uzrastu (7,5 - 8,5 F za neonatus, za
malu decu 10-13 F, a stariji uzrast 13-14 F) (Kroovand L. 1992), koristi se lubri-
kant (obi¢no sterilan glicerin) ili fiziolo$ki rastvor za premazivanje instrumen-
ta da ne oste¢uje mukozu uretre,

ubacivanje cistoskopa u musku uretru se radi kada je penis podignut u verti-
kalni polozaj, kada se dode do penopubi¢nog ugla uretre savija prema dole da
uretra u celini postane horizontalna, i zatim polako i lako ulazi u mokraénu
besiku,

ubacivanje cistoskopa u Zensku uretru je lako sem ako ima neka posebna pre-
preka,

izvadi se obturator, montira se optika 0°, 30° i sl. zavisno od potrebe, izvor sve-
tlosti, protok te¢nosti (sterilan fiziologki rastvor temperature tela; za resekcio-
ne intervencije koriste se nejonizujuci rastvori !) dok vidljivost ne bude potpu-
na. Punjenje mokracne besike zavisi od intervencije koja predstoji.

Uretroskopija podrazumeva utvrdivanje sledec¢ih podataka:

normalna boja sluznice treba da je svetlo ruzicasta,

u prostaticnom delu muske uretre posmatra se semeni brezuljak verumonta-
num - colliculus seminalis koji ima malo centralno udubljenje - prostati¢nu
me$inicu utriculus prostaticus (Barbosa de Menes H. 2021) (S1.10.1.10); svi na-
vedeni elementi imaju ve¢u vaskularizaciju a time i jacu prebojenost nego pe-
nilna uretra (Kroovand A. 1992; Standing S. 2016),

utvrduje se da li postoje ozlede, strikture, valvule, ektopi¢na usca i sl.

Cistoskopija zapocinje ¢im se instrumentom lako prode vrat mokracne besike:
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— usmerava se vidno polje levo i desno, i simetri¢no identifikuju ureteralna usca;
njihov izgled zavisi od ispunjenosti mokracne besike (S1.10.1.11), optike koja se
koristi ili nekog patoloskog stanja (refluks, inklaviran kamen, ureterocela, pa-
raureteralni divertikulum i sl.), proverava duzina submukoznog kanala uretera
(ako je moguce),

— posebna paznja se poklanja definisanju polozZaja, broja, i lokalizacije ektopi¢-
nih usca.

— posmatra se boja sluznice, postojanje trabekulacija, divertikuluma,

- cistoskopom se pregledaju svi zidovi besike: zadnji, krov, bo¢ni delovi i prednji
zid $to sve zahteva iskusnu endoskopsku tehniku.

w _________ e
L3

.-

I
e —m———

Slika 10.1.10 Crtez pokazuje osnovnu uretrocistoskopsku
orijentaciju (Wolf-Heidegger G. 1962):

- uretra i kolikulus seminalis (colliculus seminalis s. verumontanum)
- vrat mokracne besike
- trigonum i plika trigonalis

- normalna poziciju i izgled us¢a uretera.
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Slika 10.1.11 Crtezi prikazuju ureterovezikalnu anatomiju nerefluksnog
uséa (A) i potencijalno refluksnog uséa (B) (Kroovand A.1992).

Od strane Kroovanda je preporucen pisani dokumenat “Cystoscopic examination”
(S 10.1.12), koji je koristila i GOSG" u Londonu, i koja je jedno vreme kori$¢ena u na-
$0j ustanovi. Predstavlja operativni list sa detaljnim podacima o pacijentu i uretroci-
stoskopiji koji je vazan za istoriju bolesti pacijenta, a i za naknadnu obradu podataka.

Posle intervencije se, obi¢no, savetuje stavljanje urinarnog katetera u trajanju 24h
zbog nelagodnosti koje mogu nastati tokom mokrenja. Preporucuje se izda$na intra-
venska hidracija pacijenta, ostali lekovi se primenjuju zavisno od vrste intervencije
(analgetici, antibiotici).

*  Great Ormond Street Group — GOSG je skracenica nezvani¢nog naziva tima decijih urologa
u Hospital for Children, London.
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PATHENT bl
CYSTOSCOPIC EXAMINATION R
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PHYRCIAN
PHYSICAL FINDINGS Fse
we ~
CYSTOGRAM i
URINALYSIS
BLADDER R) {LF PR ol et SR i
URINE CULTURE
BLADDER R) w__ S
INSTRUMENT SIZE LENS BLADDER RESIDUAL
URETHRA
MEATUS LENGTH MUCOSA
CALIBRATION FR. DILATATION FR, MEATOTOMY URETHROTOMY OTHER
BLADDER
BLADDER NECK TRIGONE CAPACITY _
MUCOSA TRABECULATION
URETERAL ORIFICES
AL Orifice Posn (] Lt Orilica Poan
DZ oz H[G]r[e[ofc[a]a] shape |a[B]c|o[E[F[G[H

M e

d=p
RETROGRADE STUDIES (R) (L)
PERISTALSIS (R) W

OTHER OBSERVATIONS & CONCLUSIONS

PLAN

It ureteric oritice is duplicated, describe Uo

ding with ial renal seg in
shaded part of appropriate columa.

Paraureteral R, Present (] Not Present [J
Diverticulum L. Present (] Not Present (]

If present, dencte site of U.0. in relation to
diverticulum as shown on diagram D, D1, 02
when possible in D columnis.

Slika 10.1.12 ,,Cystoscopic examination sheet” koji predstavlja
detaljan dokumenat o intervenciji (Kroovand A 1992)
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Komplikacije
Posle intervencije je nedopustivo da pacijent ima bol, da se razvije obilnija hematuri-

jaiinfekcija. Procedura se izvodi pazljivo i nezno da se tkiva ne ostete i da naknadno
ne dode do stvaranja striktura.

Saveti

U muske dece moZe da postoji suzen meatalni otvor na glansu te se preporu-
Cuje pazljivo prosirivanje urinarnim dilatatorima, u krajnjem slucaju, radi
se meatotomija.

Gruba manipulacija tokom ubacivanja cistoskopa moze izazvati spazam
unutrasnjeg sfinktera i protumaciti kao vrsta strikture, ili dovesti do ostece-
nja mukoze uretre.

Ako se mokracna besika jako prepuni tecnoscu trigonalna plika i uséa uretera
mogu da budu teZe vidljivi.

Cistoskopija u pacijenata sa neurogenom besikom, kada postoji mnostvo tra-
bekulacija i sakulacija, nije jednostavna jer se normalna uséa, a posebno ek-
topicna, tesko identifikuju.

Subureteralna Deflux instilacija

U cilju le¢enja vezikoureteralnog refluksa ¢esto je indikovana endoskopska metoda
kojom se produzava subureteralni deo uretera i suzava njegovo $iroko usce u besiku
ubrizgavanjem nekog od preporu¢enih medijuma (Kim SW. 2017).

0d 1984. godine kada je pocela primena ove metode kori$ceni su razni mediji a da-
nas se najcesce ubrizgava Deflux gel (dextranomer hyaluronic acid copolymer - Dx/
HA) i Vantris (polyacrylate polialcohol copolimer), sredstva koja spadaju u grupu
»non bio-degradable substance of synthetic origin” (Escolino M. 2023). Metoda je, u
rukama iskusnog urologa endoskopi¢ara, minimalno invazivna: jednostavna, krat-
ko traje, moze se ponavljati i pacijenti je lako podnose. Rezultati su ve¢inom zado-
voljavajuci (Nelson CP. 2009; Chertin B. 2010). Posle intervencije, pacijentu se ostavi
urinarni kateter narednih 24 h. Sutradan, ako na ultrasonografskom pregledu nema
znakova opstrukcije, pacijent se otpusta kuci sa savetom za kratkotrajnu antibiotsku
terapiju. Algoritam kontrolisanja odredjuje operator.
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Tehnike intervencije

Standardnom procedurom (STING), optikom 0° identifikuje se us¢e uretera (SI
10.1.13 A-B) u mokraénoj besici koja nije u potpunosti distendirana, iglom monti-
ranom na cistoskop pripremljenom za ubrizgavanje ulazi se u projekciji us¢a na 6h,
submukozno na 2-3 mm od pocetka otvora. Medijum se ubrizgava manuelno dok se
ne dobije polumesecasti izgled uséa (S1.10.1.13 C-D) (Lackgreen G. 2010).

Slika 10.1.13 Crtezi pokazuju principe STING procedure (Lickgreen G.
2010): A-B. ulazak iglom u predeo refluksnog uséa na 6h; C-D. submukozno
ubrizgavanje medija kojim se suZava ureterovezikalno usce.

Neki autori se zalazu da se pored konvencionalne procedure, medijum uzbrigava i
duz uretera dok njegov otvor ne dobije polulu¢ni crtasti izgled. Ovaj nacin, i drugi
nekonvencionalni nacini ubrizgavanja kao $to je HIT (hydrodistension implantation
technique) i “double HIT methodology” (SI. 10.1.14) (Lackgreen G, 2010), prepustaju
se samo urolozima sa velikim iskustvom.
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Slika 10.1.14 Crtezi pokazuju “Double HIT Technique” (Léickgreen G, 2010).

Posle intervencije stavlja se kateter u mokra¢nu besiku, nastavlja terapija analgetici-
ma (po potrebi), obim intravenske hidracije zavisi od hematurije, ordinira antibiotik.

Sutradan se ultrasonografski kontroliSe da li postoji zastoj oticanja mokrace iz tre-
tiranog uretera. Ukoliko je opste stanje dobro, US nalaz zadovoljavaju¢i a mokrenje
spontano, bez tegoba i hematurije pacijent se otpusta ku¢i sa savetom za dalje kon-
trolisanje.

Komplikacije
Mnogobrojne prednosti endoskopskog le¢enja vezikoureteralnoig refluksa ne isklju-
¢uju komplikacije sa kojima operater treba unapred da se upozna.

