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SAZETAK. Neurogeni mokracni mjehur (NMIM) uzrokovan je oStecenjem inervacije donjeq mokracnog sustava |
predstavlja rizik za ponavljane upale mokracnog sustava, nastanak vezikoureteralnog refluksa, hidronefroze, uro-
litijaze i oStecenje bubreZne funkcije. Urodinamska ispitivanja omogucila su nam bolje razumijevanje patofiziolo-
gije ovih poremecaja i rano otkrivanje cimbenika rizika za oStecenje bubreznog parenhima. Odmah nakon postav-
ljanja sumnje na neurogeni poremecaj nuzna je kompletna nefroloska obrada koja ukljucuje ultrazvucne metode,
4 satnu opservaciju mokrenja, kontrastnu mikcijsku urosonografiju, urodinamiku i videourodinamiku. Glavni
ciljevilijecenja i pracenja su ocuvanje bubrezne funkcije, a nakon skolske dobi i socijalno prihvatljiva kontinencija.
U ovom radu iznosimo suvremeni pristup djetetu s neurogenim mokra¢nim mjehurom uz osvrt na vlastito dugo-
godidnje iskustvo u dijagnostici i lijecenju djece i adolescenata s raznim oblicima ovog poremecaja.

SUMMARY. Neurogenic urinary bladder is caused by impaired innervation of the lower urinary tract and is a risk
factor for recurrent urinary tract infections, vesicoureteral reflux, hydronephrosis, urolithiasis and impaired renal
function. Urodynamic studies have allowed us to better understand the pathophysiology of these disorders and
early detection of risk factors for renal parenchymal damage. Immediately after the suspicion on a neurogenic
dysfunction, complete diagnostic workup is necessary, which includes ultrasound methods, 4-hour voiding
observation, contrast-enchanced voiding urosonography, urodynamics and videourodynamics. The main goals of
treatment and follow-up are the preservation of renal function, and after school age, socially acceptable conti-
nence. In this paper, we present contemporary approach to a child with neurogenic bladder with reference to our
own many years of experience in the diagnosis and treatment of children and adolescents with various forms of

this disorder.

Neurogeni mokra¢ni mjehur (NMM) uzrokovan je
oSte¢enjem inervacije donjeg mokra¢nog sustava i naj-
cesce se klini¢ki prezentira nemoguéno$éu potpunog
praznjenja mjehura, inkontinencijom urina, nedostat-
nim osjetom punoce mjehura i ponavljanim upalama
mokraé¢nog sustava'. U ovom radu iznosimo suvre-
meni pristup djetetu s neurogenim mokra¢nim mje-
hurom uz osvrt na vlastito dugogodi$nje iskustvo u
dijagnostici i lije¢enju djece i adolescenata s raznim
oblicima NMM.

Etiologija

Uzroci neurogenog mjehura mogu biti kongenitalni
ili ste¢eni. Najées¢i kongenitalni uzrok je spina bifida
ili rascjep kraljeznice. Spina bifida (SB) je skupina pri-
rodenih gresaka razvoja neuralne cijevi kojeg karakte-
rizira rascjep kraljeznice u bilo kojoj razini od cervi-
kalne do sakralne, a razvija se ve¢ u prvim tjednima
trudnoce kada se kraljesci ne zatvore pravilno oko
ledne mozdine. Posljedi¢no dolazi do raznog stupnja
oste¢enja ledne mozdine i zivaca. Iako se incidencija
kongenitalnih anomalija kraljeznice smanjuje, one i

