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Asepti¢na nekroza kosti je relativno rijetka komplikacija u primatelja bubreznog transplantata. Ona moze biti posljedica
djelovanja brojnih uzro&nih ¢imbenika, ali se najviSe povezuje s lije€enjem kortikosteroidima. Prikazat ¢emo 62-godi$nju
bolesnicu s terminalnim bubreznim zatajenjem, uzrokovanim poststreptokoknim glomerulonefritisom, koja se prije tran-
splantacije bubrega 2,5 godine lijecila peritonejskom dijalizom. Dvadeset mjeseci prije presadivanja bubrega, bolesnica je
zbog akutnog poliradikuloneuritisa Guillaine Barré lije¢ena visokim dozama kortikosteroida, uz primjenu imunoglobulina i
plazmafereze. Kod transplantacije bubrega primijenjen je standardni imunosupresivni protokol, koji ukljuuje takrolimus,
mikofenolat mofetil i kortikosteroid uz indukciju baziliksimabom. Cetiri mjeseca nakon transplantacije, bolesnica poginje
osjecati bolove u desnom kuku kod duzeg stajanja. Na radiogramu kuka ustanovljena su subhondralna prosvjetljenja u
podrugju lateralnog dijela cirkumferencije glavice, koja su se S$irila u proksimalni dio vrata desnog femura, dok pregled
magnetskom rezonancom (MR) nije pokazao promjene u smislu asepti¢ne nekroze kosti. Bolesnica je zbog progresije
bolova i pozitivhog radiografskog nalaza, a unato¢ negativnom nalazu MR-a, podvrgnuta kirurS§kom zahvatu dekompresije
glavice bedrene kosti. Nakon zahvata bolovi su prestali i bolesnica se zadovoljavajuce oporavila. Kod primatelja bubreZznog
transplantata treba rano posumnjati i utvrditi asepti¢nu nekrozu kosti, jer pravodobno lije€enje dekompresijom kosti moze
otkloniti bol te sprijediti ili odgoditi destrukciju kosti koja bi zahtijevala aloartroplastiku.
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UvoOD

splantata asepti¢na nekroza u vecini slucajeva zahvaca
glavicu bedrene kosti i prezentira se bolovima u kuku
ili preponi, osobito prilikom opterecenja, uz ograni¢enu
pokretljivost zgloba®. Za uspjesno lije¢enje neophodno
je pravovremeno postavljanje dijagnoze, jer se u ranoj
fazi asepti¢ne nekroze kosti primijenjuju razliite teh-
nike dekompresije s ciljem da se oCuva glavica femura.
Ove metode mogu ukljucivati i elektri¢énu stimulaciju te
ispunjavanje mjesta dekompresije ¢imbenicima rasta i
diferencijacije’®. Kod umjereno uznapredovalog stadija
moze se primijeniti presadivanje vaskularizirane kosti,
a kod potpuno osteCene glavice femura jedino se moze
uciniti aloartroplastika’.