- opstrukcija ureteralnog u$¢a nastaje ako se predozira volumen ubrizganog me-
dijuma,

- obilnija hematurija- uvek je znak grube manipulacije,

- infekcija - nedopustivo, ako se radi u sterilnim uslovima.
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Istorija de¢je urologije Novi Sad 1973 - 2023.

Dusanka Dobanovacki, | Slobodan Petrovic

SL1-2. Klinika za decju hirurgiju u Novom Sadu, u kojoj se nalazilo
Odeljenje za decju urologiju, sada Odsek za decju urologiju.

Zahvaljujuéi intenzivnom razvoju medicinskih grana u zdravstvu Novog Sada i Voj-
vodine posle Drugog svetskog rata, u okviru sluzbi Glavne pokrajinske bolnice u
Novom Sadu inicirane su i brzo se razvijale nove medicinske specijalnosti. Jedna od
njih bila je de¢ja hirurgija. Novi oblik obaveznog zdravstvenog osiguranja i planski
razvoj brige o deci prosirili su vidike za razvoj de¢je hirurgije - u decembru 1956.
godine osnovan je Odeljak de¢je hirurgije, koji je 1957. godine prerastao u Odsek
za de¢ju hirurgiju i ortopediju. Nove dijagnosticke mogucnosti i terapijski pristupi
ukazali su na niz specifi¢nosti u fazama razvoja deteta; definisanje deteta kao ¢oveka
u malom nije vise bilo dovoljno. Formiranju Klinike za de¢ju hirurgiju doprineli su:
vedi priliv pacijenata, prosirenje operativnog programa i posteljnog fonda, osnivanje
Medicinskog fakulteta u Novom Sadu 1960. godine, kao i integracija pedijatrijske i
decje hirurske sluzbe u Institut za zdravstvenu zastitu majke i deteta 1977. godine.
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OSNIVANJE | RAZVOJ DECJE UROLOGLIJE

Do sedamdesetih godina proslog veka u Glavnoj pokrajinskoj bolnici u Novom Sadu
leceni su samo sporadic¢ni uroloski slucajevi u dece - kao $to su bubrezna kalkuloza,
kongenitalne anomalije i povrede organa urinarnog trakta. Ubrzo se ukazala potreba
za daljim usavrSavanjem dijagnostike i hirurskog lecenja dece u ovoj oblasti, te se dr
Slobodan Petrovi¢, mladi specijalista de¢je hirurgije upu¢uje na novu specijalizaciju -
iz urologije. Specijalisticki ispit polozio je po¢etkom 1973.,ive¢ u martu iste godine Sa-
vet Klinike za hirurgiju osnovao je Odsek za de¢ju urologiju i za rukovodioca imenovao
dr Slobodana Petrovica. Posteljni fond je bio u okvirima tadasnjeg Odeljenja za decju
hirurgiju i ortopediju - na drugom spratu hirurskog paviljona Glavne pokrajinske bol-
nice. Dijagnosticke analize su radene u laboratorijama bolnice, a rentgen dijagnostika
na Radiolo$kom odeljenju, aparaturom koja je bila za odrasle i neprilagodljiva de¢jem
uzrastu. Operativni program novog Odseka se obavljao u operacionim salama Klinike
za hirurgiju, gde i program hirurgije odraslih, i kori§¢eni su instrumenti za odrasle. Na
samom pocetku, kadrovsku strukturu Odseka ¢inili su jedan lekar i jedna srednje-me-
dicinska sestra, ali u rad su bili ukljuceni i drugi lekari i sestre Odeljenja, kao i lekari
stazeri. Velika stru¢na podrska i svestrana pomo¢ dosla je od lekara sa Odeljenja za
urologiju Klinike za hirurgiju. Jedno vreme je ¢ak postojalo misljenje da de¢ja urolos-
ka sluzba treba da se razvija u okviru tadasnje uroloske sluzbe, ali je preovladao stav da
ova disciplina, ipak, treba da ostane u jedinstvenoj de¢joj hirurskoj sluzbi.

Posle stru¢nog usavr$avanja dr Slobodana Petrovica u Nemackoj i Engleskoj, organi-
zacija rada, dijagnostika i lecenje malih pacijenata podignuti su na visi nivo. U sarad-
nji s kolegama sa Radiolo$kog odeljenja uvedena je kao standardna metoda mikciona
uretrocistografija za decji uzrast, a potom i drugi specijalizovani urolosko - radioloski
postupci. Zatim su uvedene radioizotopske metode ispitivanja bubrezne funkcije kao
DMSA i DTPA. U operativni program uvedene su tada opsteprihvacene metode lecenja
hidronefroza, vezikoureteralnog refluksa, ureterocele, tumora bubrega i retroperito-
neuma.

U tadasnjoj Jugoslaviji prve rezultate le¢enja velike serije pacijenata s vezikoureteral-
nim refluksom procedurom Cohen koje su postigli lekari Odeljenja, publikovani su
u Uroloskom arhivu 1976. godine a referisani na Kongresu de¢jih hirurga u Segedinu
1979.

Stil rada svetske Skole decje urologije, operativna tehnika i principi le¢enja u mnogome
su preuzeti od DI Wiliams-a i P Ransley-a iz Hospital for Sick Children u Londonu (En-
gleska). Usavrsavanje mladih de¢jih hirurga iz Novog Sada nastavljeno je u ovoj usta-
noviiu narednim decenijama.

352



Istorija decje urologije Novi Sad 1973 - 2023.

Spajanjem Klinike za dec¢ju hirurgiju i Klinike za pedijatriju u Institut za zdravstve-
nu zastitu majke i deteta, i preseljenjem, marta 1977. u namenski izgraden prostor,
Odsek za decju urologiju prerasta u Odeljenje za decju urologiju. Tadas$nji prostor-
ni kapacitet ¢inile su dve bolesnicke sobe, sa 16 kreveta, a osoblje - dva lekara i dve
srednje-medicinske sestre. Pored stacionarnog lecenja obezbedena je moguénost za
kontinuirani operativni uroloski program dva puta nedeljno, obezbeden je hirurski
instrumentarijum za rad sa decom. Tim iskusnih anesteziologa usmerava svoj rad u
pravcu decje anestezije, reanimacije i intenzivne terapije $to sve doprinosi boljitku
malih pacijenata. Ambulantni rad sa pacijentima obavljao se u Poliklinici dva puta,
kasnije tri puta nedeljno. Intenzivirana je saradnja sa Nefroloskim odeljenjem Insti-
tuta, a saradnja sa Uroloskom klinikom je nastavljena.

Prostorna reorganizacija Klinike 2001. godine uslovila je smanjenje posteljnog fonda
Odeljenja na 11 bolesnickih kreveta. Uvodenjem jednodnevne hirurgije, poc¢etkom
devedesetih godina, za intervencije tipa orhidopeksija, cistoskopija, cirkumcizija i
drugih, kao i skracenjem hospitalizacije za druge operacije problem smanjenja bo-
lesnickih postelja je bio nadomesten brojem hospitalizovanih pacijenata koji je po-
vecan, kao i iskori§¢enost posteljnog fonda, skracen je prosec¢an broj dana hospitali-
zacije, operativni skor je prevazilazio 80% hospitalizacija.

DIJAGNOSTIKA, OPREMA, OPERATIVNI PROGRAM

Dijagnosticke mogu¢nosti su se vremenom prosirile i odvijale postupcima savreme-
nog algoritma a prema svetski preporucenim Vodi¢ima:

- u okvirima imidzing metoda to su ultrasonografija i Doppler pregledi uroge-
nitalnog trakta;

- radioloske metode intravenska urografija, mikciona uretrocistografija, retro-
gradne pijelografije i uretrografije;

- CTimagnetna rezonanca;

- radioizotopske metode utvrdivanja bubrezne funkcije (DMSA, DTPA i dr.).

Preuzet je, i unapreden, hirurski tretman hipospadija, koji su do tada radili specija-
listi plasti¢ne hirurgije. Osavremenjivanje rekonstruktivnih operacija u penilnoj hi-
rurgiji omoguceno je usavr§avanjem lekara na urologkim klinikama u Zagrebu, Beo-
gradu, iinostranstvu: seminariikursevi, radionice sa programom rekonstruktivnih
operacija «uzivo» u Varezeu i Rimu (Italija), u Istambulu (Turska), Gracu i Becu (Au-
strija). Operativna tehnika, hirurski materijal, novine u opstoj i lokalnoj anesteziji
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unapredili su operativni program le¢enja hipospadija, smanjili komplikacije na 8,8%
i doprineli pove¢anju zadovoljavajucih postoperativnih rezultata.

Hirurska oprema obogacena je nabavkom pribora za endoskopiju dece i dopunjena
darovnim setom prim. dr Radmile Zivkucin, pionira de¢je urologije (iz Beograda)
kompletnim setom za uzrast novorodenceta i malog deteta. Sve to doprinelo je sa-
vremenoj dijagnostici i reSavanju problema donjeg urinarnog trakta. Godine 1990.
uvedeno je endoskopsko le¢enje vezikoureteralnog refluksa. Iz podrugja interventne
radiologije, sa kolegama iz Radioloskog zavoda u Novom Sadu uveden je program
perkutanih nefrostomija za sve uzraste, ovladano je tehnikom skleroembolizacije
spermati¢nih vena u le¢enju varikocele adolescenata.

Kongenitalne anomalije urogenitalnog trakta su dominantna patologija u praksi
Odeljenja. Jos od 1990. godine lekari su ukljuceni u timski rad prenatalne dijagno-
stike urodenih anomalija. Pionirski rad prerastao je u dobro organizovanu svakod-
nevicu, u kojoj je tim ginekolog — akuser - perinatolog - urolog - nefrolog bespre-
korno funkcionisao. Postavljanje rane dijagnoze velikih i kompleksnih anomalija
urogenitalnog trakta smanjilo je ucestalost postnatalnih komplikacija i rizik od nji-
hovih posledica. Novorodencad su podvrgavana dijagnostici i operativnom le¢enju,
ili ekspektativnom stavu - prema najsavremenijim protokolima. Znacajan rezultat
ove multidisciplinarne saradnje bila su dva sastanka interdisciplinarnih timova na
Klinici za de¢ju hirurgiju u organizaciji Odeljenja za de¢ju urologiju.

