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Deskriptori: Vezikoureterski refluks — ultrasonografija, patofiziologija, komplikacije; Infekcije mokra¢nog sustava —
komplikacije; Mokra¢ni mjehur — patofiziologija; Urodinamika; Bubrezne bolesti — etiologija, patofizio-
logija; Kontrastna sredstva; Intravezikalna primjena; UroloSke dijagnosti¢ke tehnike — metode; Povecanje
kvalitete slike — metode; Osjetljivost i specificnost

Sazetak. Vezikoureteralni refluks (VUR) jedna je od naj¢es¢ih anomalija mokra¢nog sustava u djece i moze biti povezan s
refluksnom nefropatijom (RN). U nekih bolesnika s RN-om razviju se kroni¢na bolest bubrega i hipertenzija, a u malog
broja pacijenata bolest progredira i do kroni¢ne renalne insuficijencije. Sto ranije postavljanje dijagnoze cilj je klinicke,
biokemijske i radioloske procjene djece s hidronefrozom dijagnosticiranom prenatalno ili febrilnom infekcijom mokra¢nog
sustava. Cilj je slikovnih dijagnosti¢kih postupaka postaviti dijagnozu s visokim stupnjem osjetljivosti i specificnosti kako
bi se zapocelo ispravno lije¢enje i odredila prognoza. Dijagnostika vezikoureteralnog refluksa (VUR) relativno je jednosta-
van i dobro utvrden postupak. Sve je viSa svijest o potencijalnim Stetnim ucincima izlozenosti zracenju kod nekih
dijagnostickih postupaka, kao i invazivnosti dijagnostike VUR-a, §to moze biti neugodno iskustvo za djecu i roditelje.
Mikcijska urosonografija pojacana kontrastom metoda je bez ionizirajuéeg zracenja, visoko osjetljiva za dijagnostiku
vezikoureteralnog refluksa (VUR) i uretre u dje¢joj dobi. Ona se koristi ultrazvu¢nom tehnologijom (softver specifican za
kontrast) u kombinaciji s komercijalno dostupnom drugom generacijom ultrazvucnog kontrasta koji se instilira intravezi-
kalno nakon kateterizacije mokraénog mjehura.

Descriptors: Vesico-ureteral reflux — ultrasonography, physiopathology, complications; Urinary tract infections — compli-
cations; Urinary bladder — physiopathology; Urodynamics; Kidney diseases — etiology, physiopathology;
Contrast media; Administration, intravesical; Diagnostic techniques, urological — methods; Image enhance-
ment — methods; Sensitivity and specificity

Summary. Vesicoureteral reflux (VUR) is one of the most common urinary tract anomalies in children and can be associ-
ated with reflux nephropathy (RN). Some patients with RN develop chronic kidney disease, hypertension and a small
number of patients progress to end-stage renal disease. Early detection of children with these clinical characteristics should
be the goal of clinical, biochemical, and radiological evaluation of patients presenting with prenatal hydronephrosis or fe-
brile urinary tract infection. The goals of imaging procedure in general are to confirm the diagnosis suspected with a high
degree of sensitivity and specificity, to aid treatment and allow prognosis. The diagnosis of vesicoureteric reflux (VUR) is
arelatively straightforward and well-established procedure. There is increasing awareness of the risks of radiation exposure
and invasivness of VUR investigation which can be unpleasant experience for both child and parents. Currently, contrast
enhanced voiding urosonography (ceVUS) is a radiation free, highly sensitive imaging modality for vesicoureteral reflux
(VUR) and urethral imaging in children. It employs ultrasound technology (contrast-specific software) in combination with
commercially available second generation ultrasound contrast administered intravesically via a bladder catheter.
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Vezikoureteralni refluks (VUR) anatomski je i funkcio-
nalni poremecaj s mogu¢im teskim posljedicama, uzroko-
van nefizioloskim retrogradnim tijekom urina iz mokra¢nog
mjehura u uretere i kanalni sustav bubrega. Bolesnici s
VUR-om pokazuju $irok raspon tezine bolesti. Zbog pove-
zanosti s refluksom oziljcenje parenhima bubrega nazvano
je refluksna nefropatija (RN), $to podrazumijeva morfolos-
ko i funkcionalno oste¢enje refluksnog bubrega. Vezikoure-
teralni refluks jedna je od najceséih anomalija mokraénog
sustava u djece i moze biti povezan s refluksnom nefropati-
jom (RN). U nekih bolesnika s RN-om razviju se kroni¢na
bolest bubrega i hipertenzija, a u malog broja pacijenata
bolest progredira do kroni¢ne bubrezne insuficijencije. Pro-

