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IZVESTAJ

A. Prikaz sadrzaja disertacije

Doktorska disertacija « Procena morfoloskih i funkcionalnih parametara kod
opstrukcije ureteropijelicnog segmenta primenom magnetno rezonantne urografije
kod dece obuhvata slede¢a poglavlja: uvod, ciljeve rada, materijal i metode, rezultate,
diskusiju i zakljucke. Na krgju disertacije dat je pregled citirane literature u vidu 159
literaturnih podataka i spisak skracenica. Rad je prikazan na 106 kucanih strana i sadrZi
ukupno 27 tabela, 20 grafikonai 11slika.

Uvod je podeljen u 19 celina. U prve dve celine uvoda prikazana su dosadasnja
saznanja o0 opstrukciji ureteropijeliCnog segmenta,etioloskim faktorima nastanka i
patogenezi anomalije gornjeg urotrakta. Autor posebno istiCe patofizioloSki mehanizam
hroniCne parcijalne opstrukcije koja se javlja u sklopu ove mane i klinicku prezentaciju
kao i Ceste dijagnostiCke dileme koje je prate. U treCem delu uvoda kandidat se osvrée na
dijagnosticki protokol i na objaSnjenje dinamske scintigrafije i ultrazvucne dijagnostike
kao inicijalne dijagnostiCke procedure koje imaju Siroku primenu ne samo u dijagnostici
hronicne parcijaine opstrukcije gornjeg urotrakta ve¢ i u svim ostalim patoloSkim
stanjima vezana za uropatologiju deCijeg uzrasta.Posebnu paZznju autor je posvetio
standardizaciji tehnike ultrazvucnog pregleda kod dece koji moragu biti ispunjeni sa
ciljem adekvatne naknadne intrepretacije dobijenih rezultata. Peta celina je posvecCena
hronoloskom razvoju magnetne rezonance kao dijagnosticCke procedure i njenim
poCecima primene u uropatologiji, prvo u adultnoj a potom i pedijatrijskoj populaciji dec
U ovom poglavlju su navode tehnike snimanja koje su primenjene u u proslosti,sa
uocenim nedostacima posebno u usavrsavanju GRE ( gradinet echo ) TIW sekvence, u
sklopu dinamske faze pregleda koja predstavlja osnov za sva u funkcionana ispitivanja
bubrega. Dalje se andlizirarazvoj i aktuelnih savremenih protokola Posebna paznja je



posvecena urografiji kao posebnom entitetu; U zavrSnom delu opSteg dela,autor detaljno
prikazuje tehniku postprcesinga u analizi i nacinu kalkulacije pojedinih releventnih
parametara.

Postavljeni su sledeci ciljevi rada:

1. Utvrditi morfoloSke parametre magnetne urografije koji ukazuju na mehanicku
stenozu UPSa koji postoje kod opstruktivne stenoze i proceniti lokalizaciju i
stepen opstrukcijeUtvrditi  funkcionalne parametre magnetne urografije koji
ukazuju na funkcionalno oSteCenje bubrega u bolesnika sa opstruktivhom
stenozom UPSa i proceniti tip i stepen funkcionalnog ostecenja

2. Utvrditi grupu dece sa dokazanom hidronefrozom i funkcionalnom
deterioracijom bubrega sa ili bez stenoze UPS kod koje ¢e operativno lecenje
sprecCiti dalje pogorSanje funkcije bubrega i spreciti poremecaj rasta i razvoja
bubrega