dalje predstavljaju najznacajaniji uzrok neurogene dis-
funkcije mokra¢nog mjehura koja se javlja u oko 95%
ove djece. Ucestalost ove anomalije iznosi oko 0,5-
1:1000 zivorodenih. Postoji vi$e oblika ovog poreme-
¢aja. U najces$cem i najblazem obliku ne postoji samo
kostani dio kraljeznice i mozdina je uredno prekrivena
ovojnicama i kozom (spina bifida okulta - skriveni
rascjep kraljesnice). Osobe s ovim oblikom anomalije
Cesto su bez simptoma. Najtezi oblik rascjepa je kada
kroz defekt kraljezaka uz ovojnicu izlazi i kraljezni¢na
mozdina. U tom najteZzem obliku bolesti nuzno je ne-
posredno nakon rodenja zatvoriti ovojnice neuroki-
rurskim zahvatom kako bi se sprijecio prodor bakteri-
jate posljedi¢na upala ledne mozdine i mozga. Najveci
broj pacijenata koji se prezentiraju klinickom slikom
neurogenog mjehura ima mijelomeningokelu, lipo-
meningokelu, dijastematomijeliju, agenezu sakruma,
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sindrom kaudalne regresije, tethered cord sindrom?>.
Dijagnosticira li se anomalija u ranijoj trudno¢i, u ne-
koliko svjetskih specijaliziranih centara posljednjih se
godina provodi prenatalni neurokirurski zahvat, od-
nosno zatvaranje defekta. Ovaj zahvat moguce je na-
praviti od 23. do 26. tjedna trudnoce i djeca operirana
u fetalnoj dobi rjede zahtjevaju ugradnju shunta zbog
hidrocefalusa te imaju bolji motoric¢ki razvoj u ranoj
dobi*.

Najces¢i steCeni uzroci neurogenog mjehura su ce-
rebralna paraliza, transverzalni mijelitis, multipla skle-
roza, tumori i trauma kraljezni¢ne mozdine. Svaki od
ovih uzroka moze dovesti do razli¢itog stupnja gubitka
funkcije mokra¢nog sustava'.

Nase iskustvo

U Poliklinici za djecje bolesti Helena zahvaljujuci
projektu Europske unije osnovan je Regionalni centar
izvrsnosti za dijagnostiku i lijeenje pacijenata s dis-
funkcijama mokra¢nog mjehura i crijeva®. Unazad 16
godina lijecili smo 437 djece s neurogenim mokra¢-
nim mjehurom. Prosje¢na dob nasih ispitanika bila je
od 2 tjedna do 30 godina starosti, 161 (36,8 %) pacije-
nata je bilo muskog, a 276 (63,2 %) zenskog spola. Naj-
veci broj nasih pacijenata operirao je mijelomeningo-
kelu. U tablici 1 prikazane su neuroloske dijagnoze
nasih pacijenata.

TABLICA 1. OSNOVNE DIJAGNOZE KOD NASIH 437 PACIJENATA
S NEUROGENIM MJEHUROM

TABLE 1. BASIC DIAGNOSIS IN OUR 437 PATIENTS

WITH NEUROGENIC BLADDER

Dijagnoza Broj pacijenata (%)
Mijelomeningokela 306 (70 %)
Anorektalne maloformacije 43 (9,8 %)
Druge anomalije kraljesnice 30 (7 %)
Lipom kraljesnicke mozdine 13 (3 %)
Stanje nakon operacije u zdjelici 9 (2 %)
Cerebralna paraliza 8 (1,8 %)
Tumori Zivéanog sustava 8 (1,8 %)
Neuromisi¢ne bolesti 7 (1,6 %)
Trauma ledne mozdine 6 (1,4 %)
Ostalo 7 (1,6 %)

Dijagnosticki algoritam
Dijagnosticki algoritam ukljucuje detaljnu anam-
nezu i fizikalni pregled, neuroloski pregled, ultrazvuk
bubrega i mokra¢nog mjehura, mikcijsku cistoure-