bir te skupine pacijenata cilj je klinicke, biokemijske i ra-
dioloske procjene djece s hidronefrozom dijagnosticiranom
prenatalno ili febrilnom infekcijom mokra¢nog sustava.
Refluks je najvazniji uzrok ozilj¢enja bubrega u dje¢joj dobi
s posljedi¢nim osStecenjem bubrezne funkcije i hipertenzi-
jom.'™ Primarni refluks je vezikoureteralni refluks u donjem
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mokraénom sustavu uredne funkcije, dok je sekundarni
refluks povezan s opstrukcijom ili poremec¢enom funkcijom
donjega mokraénog sustava, kao primjerice kod valvule
straznje uretre ili kod neurogenoga mokraénog mjehura. U
obje vrste refluksa ureterovezikalni spoj (UVJ) ne funkcio-
nira fizioloski kao jednosmjerna valvula, ve¢ omogucuje
retrogradni tijek urina s posljedicnim Sirenjem bakterija
iz donjega mokra¢nog sustava u sterilni gornji mokraéni
sustav.’ Prema danas$njim saznanjima smatra se da dva os-
novna mehanizma imaju vaznu ulogu u patogenezi oziljce-
nja bubrega u pacijenata s vezikoureteralnim refluksom:

— oziljcenje bubrega povezano s refluksom inficiranog

urina;

— kongenitalna refluksna nefropatija morfoloski karakte-

rizirana displazijom bubreznog parenhima.

Nakon 1970. g. objavljeno je viSe radova o povezanosti
oziljéenja bubrega i intrarenalnog refluksa (IRR). Intrare-
nalni refluks jest pojava refluksa urina u tubularni dio nefro-
na, §to u sluéaju refluksa inficiranog urina moze prouzrociti
ozilj¢enje u parenhimu bubrega.® Inficirani urin moze iza-
zvati produkciju endotoksina, a to moze uzrokovati upalnu
reakciju, fibrozu i oziljéenje bubreznog parenhima.” Ozilj-
Cenje bubrega sporije je u odsutnosti inficiranog urina, dok
se ozilj¢enje moze razviti ve¢ nakon cetiri tjedna ako je urin
inficiran.® U svinja je dokazano da kod vezikoureteralnog
refluksa s intrarenalnim refluksom ozilj¢enje nastaje samo
ako je istodobno prisutna i bakteriurija.® Kod sterilnog urina
ozilj¢enje nastaje samo ako postoji visok intravezikalni
tlak.>10

Ipak, neki su radovi upozorili da i refluks sterilnog urina
moze izazvati oziljéenje bubrega zbog povratnog tlaka,
takozvanog efekta vodenog ceki¢a.''"'* Zbog ovog fenomena
dolazi do destrukcije bubreznih tubula, atrofi¢nih promjena
u bubreznom parenhimu te posljedi¢no ozilj¢enja bubre-
ga.!’ Bubreg je osjetljiv na poviseni tlak u kanalnom susta-
vu, posebice u novorodenackoj dobi, a intrarenalni refluks
moze nastati ve¢ i kod blagog porasta tlaka u pijelonu.

Slijedom navedenoga osnovni je cilj lijecenja bolesnika s
VUR-om ocuvanje bubrezne funkcije i smanjenje rizika od
pijelonefritisa. Definiranjem i analizom faktora rizika za
svakog pacijenta (dob, spol, stupanj vezikoureteralnog
refluksa, poremecaj funkcije donjega mokracnog sustava,
anatomske anomalije i razvojne varijante, status bubrega)
moguce je probrati bolesnike s potencijalnim rizikom od
infekcije gornjega mokraénog sustava i posljedi¢nim ozilj-
¢enjem bubrega. Danas postoje razlicita stajaliSta odno-
sno prijepori o na¢inu optimalnog pristupa bolesnicima s
VUR-om, i to posebice o vaznosti VUR-a, izboru dijagno-
stickog postupka i najprikladnijoj metodi lijeCenja (medika-
mentna, endoskopska, kirurska).** Uobicajeno je kod djece
s dokazanom infekcijom mokra¢nog sustava osnovni cilj
bio potvrditi ili iskljuciti postojanje vezikoureteralnog re-
fluksa, dok je danas kod djece s uroinfekcijom u zaristu in-
teresa dijagnosticirati morfoloske ili funkcionalne abnor-
malnosti mokraénog sustava koje predisponiraju ostecenju
bubrega, komplicirane infekcije mokraénog sustava, VUR i
postojeca ozilj¢enja bubreznog parenhima, odnosno upalne
promjene bubrega.