U poglavlju Materijal i metode opisane dizajn studije po tipu studije-preseka, u
koju je bilo ukljueno 109 pacijenata uzrasta od 0.4 do 18 godina sa unilateralnom
opstrukcijom ureteropijelicnog segmenta.Kriterijum za ulazak ispitanika u studiju je
unilateralna hidronefroza dokazana ehosonografski bez evidentne dilatacije uretera i
postavljenom sumnjom na opstrukciju UPSa.Kontrolnu grupu Cini kontralateralni zdrav
bubreg kod sve ispitivane dece (unutradnja kontrola). 1z studije su iskljuceni svi ispitanici
koji su na ehosonografskom pregledu pokazala prisustvo neke druge anomalije urotrakta
(duplex sistemi, potkovicast bubreg i sl). Kod svih ispitanika je primenjena MR
urografija kao dijagnosticka procedura. Svi ispitanici su podeljeni u tri grupe prema
renalnom tranzitnom vremenu (RTT) Prvu grupu od pacijenata su Cinili ispitanici sa
neopstruktivnim tranzitnim vremenom (RTT). Drugu grupu je Cinilo 19 ispitanika
(19,4%) sa ekvivokanim tranzitnim vremenom, dok je u poslednjoj grupi bilo 34
(31,2%) pacijenata sa opstruktivnim renalnim vremenom. Podela ipsitanika je izvrSena na
osnovu funkcionalnog parametra-renalnog tranzitnog vremena koje je odredivano
primenom Magnetne urografije kod svih ispitanih i analiziranih pacijenata.Kod svih
pacijenata evluirani su sledeCi morfoloSki parametri: stepen hidronefroze sa gradacijom
od 1-5 prema kriterijumima SFU, morfoloski tip pijelona koji je kategorisan kao
ekstrarenalni, intrarenalni i veliki ekstrarenalni. U T2W i T1W sekvencama je ipsitivano
postojanje tranzicije u Sirini lumena, mesto mehanicke opstrukcije, njegva duzina kao i
odnos stenoti¢nog sa substenoticnim segmento. U visokorezolutivnim T2W sekvencama
koje su primenjene ovim protokolom, odredivan je i kvalitet renalnog parenhima koji je
kategorisan kao normalan, hiper ili hipointenzan. U dinamskim postkontrastnim
sekvencama T1W evaluiran je kvalitet TIW nefrograma, koji je kategorisan kao
normalan i homogen, nehomogen i odloZen i denzan. U dinamskoj fazi pregleda pored
renalnog tranzitnog vremena analizirana su joS dva funkcionalna parametra: kaliksno
tranzitno vreme (CTT) i separatna bubrezna funkcija (VDRF). urin. Od statistickih
metoda korisCene su metode analitiCke i deskriptivne statistike. Podaci su grupisani i
pirkazani tabelarno i kroz grafikone. Interpretacija podataka je u vidu celih brojeva
prikazana tabelarno i procentualno kroz graficki prikaz. Od testova za dokazivanje
postojanja statistiCke znaCajnosti izmedu analiziranih parametara primenjivani su: Hi



kvadrat test za procenu da li podaci dobijeni ispitivanjem definisanih parametara
medusobno odstupaju. Pearsons test korelacije u cilju procene odstupanja anaiziranih

parametara unutar ispitivanih grupa. U proceni statistiCke znaCajnosti analiziranih
vrednosti uzimane su one vrednosti gde je p<0,05, dok su za visoko statsitiCki znacajne
vrednosti uzimane one kod kojih je p<0,01.

Rezultati istrazivanja su pregledno i jasno izneti i prikazani kroz tabele i
grafikone. Podeljeni su u 2 celine. U prvoj celini su ispitivani svi morfoloski parametri
untar grupa ispitanika koji su podeljeni na tri grupe, na osnovu renalnog tranzitnog
vremenaU ovom poglavlju u ispitivanom uzorku analizirana je ucCestalost stepena
hidronefroze unutar sve tri grupe ispitanika i povezanost sa renalnim tranzitnim
vremenom.(RTT) U istom delu prikazani su rezultati i ostalih morfoloskih parametara
kao Sto su: morfologija pijelona, lokalizacija stenoze, duzine i odnos
stenoti¢nog/substenoticnog segmenta, kao i povezanost ovih parametara sa opstrukcijom.
Od morfoloskih parametara koji mogu uticati na ishod osptrukcije UPSa i njihove
povezansti sa renalnim tranzitnim vremenom, u rezultatima je prikazana uloga T2W
sekvence u proceni kvaliteta renalnog parenhima, i katergorizacije ispitanika na one sa i
bez akutne osptrukcije.Rezultati prikazuju statistiCki znaCajne razlike u grupama, posebno
u grupi ispitanika sa opstrutkivnim RTT i sa visokim stepenom hidronefroze. Procena
separatne funkcije bubrega je odredivana volumetrijskom metodom merenja koja je je
posebno akcentovana, s obzirom da predstavlja ngprecizniju meru aktivnog volumena
bubreznog parenhima koji ucestvuje u ukupnoj bubreznoj funkciji. U drugom delu
rezultata su prikazani i ostali funkcionalni parametri:kaliksno tranzitno vreme (CTT),
njegova ukupna ucCestalost i celoj grupi ispitanika,sa posebnim osvrtom na njegovu
prediktivnu ulogu indeksa GFR.