Prvi sastanak je bio 2004. godine kojem su prisustvovali svi ucesnici prenatalno —
postnatalnog progama (S1.3-4-5).

Drugi sastanak je organizovan 2006. godine. Pred brojnim stru¢njacima prikazan je
tada impresivan niz prenatalno dijagnostikovanih anomalija, i ishod njihovog ranog
lecenja (S1.6-7).

Naucnoistrazivacki rad u toj oblasti je i narednih godina bio intenzivan i u sredistu
interesa. U saradnji sa Zavodom za patologiju i histologiju izu¢avani su fetalni mate-
rijal i poremecaji razvoja.

Lekari Odeljenja bili su uklju¢eni u nau¢no-istrazivacki rad na polju eksperimental-
ne hirurgije koji se obavljao u Odeljenju eksperimentalne hirurgije Glavne pokrajin-
ske bolnice, u Sremskoj Kamenici. U to vreme zapocete su prve vaskularne operacije
(veno-venske anatomoze kod varikocela) i mikrohirurski zahvati u saradnji sa kole-
gama u Univerzitetskoj de¢joj bolnici u Beogradu.
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Meetings of Committee for prenatal
diagnosed congenital anomalies

I Sastanak

prenatalno-postatalne dijagnostike
kongenitalnih anomalija
Novi Sad 2004

Slika 3-4-5 Pozivnica za Prvi sastanak prenatalno — postnatalne
dijagnostike kongenitalnih anomalija i ucesnici radnog tima.

11 Strueni sastanak lekara za
Ino-posinatalnu dijag

kongenitalnih anomalija
Novi Sad 2006

Slika 6-7. Pozivnica i snimak sa radnog dela Drugog strucnog sastanka
lekara koji su se bavili prenatalnom dijagnostikom kongenitalnih
anomalija i njihovim postnatalnim tretmanom, odrZan 26.1.2006. na
Klinici za decju hirurgiju, a u organizaciji Odeljenja za decju urologiju.
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Poceci vaskularne i laparoskopske hirurgije bile su sporadi¢ne intervencije, a danas
je rutinski deo operativnog programa. Hospitalni deo s pacijentima i elektivni rad u
operacionoj sali bili su uvek okosnica timskog rada. U okvirima skromnog postelj-
nog fonda (smanjen sa 16 na 11 kreveta) godisnje je hospitalizovano vise od 700 pa-
cijenata - uzrasta od novorodenceta do 18 godina. Operacije su izvodene na urogeni-
talnom sistemu. Repertoar operacija bio je:

— Operacije na bubrezima - pijeloplastike, heminefrektomije i nefrektomije.

- Operacije na ureterima i mokra¢noj besici vezane su za modeliranje opstruk-
tivnih i refluksnih megauretera, ureterocele, radene su rekonstrukcije mo-
kra¢ne besike kod ekstrofi¢nih anomalija.

— Na genitalnim organima obavljane su rekonstruktivne penilne operacije svih
oblika hipospadija i epispadija, kurvature penisa, spustanje retiniranih i ekto-
pi¢nih testisa, i drugih problema u ingvinalnom kanalu i na genitalnim orga-
nima.

- Uro-onkolo$ki problemi re$avani su multidisciplinarnim i operativnim pristu-
pom nakon kompletne dijagnostike. Zbrinjavani su svi oblici traume urogeni-
talnog sistema operativnim i neoperativnim metodama.

- Manje invazivni oblici leCenja — na pr. endoskopsko resavanje vezikoureteral-
nog refluksa i inkontinencije.

— U saradnji sa Uroloskom klinikom Klini¢kog centra Vojvodine radene su
ESWL intervencije za neoperativno le¢enje urolitijaze.

- U saradnji s Radioloskim zavodom KCV radene su perkutane nefrostomije,
skleromembolizacije spermati¢nih vena, i druge.

- Laparoskopske operacije u programu nefrektomije, pijeloplastike, abdominal-
nog kriptorhizma, varikocele.

Operativni rad s pacijentima se u oko 40% slucajeva obavljao po tipu jednodnevne
hirurgije, tj. u Dnevnoj bolnici - §to je bilo rezultat odli¢ne hirursko-anestezioloske
sinhronosti i kohezije, i znak visokostru¢nog pristupa operativnom resavanju poje-
dinih problema. Skracenje hospitalizacije bilo je na veliko zadovoljstvo i pacijenata
i roditelja. Prosek lezanja na odeljenju bio je 3,5 dana - $to se uklapa u trendove sa-
vremenog bolnickog le¢enja.
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Slika 8-9-10 Prof dr Vesna Pekovic Zrni¢ priprema pacijenta
na operacionom stolu za urolosku operaciju.

Poseban doprinos uspesnom lecenju pacijenata dali su anesteziolozi u operacionoj
sali (S18-9-10) i u Jedinici intenzivne terapije. Razvoj dec¢je anesteziologije, savremen
farmakoloski pristup i primena moderne opreme ucinili su postoperativni tok kra-
¢im i operativne rezultate boljim.

Sa pionirima decje urologije za operacionim stolom stajali su:

— prim dr Klara Gadpar Klopka, anesteziolog, prvi nacelnik
Anestezioloskog decjeg odelenja

— prim dr Perdi Terek Turajlija, anesteziolog
- dr Olga Grozdanova Georgijeva, anesteziolog

— prof dr Vesna Pekovi¢ Zrni¢, anesteziolog, osniva¢ i dugogodisnji rukovodilac
Jedinice za intenzivnu terapiju i negu dece

— Prof dr Marija Cvejanov, anesteziolog

- Prof dr Milanka Tati¢, anesteziolog

— Prim dr Danica Stani¢, anesteziolog

— Prim se Jelica Belopavlovi¢, anesteziolog

— Ijo$ mnogo mladih i vrednih specijalista koji su nastavili da rade ono $to su od
svojih prethodnika naucili.

Tokom osamdesetih godina nastavljena je saradnja sa Uroloskom klinikom u Za-
grebu, Uroloskom klinikom u Novom Sadu, sa odeljenjima de¢je urologije u Novom
Beogradu i Beogradu. Odeljenje se razvija u respektabilnu stru¢nu i nau¢nu jedinicu
na kojoj u vi$e navrata gostuju i operisu istaknuti stru¢njaci iz Beograda i Zagreba.
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Nastavlja se usavrs$avanje urologa u prestiznim inostranim klinikama - u Londonu,
Majncu, Salcburgu, Gracu, Bratislavi, i drugim.

Sa opremom za laparoskopsko lecenje zapocet je program minimalno invazivne hi-
rurgije: nefrektomije, ligature unutrasnje spermati¢ne vene kod varikocele, identifi-
kacija i re§avanje abdominalnih pozicija testisa.

Svi lekari Odeljenja bili su uklju¢eni u timove Urgentne sluzbe Klinike, prema raspo-
redu, i ucestvovali u zbrinjavanju kompletne de¢je hirurske problematike.

NAUCNI | PEDAGOSKI RAD

Sa osnivanjem Medicinskog fakulteta u Novom Sadu (1960. godine) lekari Odeljenja
su postepeno ukljuceni u nastavu - drzanje predavanja i prakti¢nih vezbi na predme-
tu Hirurgija sa ratnom hirurgijom za studente medicine i stomatologije.

Obrazovna delatnost bila je stalna i kontinuirana: cetiri lekara Odeljenja su bila na-
stavnici na Katedri za hirurgiju na Medicinskom fakultetu u Novom Sadu, u¢estvo-
vali u teoretskoj i prakti¢noj nastavi na srpskom i engleskom jeziku. Jedan lekar bio
je nastavnik na Katedri za hirurgiju Fakulteta za medicinsku negu u Novom Sadu.

Lekari Odeljenja bili su i ¢lanovi komisija za polaganje specijalistickih i uze specija-
listickih ispita iz hirurgije, urologije i decje urologije na Medicinskom fakultetu u
Novom Sadu, Ni$u i Beogradu. Po pozivu, lekari su drzali predavanja o aktuelnim
temama i ucestvovali u decje — urolosko operativnom programu u drugim klinika-
ma u Srbiji.

r'r‘,-. by L | '

Slika 11-12. ,Live-surgery ,, seminar European School of Andrological
Surgery SIA STAGE u Beogradu 2005. godine. Slika levo prof dr Sava Perovic,
organizator seminara i operater, prof dr Dusanka Dobanovacki, prof dr
Miroslav Dordevié. Slika desno: dr Dragan Sarac, Professor Peter Cuckov,
consultant pediatric surgery, gost-operater, i dr Biljana Lucic Prostran.
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Lekari su prisustvovali mnogobrojnim seminarima u velikim centrima decje uro-
logije Evrope, i to je u¢inilo znacajan pomak u modernizaciji stru¢nog i tehnoloskog
pristupa dijagnostici i terapiji urogenitalnih problema dece i adolescenata (S1. 11-12).
Zabelezeno je aktivno uce$ée lekara Odeljenja u preventivnom radu s adolescentnom
populacijom - na temu reproduktivnog zdravlja mladih «Adolescent Training Servi-
ce for Reproductive Health» organizovan od strane USAID ADF u gradovima Vojvo-
dine i Srbije, u periodu 2003.- 2006.

Stru¢ni rad je rezimiran u radovima koji su publikovani u stru¢nim ¢asopisima u ze-
mlji i inostranstvu, prikazani su rezultati leCenja i interesantni slucajevi.