Slikovne dijagnosticke metode
u dijagnostici VUR-a
Dijagnostika, stupnjevanje i pra¢enje djece s vezikoure-
teralnim refluksom temelje se na slikovnim dijagnostickim

metodama. Danas se u dijagnostici VUR-a rutinski rabe tri
metode, a to su: mikcijska cistouretrografija (MCUG), ra-
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dionuklidna cistografija (RNC) te od kraja 1990-ih godina
mikcijska ultrazvucna cistografija (engl. voiding urosono-
graphy — VUS), a posljednjih godina metoda se radi uz upo-
trebu softvera specificnog za kontrast (ceVUS)."® Kvalitete
koje bi trebala imati idealna dijagnosticka slikovna metoda
za dijagnostiku VUR-a najbolje je sumirao O’Hara: bez
ionizirajuéeg zraCenja, bez kateterizacije mokra¢nog mje-
hura, bez sedacije, niska cijena pretrage, visoka osjetljivost,
odli¢an uvid u anatomske detalje.'® Tako do danas nijedna
dijagnosticka metoda ne zadovoljava potpuno navedene
kriterije, dijagnostika VUR-a, zahvaljuju¢i uvodenju mik-
cijske ultrazvuéne cistografije uz upotrebu softvera speci-
ficnog za kontrast (ce VUS), dozivjela je izrazit napre-
dak.17,18

Ipak, bez obzira na relativno visoku dozu zracenja na go-
nade, mikcijska cistouretrografija (MCUG) do danas je naj-
¢esce primjenjivana dijagnosti¢ka procedura u dijagnostici
VUR-a te ujedno i naj¢es¢i dijaskopski dijagnosticki postu-
pak koji se primjenjuje u djecjoj radiologiji.'” Da bi se mak-
simalno reducirala doza zracenja, danas se rabi samo dija-
skopski postupak MCUG, rabe¢i pulsnu dijaskopiju zbog
reducirane doze zracenja u usporedbi s kontinuiranom di-
jaskopijom, odnosno postkontrastnom konvencionalnom
radiografijom ili cistografijom.?’ Metoda uz dijagnostiku
refluksa omogucava i analizu radiomorfologije muske ure-
tre tijekom mikcije te dijagnostiku intrarenalnog refluksa
(IRR).

Najveci nedostatak i ograniCenje ove metode jest to Sto
uz somatsku dozu ioniziraju¢eg zracenja nosi i relativno vi-
soku dozu zracenja za gonade koju nazalost nije moguce
izbjec¢i s obzirom na blizinu gonada efektivnom polju sni-
manja. Pri odredivanju stupnja VUR-a rabi se medunarodna
podjela temeljena na radiomorfoloskim kriterijima.?-?

Radionuklidna cistouretrografija (RNC) u usporedbi s
MCUG-om nije toliko prosirena unato¢ ¢injenici §to je kod
ove metode znatno niza doza zra¢enja za pacijenta.”> Posto-
je dvije radionuklidne cistografske metode: direktna i indi-
rektna. Nacin izvodenja direktne radionuklidne cistografije
slican je kao kod MCUG-a. Nakon kateterizacije mokraé-
nog mjehura i instilacije radionuklida (tehnecij TC 99m per-
tehnetat) podrucje mokraénog sustava snima se gama-ka-
merom povezanom s kompjutorom.? Pri indirektnoj radio-
nuklidnoj cistografiji nije potrebna kateterizacija mjehura,
ve¢ se intravenski aplicira Tc-99m MAG3/DTPA, a nakon
toga se gama-kamerom snima podrucje mokraénog sustava.
Ipak, ova se pretraga moze napraviti samo kod djece koja
kontroliraju sfinktere. Osjetljivost direktnog RNC-a podjed-
naka je ili visa u usporedbi s MCUG-om, dok je osjetljivost
indirektnog RNC-a niza u usporedbi s MCUG-om. Nedo-
statak obiju radionuklidnih metoda jest niska razlucivost
anatomskih detalja.>>*?* Relativni je nedostatak direktnog i
indirektnog RNC-a §to za razliku od mikcijske cistouretro-
grafije omogucuje podjelu VUR-a u tri stupnja: mali, sred-
nji i veliki.?**%3! Prednost je direktnog RNC-a u odnosu pre-
ma MCUG-u §to omogucuje kontinuirano snimanje VUR-a
uz znatno nize doze ionizirajuéeg zrafenja.>* Takoder, za
razliku od drugih cistografskih metoda, DRNC omogucuje
precizno kvantificiranje funkcionalnog kapaciteta mokrac-
nog mjehura, volumena mjehura pri kojem se VUR javlja
i nestaje te izraCun najveceg i ostatnoga refluksnog volu-
mena.’>¥