trografiju ili ultrazvu¢nu kontrastnu urosonografiju
(ceVUS, engl ,contrast enchanced voiding urosono-
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graphy“), urodinamsko ispitivanje, anorektalnu mano-
metriju, u dojenackoj dobi ultrazvuk mozga i kraljez-
nice, a kasnije magnetsku rezonancu (MR) mozga i
lumbosakralne kraljeznice®’. Kod starije djece s in-
kontinencijom potrebno je pazljivo pregledati leda
trazeci kozne znakove okultnog spinalnog dizrafizma
(pigmentacija, udubljenje koze, dlaka itd.). Pregled
ukljucuje i ispitivanje perinealnog i perianalnog osjeta,
tonusa analnog sfinktera, refleksa donjih udova, uklju-
¢ujudi bulbokavernozni i anokutani refleks. Kod novo-
rodencadi i male dojencadi procjena uvijek zapocinje
ultrazvu¢nim pregledom mokraénog sustava i 4-sat-
nom opservacijom mokrenja. Ultrazvukom trazimo
indirektne znakove povisenog intravezikalnog tlaka
poput zadebljanja stijenke mokra¢nog mjehura, dila-
tacije uretera i kanalnog sustava bubrega®. 4-satna op-
servacija mokrenja daje nam vrijedne podatke o broju
mikcija, funkcionalnom kapacitetu mjehura i moguc¢-
nosti praznjenja mjehura ovisno o prisutstvu ostatnog
urina. Kontrastna mikcijska urosonografija pokazuje
da li se razvio vezikoureteralni refluks (VUR) koji je
kod ove djece ve¢inom sekundarni®’.

Urodinamsko ispitivanje i faktori rizika
kod neurogenog mokra¢nog mjehura

Urodinamsko ispitivanje predstavlja zlatni standard
u procjeni svih funkcionalnih poremecaja mokra¢nog
sustava. Zahvaljuju¢i modernim urodinamskim ure-
dajima danas je moguce i bolje razumijevanje patofi-
ziologije neurogenih disfunkcija. Pomoc¢u urodinam-
skog ispitivanja odreduje se intravezikalni tlak, kapaci-
tet i rastezljivost mjehura, aktivnost detruzora i sfink-
tera u fazi punjenja i praznjenja mjehura, tlak kod
kojeg nastupa inkontinencija (eng. leak point pressure)
i elektromiografija sfinktera. Vazno je utvrditiidalisu
funkcije detruzora i vanjskog sfinktera koordinirane.
Kontrakcija sfinktera tijekom praznjenja mokra¢nog
mjehura naziva se detruzor/sfinkter dissinergija. Po-
mocu urodinamskih parametara planira se terapijski
pristup i procjenjuje rizik o$te¢enja gornjeg mokrac-
nog sustava. Glavni ¢imbenici rizika za o$tecenje bu-
brega su niska rastezljivost mjehura, detruzor-sfinkter
dissinergija i hiperrefleksija detruzora'*'".

Kod svakog djeteta s neurogenim mokra¢nim mje-
hurom ubrzo nakon neurokirurske intervencije pro-
vodi se urodinamsko ispitivanje bez sedacije, u leze-
¢em polozaju na ledima, a kod starijeg djeteta i u sje-
dec¢em polozaju. Ispitivanje se sastoji od istovremenog
mjerenja i racunalnog prikaza intravezikalnog i abdo-
minalnog tlaka, elektromiografije vanjskog uretralnog
sfinktera za vrijeme punjenja i mikcije (cistometrija).
Koristi se dvolumenski uretralni 7F ili 9F kateter i rek-
talni jednolumenski kateter, a mokra¢ni mjehur se
puni fizioloskom otopinom temperature 35-37°C,
brzinom 10 do 30 ml/min. Abdominalni tlak mjeri se
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kao rektalni tlak, a tlak detruzora aparat automatski
izracunava kao razliku intravezikalnog i rektalnog
tlaka. EMG vanjskog uretralnog sfinktera procjenjuje
se preko aktivnosti zdjelicnog misi¢ja, mjerenog po-
vr$nim, samoljepivim elektrodama postavljenim sime-
tricno s jedne i druge strane vanjskog analnog sfink-
tera'>. Metode, definicije i jedinice odgovaraju stan-
dardima preporudenim od International Continence
Society”. Zadnjih godina u nasoj ustanovi kod djece
s neurogenim mjehurom uveli smo videourodinamiku
s kontrastnom ultrazvu¢nom cistografijom. Naime,
kroz isti dvolumenski kateter u mjehur instaliramo ul-
trazvu¢no kontrastno sredstvo druge generacije i na
taj nacin u istom aktu dobivamo informaciju o anato-
miji mjehura i prisutstvu VUR-a uz sve funkcionalne
urodinamske parametre. Videourodinamika predstav-
lja zlatni standard jer nam daje vrijedne prognosticke
podatke i smjernice za daljnje lijeCenje i pracenje paci-
jenta. Naime, VUR koji se javlja kod viseg intravezi-
kalnog tlaka i veceg kapaciteta mjehura moze se
uspjesnije lijeciti konzervativno i veliki broj ovih re-
fluksa, ¢ak viSeg stupnja, spontano nestaje nakon
uvodenja antikolinergika i ¢iste intermitetne katete-
rizacije'*".