U poglavlju Diskusija koje je napisano na 25 strana dr. Polina Pavicevic je
jasno i koncizno iznela analizu rezultata i u potpunosti odgovorila na ciljeve koji su
postavljeni kao tema doktorske disertacije. Podacima iz literature na sistematizovan nacin
upotpunjuje stavove i tvrdnje koji su proistekli iz rezultata.

Na osnovu prikazanih rezultata i diskusije dr Polina PaviceviC je izvela sledece
zakljucke:

1. Stepen HN je znaCajan morfoloski faktor u proceni opstrukcije UPSa.Utvrdili smo
statistiCki znaCajnu povezanost izmedu stepena hidronefroze i RTT; nizak stepen
hidronefroze sugeriSe da sistem nije opstruktivan, dok najvisi stepen HN
ukazuje daje sistem verovatno u opstrukciji (hi-kvadrat=29,795; DF=2;
p<0,001).

2. U naSoj studiji smo dokazali da morfologija pijelona nema uticaja nabrzinu
eliminacije kontrastnog sredstvai RTT. lako postoji predominacijaVER pijelona
u grupi opstruktivnih pacijenata, nije dokazana statistiCka znacajna razlika medu
grupamaispitanika

3. MR urografija je dijagnosticka procedura koja sa velikom pouzdanoscu i u
najvecem broju ispitanika (91.7%) postiZe vizuelizacija uretera hidronefroti¢nog
bubrega kod dece sa opstrukcijom UPSa, ali bez znaCajne povezanosti sa RTT



10.

11.

Vrstapijelona nema uticga nabrzinu eliminacije kontrastnog sredstvai RTT.
lako u nasoj studiji postoji predominacija VER pijelonau grupi opstruktivnih
pacijenata, nije dokazana statistiCka znaCajna razlika medu grupama ispitanika
Hidronefroti¢ni bubrezi koji imaju normalan kvalitet parenhimau T2W

sekvenci nemaju znake akutne opstrukcije i predominantan su nalaz u grupi sa
neopstruktivnim RTT ,dok jeizmenjen kvalitet hiper ili hipointenzan najcesci u
grupi sa opstruktivnim RTT i oznacava da je sistem dekompenzovan; u najvecem
broju se javljaju u grupi sa opstruktivnim RTT ali bez statistiCke znaCajnosti
izmedu ispitivanih kategorija (Ne postoji statistiCki znaCajna razlika u nivou
kvaliteta korteksa u T2W sekvenci izmedu ispitivanih grupa (hi-kvadrat=2,285;
DF=2; p=0,319).

Izmenjen kvalitet parenhima u TIW nefrogramu prediktor je rane bubrezne
deterioracije i znaCajno je povezan sa sistemima koji pokazuju opstruktivno RTT,
dok neizmenjen kvalitet TIW nefrograma koji sugeriSe oCuvanost bubrezne
funkcije ,znaCajno korelira sa neopstruktivnim i ekvivaokalnim RTT.
Hidronefroticni sistemi koji imaju neizmenjeno RTT nemaju rane znake renane
deterioracije (hi-kvadrat=30,558; p<0,001).

Ukrstajuci renalni krvni sudovi su u najvecem procentu bili uzrok opstrukcije
UPSa u naSem ispitivanju(40%) ali bez utvrdene statistiCki znaCajne povezanosti
saRTT.Uzrok opstrukcije nije usko povezan saRTT

MRU je pouzdana dijagnosticka procedura u detekciji renalnih krvnih sudova kao
uzroka opstrukcije; Utvrdili smo specificnost 66.7%, senzitivnost 85.7%,
pozitivnu prediktivnu vrednost 66.7%, negativnu prediktivnu vrednost 85.7% i
dijagnosticku pozdanost 80%.Nije dokazana statisticka signifikantna razlika MRU
i hirurgije u dijagnostici ukrstajucih renalnih krvnih sudova (p = 0.004 and p <
0.01 respekt). MRU i hirurgija su pokazala dobro slaganje (k = 0.524).

lako je tranzicija u Sirini lumenadokazanau vecini ispitane dece sa opstrukcijom
UPSa (79,4%), nije dokazana signifikatna korelacijatranzicije /stenoze uretera sa
RTT. Tranzicijasirini lumena uretera nema uticaja na ishod i evoluciju
hidronefroticnog bubrega sa opstrukcijom UPSa.