Vise je autora istrazivalo mogucénosti dijagnostike vezi-
koureteralnog refluksa magnetskom rezonancijom (MR)
kao eventualne alternativne slikovne dijagnosticke meto-
de.3*¥ U usporedbi s drugim slikovnim dijagnosti¢kim
metodama na danaS$njem stupnju razvoja MR-a mikcijska
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cistografija (MRVUCG) nema kvalitete koje bi ju svrstale u
red rutinskih metoda dijagnostike VUR-a iako bi njezin
daljnji razvoj u buduénosti mogao donijeti napredak u dija-
gnostici VUR-a kod odredenih indikacijskih podrucja. Go-
dine 2003. objavljen je rad koji opisuje tehniku dijagnostike
okultnog VUR-a, nazvanu PIC cystogram (engl. Positio-
ning the Instillation of Contrast at the ureteral orifice).>%"
Metoda se izvodi instilacijom rendgenskog kontrasta nepo-
sredno uz usca uretera tijekom cistoskopske procedure, a
pod kontrolom dijaskopije. Razvijena je nakon opservacije
da se tijekom cistoskopije refluksna ureteralna usca disten-
diraju pod direktnim tokom mlaza vode (hidrodistenzija).
Upitna je vrijednost ove metode s obzirom na razvoj i doseg
ultrazvucne kontrastne cistografije, posebice s obzirom na
¢injenicu da se i u njoj rabi ionizirajuée zracenje.

Ultrazvucna kontrastna cistografija

Prvo izvjesce o dijagnostici VUR-a s pomocu ultrazvuc-
ne tehnologije objavljeno je 1976. godine, a nakon toga sli-
jede brojni pokusaji implementacije ultrazvuka kao rutinske
metode u dijagnostici VUR-a.*® U pocetku su se pokusale
rabiti indirektne ultrazvu¢ne metode, bez kateterizacije mo-
kra¢nog mjehura, odnosno bez uporabe kontrastnog sred-
stva, ali se pokazalo da indirektne ultrazvuéne tehnike nisu
dovoljno pouzdane u dijagnostici VUR-a. Naime, te su se
metode temeljile na identifikaciji specifiénih ultrazvuénih
(B-mod) znacajki mokraénog sustava koje bi bile karakteri-
sti¢ne za vezikoureteralni refluks (dilatacija kanalnog su-
stava bubrega i uretera, zadebljanje stijenke pijelona i ure-
tera, odsutnost kortikomedularne diferencijacije, displazija
bubreznog parenhima).®® Ipak, ove ultrazvucne znacajke
nisu se pokazale dovoljno specificnima za dijagnostiku
VUR-a, dok, s druge strane, normalni ultrazvu¢ni prikaz ne
iskljucuje moguénost postojanja VUR-a ¢ak i viseg stup-
nja.¥

Za razliku od indirektnih ultrazvuénih metoda, direktna
ultrazvuéna kontrastna cistografija podrazumijeva kateteri-
zaciju ili suprapubi¢nu punkciju mjehura te intravezikalnu
aplikaciju ultrazvuénoga kontrastnog sredstva. Kao prvo
kontrastno sredstvo upotrijebljena je fizioloska otopina, a

dijagnosticki kriterij za postojanje refluksa jest pojava dila-
tacije pijelona, odnosno kanalnog sustava bubrega tijekom
punjenja mokra¢nog mjehura.***? Nedostatak ove metode
bila je nemoguénost odredivanja grani¢nih vrijednosti nor-
malnog i dilatiranog pijelona te je metoda bila pogodna
samo za dijagnostiku vezikoureteralnog refluksa visokog
stupnja. Aplikacijom mjehuri¢a zraka nastalih treSnjom fi-
zioloske otopine ili dodatkom uglji¢nog dioksida pokusala
se povecati osjetljivost ultrazvucne metode te se pojava od-
jeka mjehurica fizioloske otopine u ureterima, odnosno ka-
nalnom sustavu bubrega smatrala pouzdanim dijagnostic-
kim kriterijem za vezikoureteralni refluks. Ubrzo se pocelo
s eksperimentalnom upotrebom prvih pravih ultrazvucnih
kontrastnih sredstava koja su ponajprije bila namijenjena za
intravensku primjenu. Prvi pokusaj upotrebe ultrazvu¢noga
kontrastnog sredstva u dijagnostici vezikoureteralnog re-
fluksa potjece iz 1994. g. kada je upotrijebljen reflektirajuci
albumin.® Poslije su razvijena kontrastna sredstva koja sa-
drzavaju mikromjehurice vezane na galaktozu.* Kratko tra-
janje kontrasta nakon aplikacije (do 5 minuta) bilo je glavni
nedostatak, odnosno ograni¢enje prvih ultrazvucnih kon-
trastnih sredstava. Prekretnica u ultrazvucnoj dijagnostici
VUR-a uslijedila je nakon uvodenja ultrazvu¢nog kontrasta
sa stabiliziranim mikromjehuri¢cima. Ovo je kontrastno
sredstvo bazirano na galaktozi s mikromjehuri¢ima stabi-
liziranim slojem palmitinske kiseline.* Ovakav kemijski
sastav kontrastnog sredstva rezultirao je duljim trajanjem
kontrasta nakon aplikacije, vise od 30 minuta, te homoge-
nom kontrastno$c¢u, Sto je znatno olakSavalo detekciju re-
fluksa. Pri pravilnoj primjeni kontrastnog sredstva mikro-
mjehuri¢i ne uzrokuju dorzalnu akusticku muklinu, vec je
moguca analiza i retrovezikalnog podruc¢ja, odnosno retro-
gradnog tijeka mikromjehuri¢a u prevezikalne (distalne)
odsjecke uretera. Kontinuirani prikaz toka mikromjehuri¢a
omogucuje detekciju refluksa i u kanalnom sustavu bubrega
koji nije dilatiran. Slijedio je i razvoj druge generacije ultra-
zvuénih kontrastnih sredstava, takoder primarno namije-
njenih intravenskoj primjeni u odrasloj dobi.* Ultrazvu¢na
kontrastna sredstva ove generacije prema kemijskom su
sastavu mikromjehuri¢i plina sumpornog heksaklorida sta-
bilizirani fosfolipidnom ovojnicom. Kontrastna sredstva