Urodinamski razlikujemo nekoliko tipova neuroge-
ne disfunkcije. Funkcija detruzora i vanjskog sfinktera
uretre mogu biti normalne, prekomjerne (hiperfunk-
cija) i slabe ili odsutne (hipo/arefleksija)''. Postoji vise
klasifikacija neurogene disfunkcije. Stara podjela na
lezije gornjeg i donjeg motornog neurona nije dovolj-
no precizna jer se kod jednog djeteta mogu naci sve
kombinacije aktivnosti detruzora i sfinktera ovisno o
tome u kojoj mjeri su zahvacena simpaticka, parasim-
paticka i somatska vlakna. Prema van Goolu postoje
Cetiri najces$c¢a podtipa neurogenog mjehura: (1) hi-
perrefleksija detruzora i hiperrefleksija sfinktera, (2)
hiperrefleksija detruzora i hiporefleksija sfinktera, (3)
hiporefleksija detruzora i hiperrefleksija sfinktera, (4)
hiporefleksija detruzora i sfinktera'’. Kod nasih pacije-
nata urodinamski smo, prema aktivnosti sfinktera i
detruzora, nadli sva cetiri osnovna tipa neurogenog
mjehura no, vecina nasih pacijenata imala je hiperre-
fleksiju detruzora i hiperrefleksiju sfinktera, uz dissi-
nergiju detruzora i sfinktera. Ova skupina djece ima
najvedi rizik za oste¢enje bubrega. Vecina ima febrilne
i afebrilne uroinfekcije i VUR, a u starijoj dobi i uroli-
tijazu. Kod djece s hiporefleksijom detruzora i sfink-
tera i hiperrefleksijom detruzora i hiporefleksijom
sfinktera niti jedan na$ pacijent nije imalo febrilne
uroinfekcije i VUR, no glavni klini¢ki problem kod
ovih pacijenata je teSka inkontinencija. Kod pacijenata
s hiporefleksijom detruzora i hiperrefleksijom sfink-
tera CeSée su febrilne i afebrilne upale i VUR. Ova
djeca najc¢es¢e imaju retencije urina uz preljevnu in-
kontinenciju’.
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Cak 80% nasih pacijenata imalo je hiperrefleksiju
sfinktera, najce$¢e pracenu dissinergijom detruzora i
sfinktera. Kod djece s detruzor/sfinkter dissinergijom
postoji funkcionalna infravezikalna opstrukcija koja je
patofizioloski znacajna kao i anatomska opstrukcija.
Svaka dugotrajna opstrukcija izlaza mjehura dovodi
do hipertrofije glatkog misi¢a i promjena u matriksu
vezivnog tkiva. Povecano pericelularno nakupljanje
kolagena tipa III unutar detruzora je najve¢im dijelom
odgovorno za smanjenje rastezljivosti'®'”". Visoki
intravezikalni tlak, trabekulacije i zadebljanja stijenke
mokra¢nog mjehura tijekom vremena mogu dovesti
do razvoja hidronefroze, VUR-a i o$tecenja bubrezne
funkcije. Niska rastezljivost mjehura uzrokuje pore-
mecenu aktivnost uretera §to onemoguc¢uje normalnu
urodinamiku gornjeg mokra¢nog sustava, dovodi do
Cestih uroinfekcija te oZilj¢enja bubrega'®. Povezanost
infravezikalne opstrukcije s nastankom vezikourete-
ralnog refluksa najbolje je prikazana kod djece s valvu-
lama straznje uretre i neurogenim mjehurom?>****
Kod djece s mijelomeningokelom u vise radova do-
kazano je $tetno djelovanje visokog intravezikalnog
tlaka?****. McGuire i suradnici su otkrili VUR kod
68 %, a megaureter kod 80 % pacijenata s intravezikal-
nim tlakom iznad 40 cm H,0'". Ucestalost promjena
na gornjem mokra¢nom sustavu kod djece s visokim
intravezikalnim tlakom zbog dissinergije detruzora i
sfinktera ili hiperrefleksije detruzora iznosi od 40 do
86 %'**. Stoga su ovi parametri vazni u procjeni izbo-
ra terapije. Vecina autora preporucuje zapoceti Cistu
intermitentnu kateterizaciju mokraénog mjehura kod
svakog djeteta sa snizenom rastezljivo$¢u, dissinergi-
jom detruzora i sfinktera te poviSenim intravezikal-
nim tlakom prije razvoja promjena na gornjem mo-
kra¢nom sustavu®*'6?*, Cak do 80 % djece s ovim ¢im-
benicima rizika ¢e razviti VUR, hidronefozu i ostece-
nje bubrega ako se terapijski ne intervenira®.