Duzina stenoticnog segmenta i odnos stenoticnog/substenoticnog segmenta
uretera su morfoloski parametri kod opstrukcije UPSa koji ne koreliraju
signifikantno saRTT (F=0,321; DF=2, 30; p=0,728) i (F=0,071; DF=2, 38;
p=0,931,resp); duzina stenoticnog segmenta kao ni odnos da distalnim
segmentom uretera nemaju bitan uticg] narazvoj opstruktivnog renalnog
tranzitnog vremena hidronefroticnog bubrega, dok je Sirina lumena stenoze usko
povezana sa RTT. F=4,095; DF=2, 39; p=0,024). Najmanja proseCna izmerena
vrednost lumena stenoze sejavljau grupi saopstruktivnim RTT i iznosi
1,7mm=0.5mm,a najvisa u grupi ekvivokalnih 2,5+1,0mm

CTT je znaCajan funkcionalni parametar bubrezne funkcije i indeks GFR
Neopstruktivno i ekvivokalno renalno tranzitno vreme je signifikatno povazano sa
HN sistemima koji imaju normalno CTT i neizmenjenu bubreznu funkciju sa
stabilnim indeksom GF, dok opstruktivni sistemi signifikatno korelirgju sa
izmenjenim CTT koji ukazuje narenalnu deterioraciju i smanjen indeks GFR. (hi-
kvadrat=34,407; p<0,001).



12. vDRF je veoma znaCajan funkcionalni parametar i pokazatelj bubrezne
funkcije.U naSoj studiji dokazana je signifikantna povezanost sa RTT. (F=6,501,;
DF=2, 93; p=0,002)Utvrdili smo da opstruktivni sistemi obi¢no imaju smanjenu
bubreznu funkciju, dok neopstruktivni sistemi imaju oCuvanu funkciju Niske
vrednosti VDRF kao pokazatelj  oStecenja bubrezne funkcije su znacajno
povezane sa opstruktivnim RTT, dok je o€uvana funkcija HN bubrega povezana
sa neopstruktivnim RTT. (p=0,001)

13. Asimetricnu bubreznu funkciju (< 40%) imau bubrezi sa opstruktivnim RTT ,
dok neopstruktivni i ekvivokalni imaju oCuvanu bubreznu funkciju
(=40%).Utvrdena je statisticki znacajna razlika u uCestalosti VDRF <40% izmedu
ispitivanih grupa (hi-kvadrat=10,707; p=0,005).

14. Na osnovu rezultata naSe studije utvrdili smo su da hidronefroti¢ni bubrezi sa
opstrukcijom UPSa imaju srednju vrednost vDRF 40% +14% dok kontralateralni
,zdravi imgu srednju vrednost 60%.+£14% HidronefrotiCni  bubrezi sa
opstrukcijom UPSa imaju znacajno nize vrednosti VDRF kao znak renalne
deterioracije. (t=-6,993; p<0,001)

15. Od ukupnog broja 109 ispitanika 30 (27,5%) je operisano a 79 (72,5%) nije
Najveci broj operisane dece je bio iz grupe sa opstruktivnim RTT, a najmanji iz
grupe neopstruktivnih. Utvrdili smo statistiCki znacajnu razliku u ucestalosti
operacija izmedu ispitivanih grupa (hi-kvadrat=31,659; p<0,005).