A) kontrastno sredstvo u kanalnom sustavu bubrega / contrast in kidney collecting system
B) kontrastno sredstvo u lumenu mokra¢nog mjehura / contrast in bladder lumen

Slika 1. Mikcijska urosonografija (VUS). Prikaz ultrazvucnoga kontrastnog sredstva pri mikcijskoj kon-
trastnoj urosonografiji u B-modu (siva skala)
Figure 1. Voiding urosonography (VUS). Ultrasound contrast media during voiding contrast urosonogra-
phy in B-mod (»gray scale«)
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druge generacije odlikuju se duljom stabilnosti i boljom ho-
mogenosti od kontrasta prve generacije te je moguce primi-
jeniti znatno nizu doza kontrasta. To je pridonijelo viSoj
osjetljivosti i1 sigurnosti metode, ali i nizoj cijeni pretrage.
Ultrazvucna kontrastna cistografija u pocetku se radila samo
s pomocu ultrazvuénog prikaza B-moda (siva skala) te se ta
metoda naziva mikcijska urosonografija (engl. voiding uro-
sonography — VUS) ili mikcijska kontrastna cistografija.
Metoda se temelji na prikazu mikromjehuri¢a kontrasta na
podlozi ultrazvu¢nog prikaza B-moda; kontrastni mikro-
mjehuri¢i prikazuju se kao hiperehogeni homogeni tekuci
sadrzaj na ultrazvuénom prikazu B-modu u sivoj skali (slika
1.). Relativno je ograni¢enje metode $to je katkad teSko
uociti i pratiti kontrastno sredstvo zbog malih razlika u sivoj
skali u odnosu prema okolnim anatomskim strukturama,
posebice kada je prisutan manji volumen kontrastnog sred-
stva. Stoga je kod mikcijske ultrazvucne cistografije katkad

otezana detekcija kontrasta u nedilatiranim ureterima i
kanalnom sustavu bubrega, posebice kod sporog toka kon-
trastnog sredstva.

Mikcijska urosonografija
pojacana kontrastom (ceVUS)

Posljednjih godina doslo je do daljnjega revolucionarnog
napretka ultrazvucne dijagnostike VUR-a zahvaljujuéi raz-
voju takozvane ultrazvuéne tehnologije osjetljive na kon-
trast kao §to je harmoni¢ni imaging osjetljiv na kontrast.
Ova je tehnologija donijela visoku kontrastnu rezoluciju uz
redukciju artefakata, a to je omogucilo vrlo visoku osjetlji-
vost ove ultrazvu¢ne metode u dijagnostici VUR-a. Spome-
nuta se ultrazvucna tehnologija temelji na detekciji mikro-
mjehurica ultrazvu¢noga kontrastnog sredstva koji se prika-
7u u boji, a na podlozi ultrazvucnog prikaza B-moda. Ultra-

A)

A) prikaz u B-modu (siva skala) / B-mod (»gray scale«)

B)

B) prikaz softverom osjetljivim na kontrast uz kodiranje bojom / contrast specific software, color coding

Slika 2. Mikcijska urosonografija pojacana kontrastom (ceVUS). Mokracéni mjehur ispunjen ultrazvucnim
kontrastnim sredstvom