Istovremeno se intenzivno radilo na literarnim prilozima monografskog i udzbeni¢-
kog tipa - radi prenosenja znanja i iskustva na mlade generacije. Predavanja po po-
zivu na seminarima kontinuirane edukacije bila su deo obrazovne delatnosti lekara
Odeljenja. Godine 2007. organizovan je edukativni seminar Kongenitalne anomalije
i oboljenja reproduktivnih organa u dece i adolescenata na Medicinskom fakultetu u
Novom Sadu (S1.13-14).

() wwrwsrer s orcssiow
7 MEDICINGE! FAKLLTET

CENTAR ZA KONTINUIRANU
EDUKACIIU U ZDRAVETVU

EDUKATIVI] SEMINAR

KONGENTTALNE ANOMALIJE |
OBROLJENJA REPRODUKTIVNIH
ORGANA U DECE | ADOLESCENATA

Sl. 13-14. Pozivnica i radna grupa predavaca i polaznika Seminara iz decje
urologije 15. septembra 2007. na Medicinskom fakultetu u Novom Sadu, na temu
Kongenitalne anomalije i oboljenja reproduktivnih organa u dece i adolescenata.

Lekarski tim je 2006. godine organizovao Simpozijum o nespustenom testisu u No-
vom Sadu sa u¢e$¢em eminentnih stru¢njaka iz inostranstva (SL. 15), a 2007. godine

i Simpozijum pedijatrijske i adultne andrologije oba u Novom Sadu. Godine 2009. u
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okviru programa rada Centra kontinuirane edukacije u zdravstvu Medicinskog fa-
kulteta u Novom Sadu organizovan je edukativni seminar Savremeni tretman nes-
pustenog testisa.

Sl. 15 Sastanak posvecen terapiji nespustenog testisa odrzan u Novom Sadu.,
u organizaciji Odeljenja za decju hirurgiju 2006. godine. Na slici s leva na
desno: prof. dr Jan Varga, prof. dr Faruk HadZiselimovic¢ (Cirih, Svajcarska),
prof. dr Slobodan Grebeldinger, prof. dr Sava Perovic¢ (Beograd, Srbija).

U radu Odeljenja ucestvovali su i lekari na specijalizaciji iz de¢je hirurgije i pedija-
trije, iz Novog Sada i drugih gradova Vojvodine, i lekari na redovnom poslediplom-
skom stazu. U obrazovni proces ukljucene su i medicinske sestre i u¢enici medicin-
ske $kole na redovnoj praksi.

Na Medicinskom fakultetu u Novom Sadu odbranjene su ¢etiri doktorske diserta-
cije, Cetiri magistarske teze, realizovani su domacdi i inostrani naucno istrazivacki
projekti.

Jednogodi$nji naucno istrazivacki projekti:
- Rana dijagnostika i leCenje varikocele u de¢jem uzrastu (1988.g.)

— Nespusten testis i autotransplantacija (1989.g.)

360



Istorija decje urologije Novi Sad 1973 - 2023.

Prenatalna dijagnostika malformacija urogenitalnog trakta (1990.g.)
Paratestikularne anomalije u de¢jem uzrastu ( 1991.g.)

Skleroembolizacije u terapiji varikocele u de¢jem uzrastu (1992.g.).

ViSegodisnji nau¢no istrazivacki projekti:

Natalitet u Vojvodini i aktuelni problemi rasta i razvoja, i zdravstvene zastite
dece i omladine (1986.-1991.)

Savremeni pristup integralnom resavanju traume, sa posebnim osvrtom na
politraumu, sa temom Urogenitalna trauma i njene sekvele u razvojnom dobu
(1991.-1996.)

Aktuelni problemi zbrinjavanja i prevencija traume u razvojnom dobu (1993.-
1999.)

Prevencija, rano otkrivanje i reSavanje hirurskih kongenitalnih anomalija u
dece (2002.-2004.).

Uticaj hormonalnog tretmana na povecanje fertilnog potencijala dece sa nes-
pustenim testisom (2006. - 2009.);

Moguénosti prevencije infertiliteta kod dece sa nespustenim testisom (2011.-
2012.);

Biofidbek u le¢enju urinarne inkontinencije - studija izvodljivosti (2016.-2019.);

Interakcija ksenobiotika i uticaj na sisteme u biomedicini (integralna i interdis-
ciplinarna istrazivanja) (2011. - 2014.).

KADROVSKI RAZVOJ

Prof dr Slobodan Petrovi¢ je utemeljiva¢ hirurske doktrine u leenju urogenitalnih
problema dece i adolescenata u Vojvodini. Kao dvostruki specijalista — iz de¢je hi-
rurgije i urologije — bio je na viSemese¢nom boravku u Hospital for Sick Children u
Londonu, gde je imao privilegiju da u¢i od pionira de¢je urologije Ser Inesa Vilijem-
sa (Innes Williams) zatim, u Urologische —Uni Klinik u Majncu (Mainz), gde je za
mentora imao prof. dr R. Hohenfelnera (Hohenfellner). Podstaknut novim sazna-
njima i iskustvom, po dolasku na Kliniku angazuje se da uvede specifi¢ne dijagno-
sticke metode i prosiri operativni program uvode¢i kompleksne operativne zahvate
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na svim nivoima urinarnog trakta. Pod njegovim rukovodstvom Odeljenje postaje
markantna radna jedinica kao reprezentativni deo Klinike (SI. 16). Bio je profesor
hirurgije na Medicinskom fakultetu, a na funkciji upravnika Klinike do 1998 godine.

0d 1994. godine rukovodenje Odeljenjem preuzima prof. dr Dusanka Dobanovacki.
Do smene dolazi 2007. godine, kada nacelnik postaje prof. dr Jan Varga. U meduvre-
menu na Odeljenja su primljeni dr Biljana Luci¢ Prostran, dr Dragan Sarac, dr Dra-
gana Zivkovié. Od 2022. godine dr Marina Milankovi¢ je najmladi ¢lan uroloskog
lekarskog tima.

SL16. Jedan od prvih snimaka osoblja na Odeljenju decje urologije 1995.
godine. Stoje (s leva na desno) dr Jelena Liki¢, kasnije Anti¢ i dr Jan Varga;
sede docent dr Dusanka Dobanovacki, prof. dr Slobodan Petrovic, i Anica

Dec, glavna sestra Odeljenja, i Dragoslava Viahusic, sestra na Odeljenju.

U radu Odeljenja u¢estvovalo je mnogo mladih lekara koji su se kasnije opredelili za
druge (sub) specijalnosti de¢je hirurgije:

dr Slobodan Rebi¢

- dr Dragan Bogdanovi¢

- dr Puni$a Beli¢

dr Lazar Petkovi¢

dr Jelena Antié.
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U organizovanju i stru¢nom radu srednje-medicinskog osoblja svoj doprinos su dale:

- Anica Dec, viSa medicinska sestra i glavna sestra Odeljenja od 1973. do 1999.,
kada je postala glavna sestra Instituta,

Dragoslava Vlahusi¢, srednje-medicinska sestra,

Jelena Maletin, visa medicinska sestra i instrumentarka, glavna sestra Ode-
lienja

Tamara Todorovi¢, sadasnja glavna sestra Odseka,

— Jelena Stojsi¢ i Verica Mandi¢ u radu poliklinicke sluzbe,

Jadranka Zori¢, Nadica Deri¢, Vesna Tucev, i mnoge druge.

Poseban dobrinos u zbrinjavanju malih pacijenata dali su:

— instrumentarke i anestetic¢ari u radu u operacionoj sali,

- medicinske sestre Jedinice intenzivne terapije u danono¢nom neiscrpnom
radu.

Prema Uredbi o planu mreze zdravstvenih ustanova (SI. Glasnik RS br. 5,11,52,88/2020
i62,69,74,95/2021), ¢lana 30-32 Zakona o zaposlenima u javnim sluzbama 27.9.2019.
godine donesen je Pravilnik o organizaciji i sistematizaciji poslova Instituta za zdrav-
stvenu zadtitu dece i omladine Vojvodine Odeljenje za dec¢ju urologiju postaje Odsek
urologije u Sluzbi decje hirurgije Stacionara Klinike za decju hirurgiju.
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Slobodan Petrovic¢
(Biha¢, 31.10.1933 - 16.5.2015. Novi Sad)

Doktor medicine i medicinskih nauka, specijalista dec-
ji hirurg i urolog, redovni profesor Medicinskog fakul-
teta u Novom Sadu

Prof dr Slobodan Petrovi¢ roden je u Biha¢u, osnovnu
$kolu i gimnaziju zavrsio je u Beogradu, odnosno No-
vom Sadu gde je maturirao 1952. godine. Diplomirao je
1960. na Medicinskom fakultetu u Beogradu. Radio je
godinu dana kao lekar opste prakse u Domu zdravlja u
Novom Sadu.*

Primljen je 1964. godine na specijalizaciju iz de¢je hirurgije na Hirursku kliniku u
Novom Sadu, specijalizaciju je obavio u Novom Sadu i Beogradu, a ispit polozio 1968.
godine. Zainteresovanost za uroloske probleme dece bila je vodilja za dalje usavr$a-
vanje, i 1969. godine krece na drugu specijalizaciju - iz urologije, koju je polozio u
Novom Sadu 1973. godine. Doktorsku disertaciju pod naslovom Razvice inkomplet-
no spustenog testisa u postnatalnom periodu i prognosticki znacaj rane dijagnostike
odbranio je na Medicinskom fakultetu u Beogradu 1984. godine.

Stru¢no usavrsavanje iz domena decje hirurgije i de¢je urologije obavio je kod vode-
¢ih strucnjaka iz tih oblasti, usavrsavajudi se na:

- de¢jim hirur$kim klinikama u Beogradu, Zagrebu;

- Urologische Uni klinik Mainz Germany, tri nedelje u 1973.g;

Institute of Urology University of London, England - tri meseca 1974., dve ne-
delje 1984. 1 1987. godine;

The Hospital for Sick Children, London, England dva meseca 1977. godine;

L'Hopital des Enfants Malades, Paris France, Sest dana 1977. godine.