Uspjesna transplantacija bubrega znacajno poboljsava
kvalitetu Zivota bolesnika, koji se moze ponovno vratiti
ranijim aktivnostima i zaposlenju. Relativno rijetka, ali
znacajna komplikacija lijeCenja je asepti¢na (avaskular-
na) nekroza kosti ili osteonekroza, koja uzrokuje progre-
sivne bolove i gubitak pokretljivosti zahvacenog zgloba,
odnosno invaliditet. Patogeneza asepti¢ne nekroze kosti
nije dovoljno razjasnjena. U osnovi se radi o poremecaju
prokrvljenosti kosti i koStane srzi koji dovodi do urusa-
vanja i destrukcije kostane strukture'. Ishemija najcéesce
nastaje u najopterecenijem dijelu glavice femura. Zahva-
¢en dio gubi mineralizaciju i postupno kolabira. Smanju-
je se zona optereéenja glavice i poveéava kontaktno op-
tere¢enje zgloba, §to uzrokuje preuranjene degenerativne
(artroticne) promjene. Razvoj bolesti znacajno ovisi o
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bioloskim i biomehani¢kim ¢imbenicima. Bolest zahva-
¢a mladu populaciju, najéesce bolesnike koji primaju du-
gotrajnu kortikosteroidnu terapiju, alkoholicare, pusace i
bolesnike sa sistemnim bolestima (npr. Secerna bolest), a
povezuje se i s traumom?**. U primatelja bubreznog tran-
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U proteklom 25-godi§njem razdoblju u nasem je centru
ucinjeno 570 transplantacija bubrega te pet kombiniranih
transplantacija bubrega i1 gusterace. Dio bolesnika je na-
kon osamostaljenja Hrvatske prestao dolaziti na kontrole,
jer su se nastavili lijeéiti u drugim centrima bivse drzave.
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Nakon transplantacije bubrega, kod pet bolesnica usta-
novili smo asepti¢nu nekrozu glavice bedrene kosti. Sve
su bolesnice ranije primale pulsne doze kortikosteroida.
Prosjecna dob bolesnica bila je kod transplantacije 52,2
godine (raspon od 46 do 62 godine), a lijeCenje dijalizom
trajalo je, prije presadivanja bubrega, prosjecno 9,2 go-
dine (raspon od 2,5 do 21,2 godine). Razdoblje od tran-
splantacije bubrega do razvoja klinicke slike asepti¢ne
nekroze kosti bilo je prosjecno 1,2 godine (raspon od 0,3
do 2,3 godine). Sve bolesnice podvrgnute su kirurSkom
zahvatu dekompresije svrdlom. Dvije bolesnice tijekom
razdoblja prac¢enja od 17,4 1 7,6 godina nakon zahvata
nisu zahtijevale dodatno kirursko lije¢enje, dok je kod tre-
¢e bolesnice zahvat dekompresije glavice femura uc¢injen
prije Cetiri mjeseca. Kod slijedec¢ih dviju bolesnica, zbog
uznapredovalog stadija bolest kod postavljanja dijagno-
ze, u kasnijem su tijeku ipak ugradene endoproteze kuka.
Prikazat ¢emo posljednju bolesnicu s klinickom slikom
asepti¢ne nekroze kosti, 62-godiSnju Zenu s terminalnim
bubreznim zatajenjem uzrokovanim poststreptokoknim
glomerulonefritisom koja se 2,5 godine prije transplan-
tacije bubrega lijecila peritonejskom dijalizom. Bolesni-
ce je imala sekundarni hiperparatireoidizam, a dvadeset
mjeseci prije presadivanja bubrega lijecena je zbog akut-
nog poliradikuloneuritisa Guillaine Barré pulsnim doza-
ma kortikosteroida, imunoglobulinima i plazmaferezom.
Bolesnica se zadovoljavajuée oporavila i podvrgnuta je
transplantaciji bubrega umrle osobe. Primijenjen je stan-
dardni imunosupresivni protokol koji ukljucuje takroli-
mus, mikofenolat mofetil i kortikosteroid uz indukciju
baziliksimabom. Poslijeoperacijski tijek bio je uredan i
doza kortikosteroida je brzo smanjivana do doze odrza-
vanja. Cetiri mjeseca nakon transplantacije bolesnica je,
pored tegoba zbog obostrane koksartroze, pocela osjecati
bolove u desnom kuku kod duzeg stajanja. Bolovi su se
postupno pojacavali i postali su sve ¢es¢i. Bolesnici je
ucinjen radiogram zdjelice s oba kuka na kojem su u po-
drucju lateralnog dijela cirkumferencije glavice te u pro-
skimalnom dijelu vrata desnog femura ustanovljeni mul-
tipli subhondralni radiolucentni areali, od kojih je najveci
(promjera 9 mm) pokazivao skleroti¢ne konture. Sirina
zglobnog prostora bila je diskretno smanjena, uz vidlji-
vu subhondralnu sklerozu krova acetabuluma (slika 1).
Pregled zdjelice magnetskom rezonancom (MR) s 1,5 T
(sekvencije: T1 TSE, T2 STIR, PD TSE FS) pokazao je,
osim malog rascijepa prednjeg ruba labruma, uredan na-
laz i nije ukazivao na promjene u smislu asepticne nekro-
ze (slike 2-4). Bolesnica je zbog daljnje progresije bolova
i radiografskog nalaza, a unato¢ negativnom nalazu MR-
a, podvrgnuta kirurS§kom zahvatu dekompresije glavice
bedrene kosti kanuliranim svrdlom. Zahvat je raden pod
kontrolom dijaskopskog rendgenskog aparata sa C-lu-
kom, kojim je provjeravan polozaj Kuerschnerove Zice u
dva smjera (AP 1 LL). Kad je postignut ispravan polozaj
zice, preko nje je postavljeno kanulirano svrdlo promjera
4,0 mm i njime su izvedena dva buziranja spongioze gla-
vice bedrene kosti do subhondralnog podru¢ja. Bolesnica