Figure 2. Bladder filled with ultrasound contrast media

A)
A) B-mod, siva skala / B-mod, gray scale

B)

B) softver osjetljiv na kontrast, kodiranje bojom / contrast specific software, color coding

Slika 3. Mikcijska urosonografija pojacana kontrastom (ceVUS). Refluks kontrastnog sredstva u ureter i
kanalni sustav bubrega
Figure 3. Contrast enhanced voiding urosonography (ceVUS). Reflux of the contrast media into the ureter
and kidney collecting system

42



Lije¢ Vjesn 2016; godiste 138

G. Roi¢ i sur. Mikcijska urosonografija pojacana kontrastom u dijagnostici vezikoureteralnog refluksa

zvucni softver osjetljiv na kontrast razlicito se naziva kod
razli¢itih proizvodaca ultrazvuénih uredaja (engl. agent de-
tection imaging — ADI; contrast tissue enhancement ima-
ging — CTDI; true agent detection — TAD).*” Osjetljivost
ove metode na prikaz mjehurica vrlo je visoka, §to izrazito
olaksava izvodenje pretrage te povecava sigurnost. Nakon
$to se mokra¢ni mjehur ispuni fizioloSkom otopinom instili-
ra se ultrazvuéno kontrastno sredstvo u koli¢ini od 1% insti-
liranog volumena fizioloSke otopine (USCA druge genera-
cije, Sonovue), pri cemu se lumen mokraénog mjehura ispu-
ni do oc¢ekivanog volumena te uz pomoc¢ softvera osjetljivog
na kontrast homogeno kontrastno opacificira (slika 2.). Na-
kon §to je mokraéni mjehur primjereno ispunjen ultrazvuc-
nim kontrastnim sredstvom potrebno je ultrazvuc¢no pri-
kazati retrovezikalno podrucje, odnosno podrudje trigonu-
ma i ureteralnih us¢a kako bi se uocilo Sirenje kontrasta iz
mokraénog mjehura u prevezikalne odsjecke uretera. Pri

pojavi refluksa moze se pratiti tok kontrasta kroz uretere, a
pojava kontrastnog sredstva u kanalnom sustavu bubrega
siguran je i pouzdan kriterij za vezikoureteralni refluks (sli-
ka 3.). Pri tome je potrebno procijeniti maksimalni stupanj
dilatacije kanalnog sustava bubrega i uretera da bi se odre-
dio stupanj refluksa, i to tijekom punjenja i tijekom mikcije.
Prema potrebi moguce je napraviti softversku suptrakciju
ultrazvucne slike B-moda te prikazati samo kontrast (con-
trast only) u kanalnom sustavu bubrega, odnosno uretera i
mokraénog mjehura (slika 4.).

S obzirom na kvalitetu prikaza, softver osjetljiv na kon-
trast bitno reducira koli¢inu potrebnog kontrasta te skracuje
trajanje pretrage. Ultrazvucni softver osjetljiv na kontrast
omogucuje kodiranje ultrazvucnoga kontrastnog sredstva
bojom da bi njegova uocljivost na podlozi ultrazvuénog pri-
kaza B-moda (sive skale) bila jo$ bolja. Ova se ultrazvuc-
na metoda naziva mikcijska urosonografija pojacana kon-

A) softver osjetljiv na kontrast / contrast specific software

B) softver osjetljiv na kontrast, kodiranje bojom / contrast specific software, color coding

Slika 4. Mikcijska urosonografija pojacana kontrastom (ceVUS). Prikaz refluksa kontrastnog sredstva u
kanalni sustav bubrega softverom osjetljivim na kontrast
Figure 4. Contrast enhanced voiding urosonography (ceVUS). Reflux of the contrast media into the kidney
collecting system, contrast specific software.

A) B-mod (siva skala) / B-mod (»gray scale«)
B) softver osjetljiv na kontrast (ceVUS) / contrast specific software (ceVUS)

Slika 5. Intrarenalni refluks (IRR). Prikaz prodora ultrazvucnoga kontrastnog sredstva u parenhim bubrega
Figure 5. Intrarenal veflux (IRR) Visualisation of ultrasound contrast media in the renal parenchyma.
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trastom (engl. contrast enhanced voiding urosonography —
ceVUS), a s obzirom na svoje prednosti, sve §ire se rabi u
dijagnostici i pracenju vezikoureteralnog refluksa. Osjetlji-
vost ove metode visa je u usporedbi s rendgenskom mikceij-
skom cistouretrografijom.*** Analiza muske uretre tijekom
mikcije moguca je i kod mikcijske urosonografije perineal-
nim pristupom, ali nije toliko pouzdana i precizna kao kod
rendgenske mikcijske cistouretrografije.*s

Mikcijska urosonografija pojac¢ana kontrastom (ceVUS)
izvodi se ovako:

