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Wykaz uzywanych skréotow

Wykaz uzywanych skrétow

BC (bladder capacity) pojemnos$¢ pecherza
CUM cystouretrografia mikcyjna
EBC (expected bladder capacity) oczekiwana pojemno$¢ pecherza
eGFR (estimated glomerular filtration rate) szacowana filtracja ktebuszkowa
EMG elektromiografia
GFR (glomerular filtration rate) filtracja ktebuszkowa
ICCS International Children’s Continence Society
K/DOQI Kidney Disease Outcomes Quality Initiative
NAPRTCS North American Pediatric Renal Transplant Cooperative Study
NFK National Kidney Foundation
PChN Przewlekta Choroba Nerek
Qmax maksymalny przeptyw strumienia moczu
UKM uktad kielichowo-miedniczkowy
ZCT zastawka cewki tylnej
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Zastawka cewki tylnej (ZCT) jest najczestszg wadg rozwojowg dolnych drog
moczowych u chtopcow. Wada ta polega na wystepowaniu nadmiernie
przerosnietych fatdow btony Sluzowej cewki moczowej. Fatdy te rozciggajg sie
pomiedzy wzgorkiem nasiennym a przednig Sciang cewki moczowej, powodujgc
utrudnienie w odptywie moczu z pecherza moczowego [47]. W ostatnich latach
dynamiczny rozwoj ultrasonograficznej diagnostyki pre- i postnatalnej umozliwit
wczesniejsze rozpoznawanie oraz leczenie tej wady. Dzieki niej umieralno$¢
noworodkow z zastawkg cewki tylnej z powodu hipoplazji ptuc, powiktan
okotoporodowych oraz bakteryjnych powikfan zapalnych zmniejszyta sie z 50% do
5% [71]. W pismiennictwie pojawity sie natomiast obserwacje o wystepowaniu
pdznych nastepstw wady w postaci dysfunkcji pecherza moczowego oraz rozwoju
przewlektej niewydolnosci nerek. Pacjenci z ZCT stanowig 1% populacji dzieci
leczonych nerkozastepczo. Wydaje sie, ze mimo wczesnego wykrycia i korekcji tej

wady jej konsekwencje pozostajg nadal powazne [22], [41], [56].

Historia opisu zastawki cewki tylnej

Pierwsze opisy tej wady mozna znalez¢ w pracy Tolmatschewa z 1870 roku
i Landgebecka z 1908 roku dotyczace;j litotomii [47]. Kompleksowy opis wady i jej
klasyfikacje przedstawit Young w 1919 roku. Wyréznit on trzy typy zastawki cewki
tylnej: typ | sktadajacy sie z dwu ptatkow odchodzgcych od dolnego bieguna
wzgoérka nasiennego i biegngcych do przedniej Sciany cewki moczowej, typ Il
sktadajacy sie z dwu ptatkdbw biegngcych od gornego bieguna wzgorka
nasiennego do szyi pecherza moczowego i typ Illl w ksztatcie przestony
znajdujgcej sie ponizej wzgorka nasiennego [29]. Obecnie wielu badaczy neguje
istnienie zastawki typu Il z uwagi na fakt, iz czesto patologia ta wystepuje wraz z

typem | zastawki i jest oceniana jako wtérna do przeszkody pierwotnej [20].

Epidemiologia

Nieprawidtowosci uktadu moczowego stanowig 30% wszystkich wad
wrodzonych [38]. Wsréd nich zastawka cewki tylnej stanowi najczestszg wade
podpecherzowq. CzestosS¢ wystepowania ZCT ocenia sie na od 1:3000 do 1:8000
urodzen chtopcéw [2], [20], [47], [89].
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Wedtug amerykanskich danych z raportu NAPRTCS uropatie zaporowe stanowig
najczestsza przyczyne rozwoju przewlektej choroby nerek u dzieci do 18 roku
zycia [86]. CzeS¢ tej populacji osigga stadium schytkowej niewydolnosci nerek w
okresie dziecinstwa lub mtodosci, a roczny koszt leczenia tej grupy pacjentéw w
Stanach Zjednoczonych wynosi okoto 1.5 miliarda dolaréw [77]. W catej populacji
dzieci i dorostych oczekujgcych na przeszczep nerki pacjenci z zastawkg cewki
tylnej stanowig 1 % [71]. Wedlug Polskiego Rejestru Dzieci Leczonych
Nerkozastepczo uropatie zaporowe stanowig 12% przyczyn schylkowej
niewydolnosci nerek u dzieci dializowanych w Polsce. Najczestszg postacig