16. Kombinujuci razlicite funkcionalne ( diferencijalnu renalnu funkciju, renalno i
kaliksno tranzitno vreme) i morfoloSke MRU parametre ( stepen HN, uzrok i
vrstu opstrukcije kvalitet TIW i T2W nefrograma) u okviru iste studije, MR
urografijom je moguce postaviti ne samo pouzdanu dijagnozu opstrukcije UPSa
veé i izdvojiti one hidronefroti¢ne sisteme koji imaju razli€it stepen oStecenja
bubrezne funkcije-od pocetnih i suptilnih znakova do znacajnog stepena renalne
deterioracij

17. MR urografija objedinjuju¢i morfoloske i funkcionalne parametre u dijagnostici
opstrukcije UPSa nam sa sigurno$¢éu moZze izdvojiti onu grupu dece kojaimaju
indikaciju za hirurSkim leCenjem, i ujedno spreciti operativno lecenje dece kod
kojih hirurska intrevencija ne bi imala koristi

B. Kratak opis postignutih rezultata

U ovom radu je pokazano postojanje statisticki znaajnog odstupanja stepena
hidronefroze medu ispitivanim grupama, sa predominacijom najviseg stepena
hidronefroze u grupi sa opstruktivnim renalnim tranzitnim vremenom,; iako je poznato da
je renalno tranzitno vreme samoparametar koji je odraz staze urina i koji ukazuje na
odloZenu ekskreciju urina kod opstrucije UPSa,i znaju¢i njegovu protektornu ulogu od
povecang pelvicnog prtiska posebno u kategiriji odojCeta i veoma mladog deteta, ,ipak je
u ovoj prikazanoj studiji postignuta znaCajna statisticka korelacija sa ovim morfoloSkim
parametrom-Naime najvisi stepen dilatacije pks je usko povezan sa osptruktivnim RTT
dok je on znaCajno nizi u grupi sa neopstruktivnim RTT. Morfologija pijelona nije
pokazala povezanost sa odlozenom drenazom tj opstruktivnim RTT i nema uticaja na
drenazu,na osnovu statistickinh parametara,iako je uoCena predominacija najveceg tj



velikog ekstrarenalnog pijelona u grupi dece sa opstruktivnim RTT. MR urografija je kao
dijagnosticka procedura postigla u ovoj studiji vizuelizaciju uretera bolesnog bubrega Cak
u 93,2%, Cime se izdvaja kao jedina i suverena procedura u prikazu uretera.Od svih
mehanickih uzroka opstrukcije najcesce su bili zastupljeni renani krvni sudovi koji su
najceSce anetriorono ukrstali UPS segment, sa ucestolS¢u od 40% i koji su su javljali u
svim grupama.Posebno je analizirana ova podgrupa pacijenata sa osvrtom na operativne
rezultate.Vecina dece iz ove grupe pacijenata je bila sa opstruktivnim RTT koja su u
najveCem broju operisana. PoredeCi rezultate MR urografije u detekciji ukrstajucih
renalnih krvnih sudova sa intraoperativnim nalazom,postignuta je zadovoljavajuca
vrednost senzitivnosti 66,9 %, specificnosti 83%, i ukupna dijagnostiCka pouzdanost
metode je iznosila 80% sa odlicnim slaganjem Mr urografije i operativnhog nalaza. Od
ostalih uzroka opstrukcije posebno su obradeni i fetalni nabori, kao redak entitet u
uropatologiji. IstiCe se da su svi bubrezi sa opstrukcijom UPSa uzrokovani fetalnim
naborima imali oCuvanu funkciju.MorfoloSki parametri :duzina stenotichog segmeta i
dijametar stenoze nisu pokazale signifikathu ulogu u prognozi hidronefroticnog
bubrega, kao ni bitno odstupanje vrednosti unutar ispitivanih grupa. Od ostalih ispitivanih
funkcionalnih parametara pored RTT, u prikazanim rezultatimaponudeni su i rezultati
vrednosti i poredenja medu grupama kaliksnog tranzitnog vremena (CTT) .Ovde su
dobijeni statisticki znacajni podaci u grupi dece sa opstruktivnim RTT vecina dece iz ove
grupe je poazala izmenjen ovaj parametar , koji je prediktor GFR, kao znak rane renalne
deterioracije.l na kraju najznacajniji deo rezultata je posvecen odredivanju separatne
renalne funkcije,ovom metodom . Ovde se u prikazanim rezultatima uoCava jasno
odstupanje VDRF medu grupama,,posebno izmedu neopstruktivnih i opstruktivnih gde je
dokazana statistiCka znaCajnost.Pacijentui u grupi opstruktivnih su u vecini slucajeva
imali oSte¢enu, asimetrinu separatnu renalnu funkciju ( < 40%) kao znak renalnog
oStecenja kod ove anomalije, dok su naprotiv deca iz neopstruktivhe grupe imala
uglavnom ocCuvanu funkciju (= 40%)