je drugog poslijeoperacijskog dana vertikalizirana i ho-
dala je uz pomo¢ Staka Sest tjedana, uz djelomicno raste-
re¢enje noge 1 fizikalnu terapiju. Naime, nakon zahvata
dekompresije potrebno je Sest do osam tjedana da kost,
koja je sada bolje vaskularizirana, ponovno povrati udio
mineralnog sadrzaja i oévrsne te se tijekom tog razdoblja
mora izbjegavati potpuno opterec¢enje zgloba. Bolesnica
se nakon provedenog lije¢enja zadovoljavajuée oporavila
i vise nema bolova.

Slika 1. AP radiogram desnog kuka.
(AP X-ray of the right hip)

Slika2. Koronalni presjek kroz zdjelicu u T1 mjerenoj slici.
(Coronal T1 image of the pelvis.)

RASPRAVA

U ranim stadijima asepti¢ne nekroze radiografske promje-
ne ne moraju biti prisutne ili su minimalne. Kod prijeteceg
kolapsa subhondralne kosti, konvencionalni radiogram
moze pokazivati karakteristi¢ne promjene u vidu polumje-
seCaste subhondralne transparencije. Osim standardnog
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AP radiograma, potrebno je uciniti dodatne snimke, prven-
stveno aksijalnu snimku po Lauensteinu ili “frogleg view”,
koje bolje prikazuju opisanu transparenciju, buduéi da ne
dolazi do superpozicije prednjeg i straznjeg ruba acetabu-
luma i superiornog dijela glavice femura, gdje se promjena
najcesce dogada. Uvijek treba snimati oba zgloba kuka jer
se u 30-70% slucajeva bolest javlja obostrano, a moze se
manifestirati istovremeno ili odgodeno'®!!.

MR je vrlo osjetljiva metoda kojom se mogu neinvazivno
ustanoviti asimptomatske lezije koje nisu detektabilne na
konvencionalnim radiogramima'*"®. Ve¢ se u ranom stadiju
asepticne nekroze kosti mogu utvrditi specifiéne promjene
te procijeniti stadij i veli¢ina lezije. U neutralnom polozaju
kukova ucini se pregledna koronarna sekvenca zdjelice i
sagitalni presjeci kroz zahvaceni kuk (u T1 i T2 mjerenoj
slici te tehnici sa supresijom masti), na kojima se mogu
utvrditi promjene signala karakteristicne za asepti¢nu ne-
krozu glavice femura. Patognomi¢an MR pokazatelj asep-
ti¢ne nekroze je znak dvostruke linije. Trakasta zona koja
se vidi na MR-u odgovara reaktivnom grani¢nom podruéju
izmedu vitalnog i nekroticnog kostanog tkiva i karakteri-
sti¢na je za osteonekrozu'*'¢, Osim toga, mogu se razlugditi
i Ceste popratne promjene, kao §to su zglobni izljevi i ko-
Stani edem te sekundarni osteoartritis.

Za razliku od MR-a, kompjutorizirana tomografija (CT)
u ranom stadiju asepti¢ne nekroze kosti ne pokazuje spe-
cificne promjene na kostima (osteopenija), ali je CT naj-
osjetljivija slikovna metoda prikazivanja za utvrdivanje
subhondralne frakture kosti. Kod asepti¢ne nekroze scinti-
grafija kosti ima visoku osjetljivost, ali u usporedbi s MR-
om manju specifi¢nost. Promjene se vide ranije nego na
konvencionalnom radiogramu. Scintigrafija kosti koristi se
osobito u slucajevima kada je kontraindicirana MR (npr.
elektrostimulator srca). U ranoj fazi asepticne nekroze
moze se vidjeti difuzno pojacano nakupljanje izotopa ili
smanjeno nakupljanje (“cold spot”). Pojava “cold in hot
spot” smatra se patognomoni¢nom za asepticnu nekrozu
glavice femura u ranom stadiju bolesti.