uropatii zaporowej u chtopcow jest zastawka cewki tylnej [98].

Anatomia i embriologia
Cewka moczowa meska stanowi przewdd tgczacy ujscie pecherzowe cewki
moczowej z przednim koncem pracia [75]. Anatomicznie dzielimy cewke moczowg
na trzy odcinki:
e czeSC¢ sterczowg
e czeSC btoniastg
e cze$C¢ gagbczasta.
Natomiast podziat kliniczny wyrdznia dwie czesci cewki moczowej [93]:
o cze$¢ tylng (czesS¢ ustalona) obejmujgca odcinek od ujscia pecherzowego
cewki do wierzchotka krzywizny przedtonowej
e czeSC przednig (czeS¢ wolna) obejmujgcg odcinek od wierzchotka
krzywizny przedtonowej cewki do przedniego korca pracia
W piSmiennictwie anglosaskim, nazewnictwo wady ustalono zgodnie =z
mianownictwem klinicznym jej lokalizacji [29], [78].
Zastawka cewki tylnej jest wadg anatomiczng powstajgcg w do$¢ wczesnej fazie
rozwoju zarodka. Prawidtowy rozwoj cewki moczowej przebiega etapami.
W pierwszym etapie kohcowy odcinek jelita zarodka tworzy kloake. Kolejny etap
stanowi wrastanie przegrody moczowo-odbytowej do kloaki. Dzieli ona jg na dwie
czeSci: pierwotng zatoke moczowo-ptciowg i kanat odbytowo-odbytniczy.
Pierwotna cewka moczowa powstaje podczas dojrzewania i rdéznicowania sie
czesSci miedniczej zatoki moczowo-ptciowej i obejmuje ona odcinek od ujscia

pecherzowego cewki moczowej do wzgdrka nasiennego. CzesS¢ dalsza cewki
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moczowej wytwarza sie w obrebie pracia. Po wytworzeniu obydwu czesci
dochodzi do ich potaczenia i powstaje wtérna cewka moczowa o ostatecznym
ksztatcie [78].

W pismiennictwie mozna spotkaé kilka teorii ttumaczacych powstawanie zastawki
cewki tylnej typu I:

e nadmierny przerost prawidtowych fatdéw btony $luzowej (Tomatschew
1870)

e pozostatos¢ przegrody moczowo-ptciowej (Bazy 1903),

e nieprawidtowa pozycja dystalnej czesci przewodow Sroédnerczowych, ktora
powoduje wadliwg migracje komoérek. Skutkuje to powstaniem fatdow btony
Sluzowej rozciggnietych miedzy wzgorkiem nasiennym a przednig $Sciang
cewki moczowej. (Stephens 1983).

Powstawanie zastawki typu lll zwigzane jest z mechanizmem nieprawidtowego
potgczenia pierwotnej cewki moczowej z czescig dalszg, wytwarzajgcg sie w

obrebie pracia [47].

Kryteria rozpoznania zastawki cewki tylnej

Wraz z upowszechnieniem prenatalnych badan ultrasonograficznych
zmienit sie trend w rozpoznawaniu wady zastawki cewki tylnej na Swiecie [47]. U
wiekszosci pacjentdow mozliwe jest wysuniecie podejrzenia uropatii zaporowej
przed urodzeniem, co pozwala na szybkg interwencje chirurgiczng. Jednak efekt
przeszkody podpecherzowej w postaci zmian w obrazie gérnych drég moczowych
nie zawsze jest widoczny w okresie prenatalnym z uwagi na do$¢ szerokie
spektrum konsekwencji wady: od masywnego wodonercza i skrajnie uposledzonej
funkcji nerek do prawidtowego funkcjonowania nerek i niewielkich dysfunkc;ji
pecherza [47]. W przypadku istnienia znacznego stopnia przeszkody
podpecherzowej po urodzeniu stwierdza sie powiekszenie pecherza moczowego,
kropelkowe oddawanie moczu lub przerywany strumien moczu, czeste gwattowne
pogorszenia stanu pacjenta z powodu niewydolnosci nerek lub infekcji uktadu
moczowego [91].