Pedagoski rad je zapoceo kao nastavnik u Skolskom medicinskom centru u Novom
Sadu, na predmetu Hirurgija, u periodu 1961.-1980. Bio je visi stru¢ni saradnik na
predmetu Hirurgija sa ratnom hirurgijom na Medicinskom fakultetu u Novom Sadu
1980.-1984., a zatim drzao predavanja i prakti¢ne vezbe, s nastavnim zvanjem do-
centa i profesora, na predmetu Hirugija sa ratnom hirurgijom - na Medicinskom
fakultetu u Novom Sadu. Uestvovao je u elektivnom programu Medical College of

*  Podaci iz Biltena Medicinskog fakulteta u Novom Sadu, 1985. godine.
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Pennsylvania (Senior Elective Catalog 1990./91., page 18). Bio je mentor dva magi-
starska rada i dve doktorske teze. Bio je prvi autor ili saradnik u velikom broju §tam-
panih stru¢nih publikacija, nastupao sa stru¢nim radovima na sastancima, kongre-
sima i seminarima u zemlji i inostranstvu. Bio je organizator de¢je uroloske teme,
kao jedne od glavnih tema na XII Kongresu UdruZzenja urologa Jugoslavije 1990. i
1993. godine. Bio je jedan od urednika udzbenika Paji¢ D, Petrovic¢ S, Stojanovic S.
Decja hirurgija, izdanje Medicinskog fakulteta Novi Sad, 1992., i bio autor poglavlja
Dedja urologija.

Kao saradnik ucestvovao je u Sest videgodisnjih i Sest jednogodisnjih stru¢nih pro-
jekata.

Autor je publikacije:
- Aktuelna poglavlja iz de¢je urologije, Medicinski fakultet Novi Sad 1990.

Bio je Sef Uroloskog odseka od osnivanja 1973. godine, a zatim nacelnik - kada je
osnovano Odeljenje de¢je urologije. Za upravnika Klinike za de¢ju hirurgiju imeno-
van je 1994. godine, i na tom radnom mestu ostao je do kraja profesionalnog anga-
Zmana, 1998. godine.

Bio je ¢lan Drustva lekara Vojvodine Srpskog lekarskog drustva, Udruzenja decjih
hirurga Jugoslavije, Udruzenja urologa Jugoslavije, ¢lan SIU (Societe Internationale
d’Urologie, ESPU (European Association of Pediatric Urology).

Dobio je Priznanje Medicinskog fakulteta u Novom Sadu 1980. godine, Plaketu Me-
dicinskog fakulteta u Novom Sadu 1985. godine, Diplomu Greek Association of Pe-
diatric Surgeons 1988. godine, Povelju SLD-a 1993. godine.

Brojni objavljeni i referisani stru¢ni i nau¢ni radovi u ¢asopisima i na kongresima,
u zemlji i inostranstvu, te stru¢no publicisticka delatnost (autorski tekstovi za udz-
benike i monografije) karakterisali su ga kao plodnog, iskusnog i zrelog nastavnika
i nau¢nog radnika. Kao dugogodi$nji nastavnik u teoretskoj i prakti¢noj nastavi ste-
kao je veliko pedagosko iskustvo - $to je bila garancija kvaliteta nastave koju je vodio.
Iskazao se kao ozbiljan, savestan i vrstan decji urolog koji je ovu disciplinu razvio do
zavidnog nivoa: uklju¢ena je u elektivni program Medical College of Pennsylvania
1990./91.

366



Istorija decje urologije Novi Sad 1973 - 2023.

Dusanka Dobanovacki (Novi Sad, 28.6.1949.), dok-
tor medicine i medicinskih nauka, specijalista de¢ji hi-
rurg, urolog i decji urolog, primarijus, vanredni pro-
fesor na Katedri za hirurgiju Medicinskog fakulteta
Univerziteta u Novom Sadu

Rodena je u Novom Sadu i tu zavrsila osnovnu i srednju
medicinsku $kolu - obe sa diplomama Vuk Stefanovi¢
Karadzi¢. Medicinski fakultet u Novom Sadu upisala
je 1968./69. i diplomirala 1974., sa prose¢nom ocenom
8,88. Tokom trece i Cetvrte godine studija bila student
- demostrator na predmetu Histologija sa embriologi-
jom, a na petoj godini studija - na predmetu Patologija - mikroskopski program.
Tokom studija boravila na hirur$kom odeljenju University hospital Krakow, Poland,

mesec dana 1973. godine u okviru medunarodne razmene studenata medicine.

Ve¢ tokom obaveznog lekarskog staza zapo§ljava se kao lekar opste prakse u Purde-
vuiSrbobranu, a zatim na Klinici za interne bolesti u Novom Sadu. Sve svoje slobod-
no vreme koristila je da volontira na Klinici za hirurgiju.

Godine 1977. zaposljava se na Klinici za de¢ju hirurgiju u Novom Sadu i odmah do-
bija specijalizaciju iz de¢je hirurgije. Specijalisticki ispit je polozila 1981. godine. Za-
interesovana za decju urologiju pocinje specijalizaciju urologija odraslih 1984. i ispit
polaze u Novom Sadu 1986. godine. Na osnovu predloga nadlezne katedre i kriteri-
juma usvojenih na Nastavno - nau¢nom ve¢u Medicinskog fakulteta (br.05-1791/36)
dobija Resenje Ministarstva zdravlja Republike Srbije (br.153-06-1404/05-02) 2005.
godine za uzu specijalnost iz decje urologije.

Titulu primarijusa dobila je 1991. godine. Pohadala je poslediplomske studije na Me-
dicinskom fakultetu u Novom Sadu, i 1993. odbranila magistarsku tezu pod naslo-
vom Karakteristike i znacaj paratestikularnih anomalija u razvojnom dobu. Doktor-
sku tezu pod naslovom Korelacija operativnog i neoperativnog lecenja varikocele u
razvojnom dobu odbranila je 1999. godine na Medicinskom fakultetu u Novom Sadu.

Stru¢no usavrsavanje iz de¢je urologije obavila je u Hospital for Sick i Institute for
urology u Londonu, England (1983, 1985, 1995.) pod mentorstvom P.Ransley, tako-
de u Urologische Klinik und Poliklinik Mainz, Germany (1990) pod mentorstvom
R. Hohenfelner, Kinderchirurgi Klinik Salzburg, Austria (2000) pod mentorstvom
L.Oesch-Heyward. Pohadala je Salzburg - Cornell Seminars iz de¢je urologije 1994.
i 2003. godine. U vi$e navrata boravila je u Institutu za zdravstvenu zastitu majke i
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deteta u Novom Beogradu, Univerzitetskoj decjoj klinici u Beogradu, Uroloskoj kli-
nici u Zagrebu i Klini¢nom centru u Ljubljani.

[zabrana je za asistenta na predmetu Hirurgija sa ratnom hirurgijom na Medicin-
skom fakultetu u Novom Sadu 1982. godine (reizbori 1987., 1990., 1994., 1998.); po-
stala docent 1999. (nastava na srpskom i engleskom jeziku za studente medicine i
stomatologije, nastava za postdiplomske studije), i vanredni profesor 2004. (reizbor
2009.). Kao asistent pohadjala Seminar za nastavnike i saradnike u okviru peda-
gosko - andragoskog usavr$avanja u organizaciji Medicinskog fakulteta u Novom
Sadu 1984. godine. Kao profesor po pozivu predavala je predmet Hirurgija, na Medi-
cinskom fakultetu u Fo¢i, u periodu 2011.-2014. Nedelju dana bila predavac iz obla-
sti de¢je urologije (pet predavanja) u okviru centralnoevropske razmene fakulteta
(Central European Exchange Programme for University Studies - CEEPUS) u Uni-
versitits klinik fiir Kinder und Jigendheilkunde, Graz, Austria 2010. godine. Bila je
predavac na seminarima ,Adolescent training service for reproductive health” koje
je organizovao USAID ADF u Vojvodini i Srbiji u periodu 2003.- 2006. godine. Bila
je organizator i predava¢ na Seminaru iz decje urologije 2007. na Medicinskom fa-
kultetu u Novom Sadu, sa temom Kongenitalne anomalije i oboljenja reproduktivnih
organa u dece i adolescenata.

Bila je nacelnik Odeljenja operacionih sala u periodu 1992. -1994., i nacelnik Odelje-
nja decje urologije Klinike za decju hirurgiju u Novom Sadu, u periodu 1994.-2007.
0d 2007. godine je savetnik IZZDOV.

Tokom profesionalnog rada usmerila se na hirursko lecenje kongenitalnih anoma-
lija urinarnog i gastrointestinalnog trakta. Uceci penilnu hirurgiju od eminentnih
stru¢njaka sveta — prof dr Save Perovi¢a (Beograd), Dzona Dakita (JW Duckett,
Pennsylvania) i drugih - uvela je savremeno lecenje svih oblika hipospadija u jednom
aktu. Godine 1990, posle Internacionalnog kongresa o endoskopiji u decjoj urologi-
ji, uvela je minimalno invazivno tj. endoskopsko le¢enje vezikoureteralnog refluksa,
§to je veoma pojednostavilo le¢enje ove anomalije. Protokolarno je kompletirala ope-
rativno lecenje varikocele. Bila je medu pionirima i, kasnije, doajen u prenatalnom
dijagnostikovanju i ranom operativnom le¢enju kongenitalnih anomalija urinarnog
trakta. Organizovala je dva stru¢na skupa o prenatalnoj dijagnostici kongenitalnih
anomalija i ranom postnatalnom lecenju - odrzana na Klinici za de¢ju hirurgiju
2004. i 2006. godine. Organizovala je 2007. godine seminar iz decje urologije pod
naslovom Kongenitalne anomalije i oboljenja reproduktivnih organa u dece i adoles-
cenata, u okviru kontinuirane edukacije na Medicinskom fakultetu u Novom Sadu.
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Saradnik je u pisanju 15 stru¢nih monografija i éetiri udzbenika za studente medici-
ne, i urednik udzbenika Decja hirurgija, u izdanju Medicinskog fakulteta Novi Sad
2013. godine.