C. Uporedna analiza rezultata kandidata sa rezultatima iz literature

lako je definicija opstrukcije dobro poznata, i predstavlja opstrukciju protoka urina od
bubrega ka mokracnoj besici, i kao kranji ishod ima deterioraciju bubrezne funkcije
kliniCka definicija opstrukcije ostge ngasna i nepotpuna. U danasnje vreme, ne postoji
zlatni dijagnosticki standard koji bi mogao da nam da odgovor na pitanje: da li postoji
funkcionalna opstrukcija hidronefroticnog bubrega, kog je stepenai d li ¢e i kada nastupiti
rrenalna deterioracija. Na Zalost joS uvek ne postoji konsenzus -kada operisati. Naime,u
klinickom smislu postoje dve grupe dece sa ovom anomalijom. Prva je grupa mladeg
uzrasta, asimptomatska, obi¢no sa prenatalnom postavljenom dijagnozom hidronefroze ,
dok drugoj grupi pripadaju deca starijeg uzrasta, Cesto simptomatska, sa dijagnozom
hidronefroze  koja se obi¢no postavlja akcidentalno. Tradicionalno, indikacija za
pijeloplastiku je porast hidronefroze na ultrazvuku kombinovan sa statickom ili
dinamskom scintigrafijom , uz pad separatne bubrezne funkcije ( vise od
10%)(69,136).Sa druge strane , postoji i grupa decCijih urologa koji imaju tendenciju da
ranije operisu mladu decu, da bi po njihovom misljenju, spreCili dalje oSteCenje
bubrezne funkcije u kasnijem zivotnom dobu.Poslednjih godina MR urografija postge
znaCajno dijagnostico sredstvo u evlauaciji vecine kongenitalnih anomalija urotrakta,