Iako kod djece s hiporefleksijom sfinktera nisu na-
deni znacajni ¢imbenici rizika za o$te¢enje bubrega,
prospektivne studije pokazuju da u djece, osobito u
prvoj godini zivota, postoji tendencija urodinamskim
promjenama u smislu povisenja tlaka detruzora i sma-
njenja rastezljivosti®. Stoga je nuzno pracenje ovih pa-
rametera tijekom djetinjstva radi pravovremenog za-
pocinjanja Ciste intermitentne kateterizacije i eventu-
alnog uvodenja antikolinergika. Razlog urodinamskim
promjenama u rano dojenacko doba je ili kirurska
trauma koja dovodi do spinalnog $oka s prolaznom hi-
poaktivnsc¢u detruzora ili odgovor detruzora na neu-
rogenu infravezikalnu opstrukciju. U kasnijem djetinj-
stvu, redovito pracenje nuzno je zbog urodinamskih
promjena povezanih s moguc¢im razvojem “tethered
cord” sindroma, fibrozom sfinktera, malformacijama
shunta'~’.
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Bez urodinamskog ispitivanja nije moguce prepo-
znavanje tipa neurogenog mjehura. Rano postavljanje
to¢ne dijagnoze, odnosno definiranje to¢nog poreme-
¢aja na nivou detruzora i sfinktera, te redovito prace-
nje zbog ocekivanih promjena u ranom djetinjstvu,
omogucuje planiranje terapije i sprijecavanje ocekiva-
nih posljedica.

Lijecenje neurogenog mokra¢nog mjehura

Pravovremenim terapijskim pristupom mogu se pro-
cijeniti ¢imbenici rizika i sprijeciti oStecenje gornjeg
mokrac¢nog sustava. Djeca s prisutnim faktorima rizi-
ka zahtjevju vrlo intenzivan program lijecenja i prace-
nja’. Cilj je posti¢i niski intravezikalni tlak u mokrac-
nom mjehuru primjerene rastezljivosti i volumena.
Terapijski pristup znacajno se promijenio unazad
dvadesetak godina. Glavni cilj terapije je ocuvanje bu-
brezne funkcije, a u $kolskoj dobi i postizanje konti-
nencije"’.

Osnova lijecenja je Cista intermitentna kateterizaci-
ja*. Njome se postiZze potpuno praznjenje mjehura
pod niskim tlakom. Kateterizacija sprijecava o$tecenje
bubrega i inkontinenciju, razvija samopostovanje i
omogucuje §to normalniji razvoj djeteta s neurogenim
mjehurom. U na$oj ustanovi provodimo program
edukacije kateterizacije roditelja ve¢ od novorodenac-
ke dobi, a edukaciju samokateterizacije zapocinjemo
od 6. do 7. godine Zivota ovisno o intelektualnim spo-
sobnostima i finoj motorici djeteta’.