Poznavanje istorije svetske i srpske medicine prikazala je istrazivackim radovima
koji su prezentovani na sastancim i Kongresima Sekcije za istoriju medicine Srpskog
lekarskog drustva, kao i Stampanim radovima na srpskom i engleskom jeziku.

Autorske publikacije:
~ The Umbilicus (2003.),

Kongenitalne anomalije i oboljenja reproduktivnih organa u razvojnom dobu,
(urednik i autor poglavlja 2007.),

— Atlas kongenitalnih anomalija i oboljenja spoljasnjih genitalija u dece i adoles-
cenata (2007.),

= Urologija adolescenata (2021.),

Urologija novorodenceta i malog deteta (2024),

- Hirurgija ingvinalnog kanala u decjem uzrastu (u Stampi).

U periodu 1980. - 1984. godine bila je sekretar Jugoslovenskog UdruZzenja decjih hi-
rurga, a 1980. godine ucestvovala u organizaciji Drugog Jugoslovenskog kongresa
Udruzenja de¢jih hirurga sa medjunarodnim uces¢em, odrzanog u Beogradu.

Bila je ¢lan Udruzenja de¢jih hirurga Srbije, Udruzenja urologa Srbije, UdruZzenja pe-
dijatara Srbije, Istorijske sekcije SLD-a, Evropskog udruzenja decjih urologa od osni-
vanja 1990. godine (ESPU) i Svetskog Udruzenja de¢jih hirurga (WOFAPS).

Bila je ¢lan Izvr$nog odbora Regionalne komore Vojvodine (ID 97) osnovane 2004.
godine. Sa osnivanjem Lekarske komore Srbije bila je ¢lan Izvr$nog odbora periodu
2007. - 2012. godine, delegat u Skupstini Srbije i predsednik Odbora za medicinsko
obrazovanje Regionalne Lekarske komore Vojvodine.

Dobila je Diplomu Srpskog lekarskog drustva 2003. za uspesan rad i rezultate u
SLD-u, Diplomu Udruzenja de¢jih hirurga Srbije i Crne Gore za doprinos u radu sek-
cije SLD-a 2003., Godi$nju nagradu SLD-a za nau¢no-istrazivacki rad 2004., Plaketu
za doprinos u radu sekcije decje hirurgije 2014. godine.
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Jan Varga (Kisa¢, 18.6.1960.), doktor medicine i medi-
cinskih nauka, specijalista de¢ji hirurg i urolog, redov-
ni profesor Medicinskog fakulteta u Novom Sadu.

Prof dr Jan Varga roden je u Kisacu; posle osnovnog i
srednjeg obrazovanja upisao je studije medicine i di-
plomirao na Medicinskom fakultetu u Novom Sadu
1984. godine, sa prose¢nom ocenom 9.30.

Godine 1986. zaposljava se kao asistent u nau¢nom
radu na Klinici za decju hirurgiju u Novom Sadu, po-
tom dobija specijalizaciju iz de¢je hirurgije i specijali-

sticki ispit polaze 1992. Aktivno ucestvuje u radu Odeljenja za de¢ju urologiju, spe-
cijalizira urologiju odraslih i ispit polaze 1998. godine.

Zvanje magistra stekao je 1991. godine, nakon odbrane rada na Medicinskom fakul-
tetu u Novom Sadu: Znacaj ranog otkrivanja i hirurskog zbrinjavanja primarnog ve-
zikoureteralnog refluksa u prevenciji refluksne nefropatije. Doktorsku disertaciju pod
naslovom Mogucnosti endoskopske korekcije primarnog vezikoureteralnog refluksa
odbranio je 2002. godine.

Na Medicinskom fakultetu u Novom Sadu zaposlen je od 1997. godine; za asistenta
je izabran 1997, reizabran 2001. Za docenta na Katedri Hirurgija — de¢ja hirurgija
izabran je 2003. godine, za vanrednog profesora 2008, a za redovnog profesora 2012.
Ucestvovao je u teoretskoj i prakti¢noj nastavi na Medicinskom fakultetu, Stoma-
toloskom fakultetu, Fakultetu zdravstvene nege, i doktorskim studijama u Novom
Sadu.

Bio je organizator Simpozijuma o nespustenom testisu u Novom Sadu 2006. godine,
i Simpozijuma pedijatrijske i adultne andrologije 2007. godine, oba u Novom Sadu.
Bio je rukovodilac i predava¢ edukativnog seminata Savremeni tretman nespuste-
nog testisa, 2009. godine, u okviru Centra kontinuirane edukacije u zdravstvu Me-
dicinskog fakulteta u Novom Sadu. Aktivno je uéestvovao u edukaciji mladih lekara
i specijalista u uvodenju novih operativnih metoda u klini¢ku praksu - u zemlji (Be-
ograd) i inostranstvu (Sarajevo).

Kao autor i koautor u¢estvovao je uizradii objavljivanju velikog broja nau¢nih publi-
kacija, i monografija, od kojih su mnogi citirani.

Autorske publikacije:

— Vezikoureteralni refluks — endoskopska korekcija — Medicinski fakultet Novi
Sad, 2013.
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Bio je ¢lan uredivackog (nau¢nog) odbora u nau¢nom ¢asopisu Medicina danas.

Bio je rukovodilac ili saradnik u nekoliko medunarodnih projekata na nivou Auto-
nomne pokrajine Vojvodine, i Srbije:
- Uticaj hormonalne terapije na fertilni potencijal dece sa nespustenim testisom
(2006.-2009. godine);
— Mogucnost prevencije infertiliteta kod dece sa nespustenim testisima (2011.—
2012. godine);
- Interakcija ksenobiotika i uticaj na sisteme u biomedicini (2011.-2014. godine).
Bio je zamenik direktora IZZDOV u Novom Sadu od 2002, upravnik Klinike za decju
hirurgiju u Novom Sadu, i nacelnik Odeljenja za de¢ju urologiju na Klinici (2007 -

2019). Od 1.3.2021. je $ef Odseka urologija u Sluzbi decje hirurgije Stacionara Klinike
za de¢ju hirurgiju u Novom Sadu.

Clan je Svetskog i Evropskog UdruZenja dejih hirurga i urologa, Drustva lekara Voj-
vodine Srpskog lekarskog drustva, Sekcije za decju hirurgiju i Sekcije za urologiju.
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_ Dragan Sarac (Zemun 17.12.1966.), doktor medicine,
2 N specijalista de¢je hirurgije i urologije.

i N
9

J Dr Dragan Sarac je roden u Zemunu, gde je zavrio

}\’Wf osnovnu i srednju $kolu sa odli¢cnim uspehom. Upi-
‘r, b\ : sao je studije medicine na Medicinskom fakultetu u
\ ~ Novom Sadu i diplomirao 1995. godine, s prose¢nom

| ocenom 9,41. Posle obavljenog redovnog pripravnickog
staza zaposlio se 1996. godine, i kontinuirano radi do

r sada, na Klinici za dec¢ju hirurgiju u Institutu za zdrav-

stvenu zastitu dece i omladine Vojvodine, u Novom

Sadu. Specijalizaciju iz de¢je hirurgije obavio u mati¢-

noj kuéi u Novom Sadu i Univerzitetskoj decjoj bolnici u Beogradu. Specijalisticki
ispit polozio sa odli¢cnim uspehom 2001. godine. Profesionalna usmerenost u pravcu
re$avanja uroloskih problema, narocito za uzrast adolescenata, dopunjena je speci-
jalizacijom iz urologije. Kompletan staz obavljen je na Klinici za urologiju Klinickog
centra Vojvodine u Novom Sadu - gde je 2006. godine polozio i specijalisticki ispit, sa

odli¢nom ocenom. Od 2013. godine rasporeden je na radno mesto nacelnika Odelje-
nja operacionih sala Klinike za de¢ju hirugiju.

U profesionalnom radu pokazao je veliku zainteresovanost za operativno re$avanje
kongenitalnih anomalija urogenitalnog trakta, a posebno za primenu minimalno
invazivnih procedura u urologiji. Usmerio se u tom pravcu pohadajuci bazi¢ne i na-
predne kurseve iz laparoskopske abdominalne hirurgije i laparoskopske urologije, u
zemlji i inostranstvu. Stru¢no se usavrsavao i na eminentnim klinikama u zemlji i
inostranstvu, u kra¢im i duzim studijskim boravcima:

- studijski boravak u Giannina Gaslini bolnici u Denovi 2001. godine gde je po-
hadao dvonedeljni kurs iz neonatalne hirurgije;

- sedmodnevni kurs EUREP (evropsko udruzenje specijalizanata urologije) iz
adultne urologije u Pragu 2004. godine;

- u okviru stru¢ne edukacije proveo je dva meseca 2003. godine u St.Louis Hos-
pital, St.Louis USA, na odeljenju de¢je urologije - gde je ucestvovao u celoku-
pnom operativhom programu

— pohadao je 2009. godine kurs iz napredne laparoskopske hirurgije, u Messer
centru Shiba bolnice u Tel Avivu, Izrael, na kojem svaki polaznik ima svog in-
struktora, a kurs se zavr$ava tek nakon uspe$nog izvodenja Sest naprednih la-
paroskopskih procedura na trenazeru;
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- tokom 2009. godine boravio je dva meseca u Schneider Children Medical Cen-
ter of Israel, Tel Aviv, na programu minimalno invazivne hirurgije, pod men-
torstvom prof. dr Dragana Kravarusica, renomiranog medunarodnog eksperta
de¢je hirurgije i minimalno invazivne hirurgije. Tokom boravka bio je aktivno
ukljucen u redovan odeljenjski, ambulantni i operativni program. Asistirao je
u vise od 80 operacija, od kojih je najveci broj bio iz oblasti torakoskopske i la-
paroskopske hirurgije. U prisustvu mentora samostalno je izveo tri procedure
(laparoskopska holecistektomija, apendektomija i fundoplikacija).