1. prethodni standardni (B-mod) ultrazvu¢ni pregled mo-

kraénog sustava u polozaju na ledima i trbuhu;

2. kateterizacija mokra¢nog mjehura;

3. instilacija fizioloSke otopine kroz uvedeni kateter
(0,9%-tni NaCl);

4. instilacija ultrazvuénoga kontrastnog sredstva u koli-
¢ini od 1% instiliranog volumena fizioloske otopine
(kontrastno sredstvo druge generacije);

5. ultrazvucéni pregled urotrakta tijekom i nakon instila-
cije kontrastnog sredstva uz upotrebu softvera speci-
ficnog za kontrast;

6. ultrazvucni pregled gornjeg i donjeg urotrakta tijekom
i nakon mikcije; analiza uretre tijekom mikcije.

Odredivanje stupnja vezikoureteralnog refluksa tijekom
procedure VUS-a i ceVUS-a podudarno je sa stupnjeva-
njem tijekom mikcijske cistouretrografije prema Internacio-
nalnom sistemu radiografskog stupnjevanja VUR-a iz 1985.
godine i dijeli se u pet stupnjeva.**>* Kod mikcijskih ultra-
zvucnih cistografskih metoda stupnjevanje refluksa temelji
se na stupnju dilatacije uretera i kanalnog sustava bubrega
ispunjenih kontrastom.”’ Upitan je pokuSaj pojednostav-
njenja stupnjevanja refluksa pri ultrazvuénoj cistografiji u
samo tri stupnja jer ovakav reducirani nacin stupnjevanja
VUR-a smanjuje potencijal mikcijske kontrastne ultrazvuc-
ne cistografije za finu gradaciju refluksa, a time smanjuje
terapijski i prognostic¢ki potencijal metode.

Intrarenalni refluks (IRR) moze se dijagnosticirati tije-
kom mikcijske cistouretrografije (MCUG), ali je i ultra-
zvucna cistografija pojacana kontrastom (ceVUS) vrlo
osjetljiva metoda za dijagnosticiranje intrarenalnog refluk-
sa. Intrarenalni refluks (IRR) pojava je intrarenalnog, odno-
sno intraparenhimnog $irenja kontrasta tijekom vezikoure-
teralnog refluksa u tubularni sustav bubrega. Incidencija
intrarenalnog refluksa kod MCUG-a krece se u rasponu od
1 do 10%.5>% Smatra se da intrarenalni refluks pospjesuje
ozilj¢avanje bubrega.**> Pojava intrarenalnog refluksa po-
vezana je s morfoloSkim karakteristikama bubrezne papile:
papile konkavnog oblika imaju kosi zavrSetak papilarnih
kanali¢a, Sto djeluje kao valvularni mehanizam 1 §titi od
retrogradnog toka urina u kanali¢e medule bubrega, dok pa-
pile konkavnog oblika imaju zavrSetak papilarnih kanali¢a
pod pravim kutom i ostaju otvorene pri intrapelvi¢énom tla-
ku te dolazi do intrarenalnog refluksa.” U prilog ovoj teoriji
jest 1 Cinjenica da su papile konkavnog oblika najcesce na
polovima bubrega, gdje je oziljcenje najcesce. Pri ultra-
zvuénoj cistografiji pojacanoj kontrastom (ceVUS) pojava
kontrastnih mikromjehuri¢a izvan kontura kanalnog susta-
va, odnosno bubrezne ¢aSice te ulazak kontrasta u parenhim
bubrega dijagnosticki su znakovi intrarenalnog refluksa
(slika 5.).%