Osim kateterizacije koriste se antikolinergici, a rjede
i alfa adrenergici, kolinergici, simpatikolitici, relak-
sansi popre¢noprugastih misi¢a. Antimuskarinski lije-
kovi ¢ine temelj farmakoterapije neurogenog mokra¢-
nog mjehura te postoji dovoljno dokaza o njihovoj
ucinkovitosti’. Ova skupina lijekova djeluje na vezanje
acetilkolina na M2 i M3 muskarinske receptore u mo-
kra¢nom mjehuru. Antimuskarinski lijekovi djeluju
kao kompetitivni antagonisti acetilkolina. Naime, ve-
zanjem za muskarinske receptore sprjecavaju vezanje
acetilkolina i na taj nac¢in smanjuju kontraktilnost mo-
kra¢nog mjehura, sprjecavaju spontane kontrakcije
detruzora tijekom faze punjenja i povecavaju maksi-
malni cistometrijski kapacitet. Oxybutynin hydro-
chloride je registriran za djecu i moze se davati pero-
ralno, intravezikalno ili transdermalno. Najcesce ga
dajemo u dojenackoj dobi intravezikalno, a kasnije
peroralno u dozi 0,2-0,4 mg/kg u 2-3 doze na dan.
Glavni nedostatak ovog lijeka su sistemne nuspojave
poput suhoce usta i koze, opstipacija, mutan vid, gla-
vobolja, crvenilo lica. Zadnjih godina sve ¢esce se ko-
riste i selektivni antikolinergici novije generacije poput
tolterodina, derifenacina, solifenacina i propiverina.
pojavama na antikolinergike je Mirabegron koji je se-
lektivni agonist B3 adrenoreceptora. Vise studija je
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pokazalo da je ovaj lijek efikasan i siguran kod odraslih
i djece s neurogenim mjehurom. Osim §to ima rjede
nuspojave dovodi i do povecanja kapaciteta mjehura i
rastezljivosti te smanjenja inkontinencije. Primjenjuje
se oralno u dozi 25-50 mg, jednom dnevno. Najcesce
nuspojave ovog lijeka su infekcije urinarnog trakta i
tahikardija®-*.

U slucaju neuspjeha ili nuspojava konzervativne
medikamentozne terapije prvi izbor je neuromodula-
cija. Neuromodulacija je promjena Zivéane aktivnosti
primjenom elektri¢ne stimulacije ili kemijskih tvari na
ciljana mjesta u tijelu®. To je minimalno invazivni po-
stupak, a to¢an mehanizam kojim utjec¢e na neurogeni
mokraéni mjehur jo$ nije posve jasan. Neuromodula-
cija nam omogucuje novi pristup pacijentima s neuro-
genom disfunkcijom mokra¢nog mjehura/crijeva te
moze pomod¢i u obnavljanju funkcije ili ublazavanju
simptoma koji imaju neurolosku osnovu. Moze se pri-
mijeniti transkutano primjenjujuci samoljepive elek-
trode na tibijalni zivac (TTNS - transkutana tibijalno
neurostimulacija), perkutano pomocu iglicne elektro-
de (PTNS - perkutana tibijalna neurostimulacija) ili
sakralno (TENS). Najmanje invazivna od navedenih
metoda je transkutana stimulacija tibijalnog Zivca
(TTNS) koja se koristi kod djece i odraslih s preko-
mjerno aktivnim mokra¢nim mjehurom, neopstruk-
tivnom retencijom, kroni¢nom opstipacijom, fekal-
nom inkontinencijom i sindromom kroni¢ne zdjeli¢ne
boli. Iskustva s lije¢enjem djece i adolescentima s neu-
rogenim disfunkcijama vrlo su ograni¢ena. U nasoj
ustanovi provodi se program ku¢nog lijecenja TTNS-
om, svakodnevno kroz 30 minuta. Samoljepiva aktiv-
na elektroda postavlja se 4-5 cm kranijalno od medi-
jalnog maleola. Nasi rezultati na skupini od 39 pacije-
nata pokazuje da kod 8 pacijenata (20 %) nismo imali
nikakav ucinak na simptome od strane mokra¢nog,
niti gastroenteroloskog sustava. Kod 20 (51,3 %) paci-
jenata postigao se bolji osjet punoce crijeva, kod 12
(30,8 %) je postignuta kontinencija stolice, kod 12
(30,8 %) bolji osjet puno¢e mjehura, kod 6 (15,4 %)
kontinencija urina, a kod 4 (10,2 %) mokrenje s manje
naprezanja. Niti jedan pacijent nije imao nuspojave te-
rapije. Jako su rezultati tromjesecnog lije¢enja znacaj-
no slabiji nego kod djece s ne-neurogenim mokraénim
mjehurom/crijevom, vec¢ina nasih pacijenata ima po-
zitivan u¢inak na motilitet crijeva i bolji osje¢aj puno-
¢e rektuma $to je preduvjet za postizanje kontinencije.
Potrebna su daljnja istrazivanja na ve¢em broju pacije-
nata radi procjene dugoro¢nog terapijskog ucinka
TTNS kod djece kao i u¢inka kombinacije neuromo-
dulacije s drugim metodama lijecenja’'.