koja je stekla velike pristalice zbog neinvazivnosti (nema jonizujuéeg zracenja) ali zbog
velike prostorne i kontrastne rezolucije. U ovom radu je kada se osvrnemo na ukupan
broj operisane dece iz cele grupe ispitanika, procenat operisanih od 27% se slazu sa
podacima iz litearature. Tradicionalno, indikacija za pijeloplastiku je porast hidronefroze
na ultrazvuku kombinovan sa statickom ili dinamskom scintigrafijom , uz pad separatne
bubrezne funkcije (vise od 10%) Veoma dobri rezuktati su postignuti u sposobnosti
vizuelizacije uretera U najvacem broju slu¢ajeva, MR urografijom je prikazan ureter i
mesto opstrukcije;sveukupna vizuelizacija je postignuta ¢ak u ( n=100, 91,7%), a u
manjem procentu (n=9,8.3%) preostalih ispitanika nije Ovo se slaze sa radovima
Rohrscneider i grupe autora, koja jemedu prvima pocela primenu MR urografije u deCijoj
uropatologiji, i koja je skrenula paznju na senzitovnost ove metode u detekciji ¢ak i onih
uretera Ciji su bubrezi hipofunkcionalni ili ¢ak afunkcionalni.Ve¢ je ranije pomenuto, da
se kao uzrok spoljasnje opstrukcije renani krvni sudovi prezentuju u 11-49%
sluCajeva.DefiniSu se razli€ito: kao“anomalni”, “aberanti” ili “ukrstajuci”. Najverovatnije
pogorSavaju veé postojeu opstrukciju pre nego Sto predstavljaju jedini i primarni uzrok
opstrukcije; u prilog ovoj Cinjenici je podatak da se u toku hirurSke intervencije skoro
uvek nalaze unutrasnje, patoloSke promene uretera na mestu ukrStanja sa krvnim
sudovima. U prikazanoj studiji ukupna ucestalost CV kao uzroka opstrukcije je iznosila
16.5% u grupi neselektovane dece i 30% u operisane dece. Rezultati istrazivanja ne
odstupaju od onih objavljenih u literaturi. Rooks and Lebowitz su u svom radu evaluirali
201 operisane dece sa opstrukcijom UPSa, i pronasli su CV kao opstruktivni faktor u
49% dece ali u grupi od 100 simptomatske dece sa hidronefrozom, a svega u 11% u grupi
od 101 dece sa prenatalnom dijagnozom hidronefroze .Prethodna ispitivanja iz ove
oblasti su pokazala, da je cTT pouzdan funkcionalni parametar GFR i tubularne
funkcije.lzraCunavanje ovog parametra se izvodi u dinamskim studijama, i definisSu kao
vreme Kkoje je potrebno kontrastnom sredstvu da prede iz renalnog korteksa u kolektorski
sisitem bubrega.Moze biti simetricno, odloZzeno 1 rapidno na hidronefroticnoj
strani.Simetricno CTT ukazuje da sistem ostgje kompenzovan u toku diuretskog izazova,
dok odlozeno cTT ukazuje na akutni pad GFR i porast reapsorcije urina u renalnim
tubulima, kao odgovor na povecan intrapelvicni pritisak, dok se rapidno cTT obicno vida
kod opstrukcije intremitentnog karektera i /ili nakon uspesne pijeloplastike; izmenjene
vrednosti ovog funkcionalnog parametra mogu ukazivati i na postojanje glomerularne
hiperfiltracije i oSteCenje tubularne  koncentracione sposobnosti . U prikazanim
rezultatima od ukupnog brojaispitanika prema kaliksnom tranzitnom vremenu simetri¢no
je imalo 50 (45,9%), odlozeno 36 (33,0%) i rapidno 23 (21,1%). Kod ispitanika sa
neopstruktivnim i ekvivokalnim rTT najCeSce je bilo zastupljeno simetricno cTT (67,9%
prema 42,1% respektivno), dok je kod ispitanika sa opstruktivnim rTT najceS¢e bilo
zastupljeno odlozeno cTT (67,6%). Utvrdena je statistiCcki znacajna razlika u ucestalosti
vrste ¢cTT izmedu ispitivanih grupa (hi-kvadrat=34,407; p<0,001 Vecina bubrega sa
simetricnim, cTT su bili iz neopstruktivne grupe pacijenata, u poredenju sa zdravim
kontralateralnim bubregom, Sto ukazuje na kompenzovanu prirodu opstrukcije UPSa bez
dubljih patofizioloSkih promena i oStecenja bubrezne funkcije. Njihovi oponenti u
opstruktivnoj grupi su sa druge strane imali domanjantno asiemtricne vrednosti CTT
visok procenat asimetricnih vrednosti CTT bubrega; svega njih Cetvoro je imalo
simetricne, normalne vrednosti.Jasno je da postoji znaCajna povezanost opstrukcije i
pocetnih funkcionalnih znakova deterioracije bubrezne funkcije, Ciji je prediktor



izmenjeno CTT. Analizom ispitanika iz grupe opstruktivnih, sa  neizmenjenim
CTT,uoCene su promene pojedinih  morfoloskih parametara. Kod jednog ispitanika je
registrovan hiperintenzan korteks u T2W, uz denzan i odozen T1W, sa asimtricnom
VDRF ( 36.6%). Drugi pacijentje imao sve funkcionalne parameter u refertnim
vrednostima , osim VDREF, Cija je kalkulacija u tehnickom smislu bila neuspeSna (nejasni
nefrogrami zbog neujednaCenog disanja); kod treCeg deteta su svi morfoloski i
funkcionalni parametri bili u referentnim vrednostima, ukjljucujuci i o€uvanu bubreznu
funkciju, vDRF ( 40,9%); kod ovog pacijenta je bio patoloski izmenjen samo jedan
morfoloSki parameter- nehomogenT1W nefrogram. Iznenadujuée, kod poslednjeg
,Cetvrtog pacijentaiz ove grupa, osim VDRF koje je bilo veomanisko, svi ostali paremetri
su imali normane vrednosti. Analizom grupe operisanih ispitanika iz grupe sa
ekvivokalnim tranzitnim vremenom, koja u kliniCkom smislu predstavlja za decCijeg
hirurga najvecu dijagnosticku i terapijsku dilemu “operisati ili ne “, primeéuje se
upadljivo visok stepen HN; prosecna vrednost SFU iznosi 5 ,i znacajno visa u poredenju
sa ostale dve grupe ispitivane dece. Posebno je interesantno da je grupa opstruktivnih,
operisanih imala manji stepen HN (4.6).0Ovo ukazuje da stepen hidronefroze samostalno
,bez ostalih parametara , naravno ne moze biti jedini prediktor funkcionalne opstrukcije,
kao ni indikator za hirursko lecenje.