Ztotym standardem w rozpoznaniu zastawki cewki tylnej pozostaje od lat
cystoureterografia mikcyjna, z typowym obrazem w projekcji skosnej poszerzenia

cewki tylnej z ubytkiem kontrastu w okolicy wzgoérka nasiennego. Ubytek ten
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odpowiada ptatkom zastawki [28]. W badaniu tym mozliwa jest réwniez ocena
obecnosci refluksu pecherzowo-moczowodowego, uchytkbw pecherza oraz
beleczkowania pecherza spowodowanego przerostem jego Sciany [10], [28].
Podczas postnatalnego badania ultrasonograficznego mozna stwierdzi¢ zmiany
sugerujgce wystepowanie przeszkody podpecherzowej: wodonercze, przerost
Sciany pecherza moczowego, uchyiki pecherza moczowego [94]. Uzycie
ultrasonograficznych $rodkdédw cieniujgcych i przezkroczowa ocena cewki
moczowej pozwala na bezposrednia ocene i rozpoznanie przeszkody
podpecherzowej [11], [15]. Duze rozpowszechnienie prenatalnych badan
ultrasonograficznych pozwolito w ostatnich latach na szybsze wysuniecie
podejrzenia wady i co za tym idzie jej wczes$niejszg diagnostyke i leczenie. Mimo
to nadal istnieje grupa chorych, u ktoérych rozpoznanie stawiane jest w
pdzniejszym okresie zycia [81]. U pacjentow z podzng prezentacjg ZCT
stwierdzane sg zaburzenia w oddawaniu moczu pod postacig moczenia nocnego

(67%), czestego oddawania moczu (60%) oraz krwinkomoczu (30%) [81].

Funkcja nerek i metody jej oceny

Nerki stanowig narzad parzysty zlokalizowany w jamie brzusznej w
przestrzeni zaotrzewnowej w okolicy ledzwiowej po obu stronach kregostupa [75].
Funkcjonalnie odpowiadajg one za wydalanie produktow przemiany materii,
utrzymanie rbwnowagi kwasowo-zasadowej i wodno-elektrolitowej, petnig rowniez
funkcje narzadu wydzielania wewnetrznego [4]. Nerki podejmujg dziatanie juz w
drugiej potowie cigzy, produkujgc mocz stanowigcy 90% objetosci ptynu
owodniowego [78]. Z tego powodu rozwdj nefropatii zaporowej u pacjentéw z
zastawkg cewki tylnej rozpoczyna sie w zyciu ptodowym [72]. Dziatanie czynnika
uszkadzajgcego na tak wczesnym etapie rozwoju prowadzi do zaburzen rozwoju i
wzrostu nerek [51]. Podczas prawidiowego rozwoju w okresie zycia ptodowego
dochodzi do zwiekszania liczby nefronow i ich dojrzewania oraz do dojrzewania
komorek cewek nerkowych. Proces ten ulega opdznieniu i zaburzeniu przy
wystepowaniu przeszkody w odptywie moczu [12].