Ukoliko se medikamentozno i neuromodulacijom
ne uspije posti¢i snizavanje intravezikalnog tlaka
danas je prva terapija izbora intravezikalna primjena
Botulin toksina tip A (BTX-A) (1,7, 33). BTX-A je mi-
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$i¢ni relaksans koji se koristi za lije¢enje brojnih stanja
u medicini. To je neurotoksin kojeg proizvodi ana-
erobna Gram pozitivna bakterija Clostridium botuli-
num i blokira oslobadanje acetilkolina na presinapti¢-
kim zivéanim zavrSecima, §to dovodi do privremene
kemijske denervacije te opustanja glatkog misi¢a mje-
hura. Osim acetilkolina, BTX moze inhibirati osloba-
danje i nekih drugih neurotransmitora kao $to je tvar
P. glutamat te na taj nacin djeluje i na aferentne odno-
sno osjetilne putove donjeg mokra¢nog sustava. Injek-
cija botulinum toksina u detruzor izvodi se pomocu
cistoskopa pod opéom anestezijom. Postoje razli¢iti
protokoli injiciranja botulinum toksina u detruzor koji
se medusobno razlikuju po dozi, razrjedenju i broju te
mjestu injekcija. U lijeCenju neurogenog mjehura u
djece koristi se 10 jedinica/kg do maksimalno 300 U
BTX razrijedenog u fizioloskoj otopini (10 U/kg/ml)
koji se potom injicira u 20-30 razli¢itih mjesta stjenke
mokra¢nog mjehura®. Maksimalni ucinak je 4-6 tje-
dana iza injekcije. Terapija se moze ponoviti nakon $to
klini¢ki u¢inak BTX nestane, $to se u prosjeku dogada
nakon 3-8 mjeseci. Najcesée nuspojave koje se javljaju
kao posljedica ove terapije su infekcija urinarnog trak-
ta te privremena retencija mokrace koja ne predstavlja
problem kod djece koja se ve¢ kateteriziraju. Studije su
pokazale da je oko 65-87 % djece koja su lijecena BTX
iskusilo poboljsanje, u smislu smanjenja maksimalnog
tlaka detruzora i povecanja rasteljivosti’”*. Najranija
dob kod koje se terapija preporucuje je 2 godine. U
nasoj ustanovi provodimo lijecenje Botulin toksinom
ve¢ dugi niz godina u suradnji s urolozima iz Hrvatske
i inozemstva.