Znanje, vestina i postignuto iskustvo omogucili su dr Draganu Sarcu da bude pionir
ijedan od osnivaca tima za svakodnevnu prakti¢nu primenu bazi¢ne i napredne mi-
minalno invazivne operativne tehnike u decjoj hirurgiji, posebno u decjoj urologiji.
Bio je predavac na seminarima , Adolescent training service for reproductive health”
koje je organizovao USAID ADF u Vojvodini i Srbiji 2006. godine.

Kao predava¢ i ¢lan organizacionog tima ucestvovao je, sa temama (1) Varikocela u
adolescenata i (2) Akutni skrotum 2007. godine na Seminaru iz decje urologije ,Kon-
genitalne anomalije i oboljenja reproduktivnih organa u dece i adolescenata”, na Me-
dicinskom fakultetu u Novom Sadu.

Bio je aktivni ¢lan tima za prenatalnu dijagnostiku, i u¢estvovao u organizaciji dva
stru¢na skupa o prenatalnoj dijagnostici kongenitalnih anomalija i ranom postna-
talnom le¢enju koji su odrzani na Klinici za de¢ju hirurgiju, 2004. i 2006. godine.

Sada je nacelnik Odeljenja operacionog bloka sa sterilizacijom Stacionara na Klinici
za de&ju hirurgiju. Clan je Izvr$nog odbora Regionalne lekarske komore Vojvodine i
delegat u Skupstini LK Srbije.

Autor je i koautor vise radova prezentovanih na kongresima u zemlji i inostranstvu,
kao i onih koji su objavljeni u stru¢nim ¢asopisima i knjigama.

Glavni je istraziva¢ u Cetiri klinicke studije, i istraziva¢ u dve klinicke studije - koje
su obavljene na Institutu za zdravstvenu zastitu dece i omladine Vojvodine.

Studije u kojima je bio Glavni istrazivac:

- ,Dvostruko-slepa, randomizovana, multicentri¢na, placebom kontrolisana
studija sekvencijalnog titriranja doze Faze 3, radi procene efikasnosti, bezbed-
nosti i populacione farmakokinetike suspenzije solifenacin sukcinata kod pe-
dijatrijskih pacijenata uzrasta od pet do manje od 18 godina sa hiperaktivnom
mokra¢nom besikom (OAB),” Broj protokola: 905-CL-076; Faza studije: III;
EudraCT number: 2011-002066-20; 2012-2013. godina.

- ,0tvoreni, dugoro¢ni nastavak multicentri¢ne studije sekvencijalnog titrira-
nja doze radi procene bezbednosti i efikasnosti primene suspenzije solifenacin
sukcinata kod pedijatrijskih pacijenata sa hiperaktivnom mokraénom besikom
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(OAB).”, Broj protokola: 905-CL-077; Faza studije : III; EudraCT Number: 2011-
002047-10 ; 2013 -2014. godina.

- ,Otvorena studija o bezbednosti, dugotrajnim efektima i metabolizmu suspen-
zije solifenacin sukcinata kod pedijatrijskih pacijenata uzrasta od pet do 18 go-
dina sa neurogenom besikom” . Broj protokola : 905-CL-047; Faza studije: I1I,
EudraCT Number: 2011-000330-11; 2015 godina .

- ,Otvorena, multicentri¢na studija faze 3 kontrolisana pocetnim vrednostima,
titracijom doze, pracena periodom posmatranja fiksnom dozom kojom se pro-
cenjuje efikasnost, bezbednost i farmakokinetika mirabegrona kod dece i ado-
lescenata uzrasta od pet do manje od 18 godina neurogenom hiperaktivno-
$¢u detrusora (NHD) kod kojih je uvedena (ista intermitentna kateterizacija
(CIK)”. Broj protokola: 178-CL-206; Faza studije: I1I; EudraCT Number: 2015-
002876-25; 2016 - 2018. god.

Studije u kojima je bio Istrazivac:

— Grifols Protocol 1G1103: A Prospective, Single-blind, Randomized, Phase III

Study to Evaluate the Safety and Efficacy of Fibrin Sealant Grifols (FS Grifols)

as an Adjunct to Hemostasis During Soft Tissue Open Surgeries. EudraCT
Number: 2013-005159-34, 2016. godina.

— Grifols Protocol IG 1405: Safety and Efficacy of Fibrin Sealant Grifols as an
Adjunct to Haemostasis During Surgery in Paediatric Subjects. EudraCT num-
ber : 2016-004489-24, 2017. godina.

Klini¢ke studije su obuhvatale primenu selektivnih muskarinskih antagonista u te-
rapiji hiperaktivne i neurogene besike kod dece i adolescenata, primenu b3 agonista
u terapiji neurogene i hiperaktivne besike kod dece i adolescenata, te intraoperativne
primene fibrinskog lepila u postizanju hemostaze kod rekonstruktivnih uroloskih
procedura.

Osim mati¢ne ustanove po pozivu ucestvuje u operativnhom programu Klinike za
urologiju Klini¢kog Centra Vojvodine i Opste bolnice Vrbas u oblasti laparoskopskih
uroloskih procedura i rekonstruktivne urologije. Od 1.4.2010. bio je nacelnik Odelje-
nja Dnevnih bolnica u Sluzbi za prijem i zbrinjavanje bolesnika Poliklinike Klinike.
0d 25.4.2013. je nacelnik Odeljenja operacionih sala na Klinici za decju hirurgiju.

Utestvovao je na vise nau¢nih skupova u zemlji i inostranstvu. Clan je SLD - DLV,
Udruzenja de¢jih hirurga Srbije, Udruzenja urologa Srbije, stranih asocijacija decjih
hirurga - EUPSA i WOFAPS, i urologa - SIOP.
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Biljana Luci¢ Prostran (Novi Sad 1.4.1969.), doktor
medicine i magistar medicinskih nauka, specijalista
dedji hirurg i subspecijalista de¢ji urolog.

Rodena je u Novom Sadu i tu zavrsila osnovnu $kolu i
srednju medicinsku $kolu ,,7. April”. Na Medicinskom
fakultetu u Novom Sadu i diplomirala je 1994. godine
sa prosecnom ocenom 9.04. Iste godine pocinje da vo-
lontira na Klinici za de¢ju hirurgiju Instituta za zdrav-
stvenu zastitu dece i omladine, i slede¢e 1995. godine
zasniva stalni radni odnos. Primljena je kao lekar na

specijalizaciji iz de¢je hirurgije za Odeljenje urologije
- na kojem i danas radi. Specijalisti¢ki staZ je obavila na Klinici za decju hirurgiju
u Novom Sadu, i u Univerzitetskoj decjoj bolnici u Beogradu. Specijalisticki ispit iz
de¢je hirurgije polozila je 2001. godine u Novom Sadu, sa odli¢nim uspehom. Ubrzo
upisuje postdiplomske studije na Medicinskom fakultetu u Novom Sadu a zavrsa-
va ih 2004. godine odbranom magistarskog rada pod naslovom Mogucnosti skening
elektronske mikroskopije u odredivanju bioloske aktivnosti amnionskih Celija koje se
koriste u leCenju defekata koZe. Sledece godine zapocinje staz za supspecijalizaciju iz
decje urologije. Veliki deo staza obavila je u Univerzitetskoj dec¢joj bolnici u Beogra-
du gde je pod mentorstvom svetskog eksperta za de¢ju urologiju, prof. dr Save Pero-
vi¢a savladavala sve tehnike hirurskog le¢enja anomalija spoljasnjih genitalija, po-
sebno hipospadija. Ispit uze specijalizacije iz de¢je hirurgije polozila je 2006 godine
pred komisijom u Novom Sadu, odbranom rada iz uze specijalizacije, pod naslovom
Derivacije urina i uretralni stent u hirurgiji hipospadija.

Stru¢no usavr$avanje dopunila u Beogradu pohadanjem dva seminara koja su bila
po tipu ,live surgery”. Teme su bile de¢ja urologija i penilna hirurgija. Dalje usavr-
$avanje nastavila je proSirivanjem znanja i novih tehnickih hirurskih moguénosti,
kroz: kurs laparoskopskog Sivenja, i kurs napredne laparoskopske tehnike na trena-
zeru. Tako je postala ¢lan tima za minimalno invazivno le¢enje u de¢joj hirurgiji i
urologiji.

Bila je aktivni ¢lan tima za prenatalnu dijagnostiku, i u¢estvovala u organizaciji dva
stru¢na skupa o prenatalnoj dijagnostici kongenitalnih anomalija i ranom postnatal-
nom le¢enju koji su odrzani na Klinici za decju hirurgiju 2004. i 2006. godine.

Kao predavac i ¢lan organizacionog tima ucestvovala je na Seminaru iz decje urologi-
je »Kongenitalne anomalije i oboljenja reproduktivnih organa u dece i adolescenata”
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2007. godine, na Medicinskom fakultetu u Novom Sadu, sa temama (1) Prepucijum
- daliima problema, i (2) Nespusten testis — odgovornost za fertilitet.

Autorka je vide stru¢nih i nau¢nih radova koje je prezentovala na sastancima u zem-
lji i inostranstvu. Clan je ekipe de&jih urologa, i radi na Odeljenju de¢je urologije na
Klinici za de¢ju hirurgiju. Od 12.2012. nacelnik je Odeljenja za zakazivanje pregleda
»Call Center”.

Clan je udruzenja SLD-DLV, WOFAPS i EUPSA.
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Dragana Zivkovi¢ (Novi Sad, 1.3.1974.), doktor medi-
cine i medicinskih nauka, specijalista de¢je hirurgije
i supspecijalista decji urolog, redovni profesor na Fa-
kultetu zdravstvene nege Univerziteta u Novom Sadu.