Slika 3. Koronalni presjek kroz zdjelicu u T2 STIR tehnici.
(Coronal T2 STIR image of the pelvis.)
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Pozitronska kompjutorska tomografija (SPECT) je scin-
tigrafska metoda koja omogucéuje tomografsko prika-
zivanje s boljom rezolucijom zahvacenog podrucja. U
dijagnostici aseptiéne nekroze glavice femura SPECT
ima vecu osjetljivost od planarne scintigrafije, ali ma-
nju osjetljivost i specifi¢nost od MR-a. Medutim, zbog
manje dostupnosti, ioniziraju¢eg zracenja i visoke cijene
SPECT se koristi rjede.

Slika 4. Sagitalni presjek kroz desni kuk u pd tehnici sa
supresijom masti. (Sagital pd fs image of the right hip.)

Prognoza asepticne nekroze kosti ovisi o etiologiji, lo-
kalizaciji, veli¢ini i stupnju nekroze. Razvijene su ra-
zlicite metode mjerenja i klasifikacijski sustavi. Ranije
klasifikacije ukljucivale su pored radioloskih promjena
i klinicku sliku (Ficat i Arlet), dok se novije podjele
oslanjaju na lokalizaciju i velic¢inu nekroze glavice fe-
mura prema nalazima dobivenim radiografskim, CT, MR
i scintigrafskim ispitivanjem. U Europi se prvenstveno
koristi ARCO (Association Internationale de Recherche
sur la Circulation Osseuse) klasifikacija, a u Sjevernoj
Americi Steinberg- (Pennsylvania-) klasifikacijal7-20.
U pocetnom stadiju (ARCO 0) bolesnik nema simptoma,
a bolest se moze dokazati samo histoloski. U reverzibil-
nom ranom stadiju (ARCO 1) bolesnik ne mora imati
simptome, nalazi radiograma i CT-a nisu specificni, ali
se mogu vidjeti promjene kod ispitivanja MR-om i scin-
tigrafijom kosti. U ireverzibilnom ranom stadiju (ARCO
2) moze se na radiogramu vidjeti osteopenija, osteoskle-
roza i/ili ciste, ali nema subhondralne radiolucentnosti 1
subhondralnog kolapsa, koji se pojavljuju tek u prijela-
znom stadiju (ARCO 3). U kasnom stadiju (ARCO 4)
dolazi do kolapsa kosti uz nepravilnost zglobne pukoti-
ne, osteoartrozu, sklerozu zglobnih tijela susjednih kosti
i razvitak rubnih osteofita. Kod nase bolesnice MR nalaz
zdjelice nije pokazivao promjene karakteristi¢ne za asep-
tiénu nekrozu, ali su na radiogramu ustanovljeni multipli
subhondralni radiolucentni areali. Ove promjene mogu
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ukazivati na asepti¢nu nekrozu kosti, ali se mogu javiti
i kod koksartroze. Na temelju klinic¢ke slike i pozitivnog
radiografskog nalaza, ucinjen je kirurski zahvat dekom-
presije kosti, nakon kojeg su bolovi prestali.

U primatelja bubreznog transplantata pravovremeno tre-
ba posumnjati na asepti¢nu nekrozu kosti, jer kod veéi-
ne bolesnika dekompresija glavice femura u ranom sta-
diju bolesti (ARCO 1 i 2) moze otkloniti bol i dovesti
do oporavka, odnosno sprijeciti ili odgoditi destrukciju
kosti koja bi zahtijevala aloartroplastiku9,21-23. Kada se
na temelju klinicke slike posumnja na asepti¢nu nekrozu
kosti, a radiografski ili standardni MR nalaz je negativan,
treba uciniti dodatna ispitivanja (npr. SPECT ili MR uz
zu. U kasnoj fazi bolesti viSe nije moguce postici trajno
poboljsanje postednom metodom dekompresije glavi-
ce femura, nego je neophodan kirurski zahvat u smislu
“resurfacing” postupka ili umetanja vaskulariziranog ko-
Stanog grafta u mladih bolesnika ili pak ugradnja totalne
endoproteze kuka
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SUMMARY