Osim navedenih oblika lije¢enja kod djece s neuro-
genim mjehurom vazne su bihevioralne i fizioterapij-
ske metode koje se prilagodavaju svakom djetetu indi-
vidualno. U na$oj ustanovi formiran je tim specijalista
koji se bave raznim rehabilitacijskim metodama kod
ove velike i heterogene skupine djece te osim pedijata-
ra nefrologa i gasteronetrologa ukljucene su usko spe-
cijalizirane medicinske sestre i fizioterapeuti. Lijecenje
se zapocinje uvijek bihevioralnom terapijom. To je
skupina razlicitih intervencija pomocu kojih se djeca i
roditelji u¢e novim vjestinama i navikama s ciljem us-
postave bolje kontrole mokra¢nog mjehura i crijeva. S
pacijentima se provode i vjezbe misi¢a dna zdjelice te
vjezbe abdominalne muskulature kako bi se poboljsala
snaga, kontrola i tehnika mokrenja i defekcije. Od oko
4-5 godina zivota provode se i biofeedback vjezbe,
vjezbe percepcije, vjezbe izgona balona i Giger MD
biofeedback. Ove terapije se kombiniraju i terapijski
plan se prilagodava svakom pacijentu individualno
ovisno o stupnju neuroloskog ostecenja, motori¢kim i
intelektualnim sposobnostima i jacini simptoma (34).

Kod djece kod koje se konzervativnim putem ne
moze postici poboljsanje urodinamskog obrasca indi-
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cirano je kirursko lije¢enje (augmentacija i autoaug-
mentacija mokra¢nog mjehura, rekonstrukcija vrata
mjehura, apendikovezikostomija itd."”*.

Kao $to je vise puta naglaseno, djeca s neurogenim
mjehurom zahtjevaju multidisciplinarni pristup. Po-
sljedice koje spina bifida ostavlja razli¢ite su ovisno o
razini i veli¢ini defekta te kvaliteti postnatalne neuro-
kirurske intervencije. Najcesce i najteze posljedice tog
razvojnog defekta su problemi s pokretljivos¢u - od
laksih teskoca s hodanjem do potpune oduzetosti do-
njih ekstremiteta, hidrocefalus, epilepsija, skolioza,
neurogeni mokra¢ni mjehur i neurogeno crijevo, orto-
pedske anomalije, skolioze, problemi s disanjem, tes-
koce ucenja i koncentracije. Veéina pacijenata ima
normalnu ili ¢ak natprosje¢nu inteligenciju.

Neurogeni mjehur je najc¢esce pracen i neurogenim
crijevom koje karakterizira smanjeni osjet punoce cri-
jeva, inkontinencija stolice i opstipacija. Ukoliko se
rano ne intervenira, problem sa stolicom postaje i veli-
ki socijalni problem nakon polaska u djecji kolektiv.
Pomocu klinickog pregleda pedijatra gasteronetrologa
i anorektalne manometrije moze se utvrditi koji tip
neurogenog crijeva dijete ima te na vrijeme zapoceti
odgovarajucu terapiju. Zbog slabije pokretljivosti ova
su djeca sklona i debljini. Pravilna prehrana od rane
dobi klju¢na je za uspostavljanje sto normalnije funk-
cije crijeva te za uredan rast i razvoj.

Zakljucak

Svako dijete s neurogenim mjehurom potrebno je
rano uputiti na urodinamsko ispitivanje i kompletnu
nefrolosku obradu. Potrebno je otkriti ¢imbenike rizi-
ka za ostecenje bubrega i za svako dijete individualno
napraviti plan lije¢enja i prac¢enja. Danas je zahvaljuju-
¢i ranoj urodinamskoj dijagnozi, ranom pocetku lije-
¢enja koje, osim lijekova ukljuc¢uje bihevioralne, neu-
romodulacijske i rehabilitacijske metode te intravezi-
kalnu primjenu Botulin toksina, u veéini ove djece
moguce ocuvanje bubrezne funkcije. U tijeku su nova
istrazivanja lijekova s ve¢om selektivno$¢u za mokrac-
ni mjehur kojima bi se smanjila ucestalost nuspojava,
te istrazivanja u podrudju farmakogenomike, genske
terapije i terapije mati¢nim stanicama.
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