Videourodinamika
s ultrazvu¢nom urosonografijom
pojacanom kontrastom

Poremecaji funkcije donjeg urotrakta imaju vaznu ulogu
u patogenezi vezikoureteralnog refluksa, stoga je i1 urodi-
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namsko ispitivanje vazno u procjeni djeteta s refluksom.>-%
Videourodinamika je metoda kojom se istodobno dobiva i
funkcionalni i anatomski prikaz mokra¢nog sustava, a upo-
rabom dvolumenskog katetera moze se aplicirati kontrastno
sredstvo za prikaz mjehura i eventualnoga vezikoureteral-
nog refluksa, uz istodobno mjerenje intravezikalnih tlakova
i volumena. Uobicajeno se ova metoda sastojala od istodob-
nog izvodenja urodinamske studije i rendgenske dijaskopije
mokra¢nog sustava.®'=%2 Prednost je ove metode istodobni
prikaz urodinamskih funkcionalnih parametara i anatom-
skih detalja, $to omogucuje bolje razumijevanje i procjenu
disfunkcije donjega mokra¢nog sustava. Dobiva se anatom-
ski prikaz mokra¢nog mjehura, vrata mjehura, sfinkterskog
mehanizma za vrijeme punjenja i mokrenja uz istodobni
kompjutorski prikaz intravezikalnog i abdominalnog tlaka,
elektromiografije vanjskog uretralnog sfinktera te protoka
urina. Fluoroskopija omogucava lociranje mjesta infravezi-
kalne opstrukcije, dijagnosticiranje vezikoureteralnog re-
fluksa (VUR), divertikula i trabekulacija stijenke mokraé-
nog mjehura, procjenu utjecaja urodinamskih parametara na
VUR, oblika mjehura, konfiguracije uretre i pelvi¢nih misi-
¢a za vrijeme mokrenja. Zbog uporabe ionizirajuéeg zrace-
nja nakon fluoroskopije pocela se rabiti direktna radio-
nuklidna cistografija, a posljednjih nekoliko godina i ultra-
zvucéne kontrastne cistografske metode da bi se izbjeglo
ionizirajuce zracenje.® %

Pretraga zapocinje ultrazvuénim pregledom bubrega i
mokraénog mjehura u polozaju bolesnika na ledima i trbu-
hu. Pri tome se analiziraju polozaj bubrega, veli¢ina, dilata-
cija kanalnog sustava, §irina parenhima te debljina stijenke
mjehura i dilatacija uretera. Nakon mokrenja uvodi se dvo-
lumenski uretralni kateter 7 ili 9F i rektalni jednolumenski
kateter 8F, izmjeri se rezidualni urin, a zatim se mokracni
mjehur puni fizioloskom otopinom. Ultrazvu¢ni monitoring
provodi se cijelo vrijeme tijekom punjenja i mikcije te se
kontinuirano moze korelirati funkcionalna informacija na
monitoru urodinamskog uredaja s morfoloskim izgledom
urotrakta. Kod oko 30% ocekivanog kapaciteta ili pocetka
kontrakcija detruzora kroz kateter se aplicira ultrazvuéni
kontrast (Sonovue, Bracco). Uz upotrebu softvera osjetlji-
vog na kontrast kontinuirano se monitoriraju oba bubrega i
mjehur. Volumen i tlak pri kojem dolazi do nastanka refluk-
sa imaju vaznu ulogu za prognozu refluksa. Refluks koji se
javlja kasno za vrijeme punjenja mjehura uz visoke intrave-
zikalne tlakove ima najvecu ucestalost spontanog povlace-
nja, dok refluks koji se javlja kod niskih tlakova i kod malih
volumena ima najlo$iju prognozu.®-

Zakljucak

Ultrazvucne kontrastne cistografske metode, posebice
mikcijska urosonografija pojacana kontrastom (ceVUS) po-
stale su rutinske i stru¢no priznate metode dijagnostike
VUR-a u dje¢joj dobi. Osjetljivost ceVUS-a u detekceiji
VUR-a znatno je poboljsana razvojem ultrazvu¢nog kontra-
sta druge generacije i ultrazvu¢nog softvera osjetljivog na
kontrast.®*’® Metoda je sigurna, prakti¢na i relativno jedno-
stavno izvodiva, a za razliku od rendgenske i radionuklidne
cistografije ne rabi se ioniziraju¢e zraCenje. Takoder, dija-
gnosticka pouzdanost ceVUS-a pokazala se boljom u us-
poredbi s radioloskim i nuklearnomedicinskim metodama
dijagnostike refluksa.”” Ova je metoda danas prepoznata i
priznata kao sigurna i pouzdana slikovna dijagnosticka me-
toda u dijagnostici VUR-a te je od Europske federacije za
ultrazvuk u medicini i biologiji (ESUMB), Europskog udru-
zenja urogenitalne radiologije (ESUR) 1 Europskog udruze-
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nja pedijatrijske radiologije (ESPR) uvrstena u preporuke i
protokole kao rutinska metoda slikovne dijagnostike vezi-
koureteralnog refluksa.”’ Prema istim preporukama, ultra-
zvucna cistografija pojacana kontrastom (ceVUS) uz upo-
trebu ultrazvucnog kontrasta druge generacije superiorna je
metoda u usporedbi s MCUG-om i DRNC-om u detekciji i
stupnjevanju VUR-a i treba je rabiti kao metodu izbora kada
je to moguce. Urodinamske studije, koje imaju vaznu ulogu
u evaluaciji patogeneze vezikoureteralnog refluksa, takoder
se umjesto tradicionalno primjenjivane rendgenske kon-
trastne studije mogu kombinirati s ultrazvu¢nom kon-
trastnom cistografijom, ¢ime se izbjegava primjena ionizi-
rajuceg zracenja.
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