Prof. dr Dragana Zivkovi¢ je zavrsila osnovnu $kolu, gi-
mnaziju Jovan Jovanovi¢ Zmaj, a 1993. godine je upisa-
la Medicinski fakultet u Novom Sadu; kao prvoplasirana
na prijemnom ispitu prebacena je na program studira-
nja na engleskom jeziku, kao stipendista Medicinskog
fakulteta. Tokom studija aktivno je u¢estvovala u radu Nau¢ne sekcije fakulteta - uce-

stvujuci na studentskim kongresima u zemlji (39. Kongres studenata medicine i sto-
matologije Jugoslavije sa medunarodnim ucesé¢em, Novi Sad 1997. godine; 40. Kongres
studenata medicine i stomatologije sa medunarodnim uce$¢em, Vrnjacka banja 1998.
godine; 41. Kongres studenata medicine i stomatologije Jugoslavije, Zlatibor 2000. go-
dine, i inostranstvu (7th International Medical Students Congress Cairo Egypt 1998.
godine - gde je osvojila prvu nagradu za usmenu prezentaciju). U okviru studentske
razmene provela je mesec dana prakti¢nog rada na klinici u Porto Alegre, RS Brazil,
zatim polagala USMLE test 1111 1996. 1 1998. godine sa uspehom 83% i 81%. Za $kolsku
1998./1999. godinu dobila je nagradu fakulteta za najbolji uspeh. Diplomirala je 1999.
godine kao student generacije, sa prosecnom ocenom 9,63.

Postdiplomske studije iz anatomije upisala je 1999. na Medicinskom fakultetu u
Novom Sadu, kao stipendista Ministarstva za nauku i tehnologiju. Poslediplomske
studije zavrsila je 2001. godine i 2003. odbranila magistarski rad pod naslovom Kom-
plikacije cirkumcizije i mogucnosti njihove prevencije na Medicinskom fakultetu u
Novom Sadu.

0d 2000. godine radi na Klinici za de¢ju hirurgiju, na Institutu za zdravstvenu za-
$titu dece i omladine u Novom Sadu, i 2001. godine zapo¢inje specijalizaciju iz decje
hirurgije. Specijalisticki ispit polozila je 2005.godine sa odli¢nim uspehom. Supspe-
cijalisticke studije iz oblasti de¢je urologije upisala je 2007. godine, i supspecijali-
sticki ispit polozila 2009. godine. Doktorsku tezu pod naslovom Uticaj hormonal-
nog tretmana na maturaciju kontralateralnog testisa kod pacijenata sa jednostrano
nespustenim testisom odbranila je na Medicinskom fakultetu u Novom Sadu 2007.
godine.

Edukaciju iz oblasti de¢je hirurgije i urologije obavila je:

— Universitat Kinderspital Ziirich 2001. godine.
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— Ospedale Pediatrico Bambino Gesu, Roma, Italy 2003. godine,

- Kao stipendista $vajcarske vlade provela je Skolsku 2003./2004. godinu na
stru¢nom usavr$avanju i prakti¢cnom radu iz decje hirurgije-decje urologije na
Kindertagesklinik, Liestal i u Univerzitetskoj de¢joj bolnici u Cirihu. Tom pri-
likom bavila se nau¢noistrazivackim radom na temu kriptorhizam u Institutu
za andrologiju, pod rukovodstvom prof. dr Faruka HadzZiselimovica.

- U Tubingenu je kao DAAD stipendista provela dva meseca na Odeljenju decje
hirurgije pod vodstvom prof dr Jorg Fuchs-a, gde se usavrsavala u oblasti lapa-
roskopskih operacija u de¢joj urologiji.

~ Kao stipendista ICS-a boravila je na Klinici Balgrist u Cirihu, Svajcarska - na
usavr$avanju iz oblasti neuro-urologije i poremecaja mokrenja.

Utestvovala je u projektima:

- Uticaj hormonalnog tretmana na povecanje fertilnog potencijala dece sa nes-
pustenim testisom;

— Moguc¢nosti prevencije infertiliteta kod dece sa nespustenim testisom (2011.-
2014.);

- Biofidbek u le¢enju urinarne inkontinencije - studija izvodljivosti (rukovodi-
lac), (2016.-2019.);

— Interakcija ksenobiotika i uticaj na sisteme u biomedicini (integralna i interdis-
ciplinarna istrazivanja) (od 2011.).

Utestvovala je u velikom broju stru¢nih sastanaka na teme iz de¢je hirurgije, pedi-
jatrije i urologije, u zemlji i inostranstvu. Objavila je velik broj radova u ¢asopisima
nacionalnog i internacionalnog znacaja.

Dobila je Zahvalnicu za rad u DLV SLD 2022. godine.

Clan je DLV SLD, Sekcije de¢jih hirurga, Sekcije pedijatara, Sekcije urologa, Evrop-
skog udruzenja decjih hirurga, Jugoslovenskog udruzenja za endoskopsku hirurgiju,
Internacionalnog udruzenja za kontinenciju, Internacionalnog de¢jeg udruzenja za
kontinenciju.

Bila je nacelnik Sluzbe operacionih sala i endoskopske dijagnostike i terapije Po-
liklinike Klinike od 1.12.2014., Sef Kabineta za urodinamiku Odseka urologije od
5.12.2029. a sada je nacelnik Odeljenja za prijem i zbrinjavanje urgentnih stanja Po-
liklinike Klinike za decju hirurgiju od 20.3. 2021.
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Marina Milankovié, rodena Permanov (28.5.1986.),
doktor medicine, specijalista de¢je hirurgije, asistent na
Katedri hirurgija Medicinskog fakulteta u Novom Sadu.

Rodena je u Novom Sadu i tu zavrsila osnovnu $kolu i
gimnaziju sa odli¢cnim uspehom. Medicinski fakultet u
Novom Sadu upisala je 2005. godine i diplomirala 2012.
sa uspehom 9,14/10. Tokom studija akademsku godinu
2007/2008 pohadala je i zavrdila na Medicinskom fa-
kultetu Univerziteta ,,Henr-Poincare” u Nansiju, Fran-

cuska u okviru internacionalnog programa razmene
studenata ,,Campus Europae”. Jedanaesti semestar stu-
dija 2011/2012 pohadala je i zavrdila na Medicinskom fakultetu Univerziteta u Lju-
bljani, Slovenija u okviru razmene studenata Erasmus Mundus - Basileus III.

Redovan lekarski staz zavrsila u Klinickom centru Vojvodine u Novom Sadu a zatim
volontirala u Centru za virusologiju Institut za javno zdravlje Vojvodine (oktobar
2013 - januar 2014.) i na Klinici za de¢ju hirurgiju Instituta za zdravstvenu zastitu
dece i omladine Vojvodine u Novom Sadu (februar — mart 2014.).

Zaposlena je na Klinici za decju hirurgiju IZZDIOV u Novom Sadu od marta 2014.
Specijalizaciju iz de¢je hirurgije dobila je 2015. godine, specijalizantski staz obavila ,
u Klini¢ckom centru Vojvodine u Novom Sadu i mesec dana u decjoj bolnici Necker u
Parizu, Francuska (2018.). Specijalisticki ispit odbranila sa odlicnom ocenom u junu
2021. godine i zatim je rasporedena u tim decje urologije.

U okviru stru¢nog usavr$avanja pohadala je AAF/OMI Chop Seminar u Salzburgu,
Austria, u aprilu 2018. godine koji je bio organizovan sa temom Pediatric urology.

Godine 2016. izabrana je u zvanje saradnika u nastavi a 2018. za asistenta na Katedri
za hirurgiju, uZa nau¢na oblast de¢ja hirurgija na Medicinskom fakultetu Univerzi-
teta u Novom Sadu .

Autor je rada ,,Biofeedback in treatment of lower urinary tract symptoms in chi-
ldren” (Med Pregl 2018; 5-6:167-170) i koautor mnogih stru¢nih i nau¢nih radova
$tampanih u domacim i inostranim ¢asopisima, kao i onih koji su prezentovani na
stru¢nim sastancima.

Govori, ¢ita i pise engleski, francuski i slovenacki (napredni nivo), italijanski i ne-
macki (osnovni nivo). Uspesno i svakodnevno koristi sve savremene kompjuterske
operativne sisteme.
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Ubrzani razvoj medicine poCetkom dvadesetog
veka iznedrio je grupu entuzijasta, koji su svoje
znanje i klinicko iskustvo usmerili u pravcu
decje urologije i sve to pretocili u pisani oblik
Stampan 1937. godine kao Pediatric Urology
pod rukovodstvom Meredith Fairfax Campbell i
saradnika, University College of Medicine, New
York USA. Svet medicine dobio je novu
specijalnost — decju urologiju.

Hospital for Sick Children u Londonu, Engleska
decenijama je bio centar obrazovanja miadih
decjih urologa. UCiti od Sir David Innes
Williamsa i Citati njegove knjige bila je
privilegija za ponos. Mr Philip Ransley, i jos
mnogo poznatih i nepoznatih naslednika i
saradnika, nastavili su tradiciju vrhunske decje
urologije.

Danas je uza specijalizacija iz deCje urologije
priznata u celom svetu, i kod nas — ReSenje za
saglasnost Ministarstva zdravlja Republike
Srbije od 26.12.2005. godine br. 153-06-
1404/05-02. Nova saznanja u oblasti deCje
urologije neslucenih dimenzija u dijagnostici i
terapiji donela su dobrobit malim pacijentima.
Prenatalna dijagnostika kongenitalnih
anomalija obezbedila je rano prepoznavanje
razvojnih poremecaja objedinivsi timove
ginekologa — specijalista za prenatalnu
ultrasonografiju, decjih urologa, anesteziologa
- intenzivista, nefrologa, perinatologa, patologa
i drugih specijalnosti, i pomerila granice
hirurskog leCenja za najraniji uzrast.
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