D. Objavljeni ili saopsteni rezultati koji Cine deo teze

1. Pavicevic P, Saranovic Dj, Mandic M, Vukadinovic V, , Djordjevic M, Radgjicic, Z,
Petronic |, Cirovic, D,Nikoli¢ D. Efficacy of Magnetic Resonance urography

in detecting crossing rena vesselsin children with ureteropelvic

junction obstruction Ann. Ital. Chir., 2015 86: ???-??7?

pii: S0003469X 15023611

E. Zakljucak (obrazloZzenje naucnog doprinosa disertacije)

Veliki broj studija je ukazao na problem postojanja funkcionalne opstrukcije kod
opstrukcije ureteropijelicnog segmenta u deCijem uzrastu, koju je neophodno prepoznati
na vreme kako bi se sprovelo leCenje i moguce komplikacije.MR urografija omogucava
superioran anatomski prikaz svih relevantnih struktura urotrakta zahvaljujuéi visokoj
prostornoj i kontrastnoj rezoluciji, dok dinamske postkonttrastne sekvence visoke
temporalne rezolucije omoguéavaju pracanje prolaska paramagnetnog kontrastnog
sredstva kroz bubreg. Naucni doprinos ove teze je $to se primenom ove metode mogu
pouzdano utvrditi morfoloski i funkcionalni parametri, koji su u koreaciji sa
funkcionalno opstruktivnim sistemima. Poseban akcenat ovog istraZzivanja je na
dinamskoj fazi pregleda (dinamska urografija) Cijom se primenom moze pouzdano
odrediti separatna funkcija bubrega Primenom ove metode u klinickoj praksi bi nam
omogucilo odredivanja onih hidronefroti¢nih sistema koji imgu funkcionalne znake
opstrukcije, Cije bi operativno leCenje sprecilo propadanje bubrezne funkcije i potencijal
rasta bubrega. Sa druge strane postavljanjem preciznih indikacija za hirursko leCenje
spreCilo bi se nepotrebno hirursko leCenje kod one dece koja nemaju znake opstrukcije.
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Doktorska disertacija Mr sc.med dr Polina Pavicevi¢, predstavlja originalni
naucni doprinos izuCavanjem dijagnostickih i prognostickih parametara opstrukcije
ureteropijelicnog segmenta u deCjem uzrastu. S obzirom na Cestu dijagnosticku dilemu u
proceni opstrukcije pred kojom se nalaze deciji urolozi i radiolozi u ovoj kongenitalnoj
anomaliji, primena magnetno rezonatne urografije,kao inovativne dijagnosticke
procedure, omogucava objektivniju i precizniju procenu u donoSenju odluke o hiruskom
leCenju. U radu je data kompletna obrada morfoloskih i funkcionalnih parametara
primenom ove dijagnostiCke procedure i rezultati koji sugeriSu pouzadnost procedure i
izdvajaju je kao metodu izbora u funkcionalnoj proceni opstrukcije. Takode je ovim
radom kod pedijatrijske populacije pokuSano da se reSe postojece dileme u diferencijalnoj
dijagnozi hidronefroze sa mogucim prate¢im komplikacijama. Na osnovu dijagnostic¢kg
protokola i dobijenih rezultata utvrdena je znaCajnost pojedinih parametara u proceni
postojanja i tipa opstrukcije kod ispitivanih grupa pacijenata.Posebno znacajan doprinos
MR urografije, kao nove dijagnosticke procedure je u odredivanju separatne bubrezne
funkcije, kao najrelevantnijeg funkcionalnog parametra bubrezne deterioracije. Znacaj
ovih rezultata u klinickoj praksi je u pravovremenoj dijagnozi, odredivanju adekvatne
terapijei prevenciji komplikacija.

Komisija sa posebnim zadovoljstvom predlaze Nastavno-naucnom vecu
Medicinskog fakulteta u Beogradu da prihvati doktorsku disertaciju «Procena
morfolodkih i funkcionalnih parametata opstrukcije ureteropijelicnog segmenta
primenom magnetno rezonatne urografije kod dece,Mr sci med dr Poline Pavicevic
stavi rad nauvid javnosti i odobri javhu odbranu.
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