THE ROLE OF CORE DECOMPRESSION FOR THE TREATMENT OF FEMORAL HEAD
AVASCULAR NECROSIS IN RENAL TRANSPLANT RECIPIENTS

ZIVCIC-COSIC S!, STALEKAR H2, MAMULA M3, MILETIC D3, ORLIC L!, RACKI S!, CICVARIC T2

"Department of Nephrology and Dialysis, Clinic for Internal Medicine
2Department of Traumatology, Clinic of Surgery
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University Hospital Center Rijeka, School of Medicine, University of Rijeka, Rijeka, Croatia

Avascular bone necrosis is a relatively rare but significant complication in renal transplant recipients because it causes progressive
pain and invalidity. It can be the consequence of the action of numerous causative factors, but it is mostly connected to corticosteroid
treatment.The underlying pathophysiologic mechanism is a diminished blood flow to the bone leading to necrosis and bone destruction.
During the past 25-years period, 570 renal transplantations and five combined kidney and pancreas transplantations were performed in
our centre. A part of the patients was lost to follow-up due to the separation of Croatia from the former Republic of Yugoslavia. After
transplantation, we revealed aseptic necrosis of the femoral head in five female patients. All patients had a history of treatment with
pulse doses of corticosteroids. At transplantation the average age of the patients was 52.2 yrs (range 46 to 62 yrs), and dialytic treatment
before transplantation lasted in average 9.2 yrs (range 2.5 to 21.2 yrs). The period between renal transplantation and the development
of clinical signs of avascular bone necrosis lasted in average 1.2 yrs (range 0.3 to 2.3 yrs). We will demonstrate our 62-year old female
patient with terminal renal failure caused by post-streptococcal glomerulonephritis, who was treated with peritoneal dialysis 2.5 years
before renal transplantation. Twenty months before renal transplantation the patient received pulse doses of corticosteroids, together
with immunoglobulins and plasmapheresis, for the treatment of an acute polyradiculoneuritis Guillaine Barré. After transplantation a
standard immunosuppressive protocol was applied which included tacrolimus, mycophenolate mofetil, corticosteroids and induction
with basiliximab. Four months after transplantation the patient started to feel pain in the right hip after longer standing, in addition to the
earlier long-lasting problems caused by bilateral coxarthrosis. The pelvic radiograph showed subchondral radiolucencies in the lateral
part of the head circumference spreading into the proximal part of the neck of the right femur, which indicated the presence of aseptic
necrosis, but these changes could have also been caused by coxarthrosis. Unexpectedly, magnetic resonance imaging (MRI) did not
reveal changes characteristic for avascular bone necrosis. Due to the progressively worsening of pain and the radiographic finding, the
patient was submitted to decompression surgery of the femoral head. The surgical procedure was performed under diascopic guidance
(C-arm) which allowed the correct positioning of a Kuerschner wire. A cannulated drill (diameter 4.0 mm) was placed over the wire
and we performed two drillings of the spongiosis of the femoral head through to the subchondral area. Postoperatively, the patient was
soon verticalized and advised to walk with crooks during a period of six weeks. This time is necessary to allow the mineralisation and
strengthening of the bone which is now better vascularised. The patient recovered well and had no more pain.

In renal transplant recipients it is most important to raise suspicion and verify the presence of avascular bone necrosis early, because
timely bone decompression surgery can eliminate pain and cure the patient or it can prevent or delay bone destruction. When clinical
signs of avascular bone necrosis arise and radiographic or standard MRI findings are negative, additional investigations (i.e. SPECT or
MRI with contrast) should be performed to confirm or exclude the diagnosis. In latter phases of the disease, surgical decompression of
the femoral head cannot lead to permanent amelioration, and it is inevitable to perform more invasive surgical procedures like “resurfa-
cing” or bone grafting in younger patients, or the implantation of total hip endoprotheses.

Key words: renal transplantation, avascular necrosis of the femoral head, core decompression
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