Pomiar filtracji kiebuszkowej i funkcji kanalikbw nerkowych stanowi
kluczowy element w ocenie funkcji nerek. Najpowszechniej uzywanym klinicznie

sposobem oceny filtracji ktebuszkowej jest obliczanie klirensu endogenne;j
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kreatyniny na podstawie formuty Schwartza [85]. Jednak obecnie w piSmiennictwie
pojawit sie poglad, iz filtracje kiebuszkowg mozna ocenia¢ doktadniej przy pomocy
endogennego biatka jakim jest cystatyna C [26]. Uszkodzenie ktebuszkdéw
nerkowych monitoruje sie poprzez oznaczenie albuminurii. Funkcje kanalikbéw
nerkowych bada sie miedzy innymi poprzez ocene zdolnoéci do zageszczania
moczu oraz ocene mozliwosci resorbcyjnej biatek drobnoczasteczkowych,
filtrowanych w ktebuszkach nerkowych, a podlegajgcych zwrotnemu wchtanianiu w
kanalikach nerkowych [16].

Stopien uszkodzenia nerek klasyfikuje sie zgodnie z amerykanskimi
zaleceniami NKF- KDOQI Guidelines (National Kidney Foundation- Kidney
Disease Outcomes Quality Initiative) [48]. W klasyfikacji tej parametrami
stratyfikujgcymi do poszczegdlnych stadidbw przewlektej choroby nerek sa:
wielko$¢ filtracji ktebuszkowej, obraz radiologiczny nerek oraz obecno$¢ zmian

biochemicznych w badaniu ogélnym moczu.

Funkcja pecherza moczowego i metody jego oceny
Pecherz moczowy jest narzgdem nieparzystym zlokalizowanym w miednicy

mniejszej ku tytowi od spojenia tonowego [75]. Jego funkcja polega na
gromadzeniu moczu stale sptywajgcego z nerek przez miedniczki i moczowody
oraz okresowym jego wydalaniu przez cewke moczowg [47]. Pecherz podejmuje
dziatanie w zyciu ptodowym wraz z rozpoczeciem produkcji moczu [78]. W
przebiegu uropatii zaporowej dochodzi do uszkodzenia pecherza i zmian w jego
morfologii juz podczas zycia ptodowego [12]. Zmiany morfologiczne pod postacig
pogrubienia Sciany pecherza, obecnosci uchytkbw, a w skrajnych przypadkach
przerwanie ciggtosci sciany pecherza sg obserwowane in utero przy pomocy
badania ultrasonograficznego [45]. W tym czasie mozna réwniez obserwowaé
zmiany w funkcjonowaniu pecherza polegajgce na zwiekszeniu objetosci
pecherza, zmniejszeniu ilosci cykli napetniania i oprdzniania pecherza oraz
niekompletnym opr6znianiu pecherza podczas mikcji [45].
Podczas oceny funkcji pecherza po urodzeniu bada sie dwie fazy czynnoéci
pecherza [45]:

e faze gromadzenia moczu - podczas ktérej ocenia sie zdolnos¢ do

trzymania moczu, objetoS¢ moczu jaka moze zosta¢ zgromadzona w

10
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pecherzu oraz cisnienia jakim poddawane sg Sciany pecherza podczas jego
gromadzenia,

o faze mikcji — podczas ktérej ocenienia jest liczba mikcji, objetos¢
wydalonego moczu, ciénienia jakie panujg w pecherzu podczas mikcji oraz
zaleganie moczu po mikcji.

zaburzenia w przebiegu uropatii zaporowej dotyczg obu faz czynnosci pecherza i
wptywajg na stan gornych drog moczowych [31], [41], [77]. Wspoiczesna
klasyfikacja zaburzen czynnoSci pecherza moczowego zostata opracowana w
ostatnich latach przez zespdt ekspertéw - Standardization Committee of the
International Children’s Continence Society [68]. Zaburzenia te oceniane sg na
podstawie dziennika mikcji i badania urodynamicznego, a u najmtodszych dzieci
na podstawie protokotu czterogodzinnej obserwacji mikcji, zaproponowanego
przez Holmdahl [38].

Uszkodzenie nerek u chtopcow z zastawkg cewki tylnej

Uszkodzenie nerek spowodowane istnieniem przeszkody w odptywie
moczu, nazwane nefropatig zaporowg rozpoczyna sie we wczesnych etapach
zycia ptodowego. Stworzono kilka modeli zwierzecych uropatii zaporowej, jednak z
uwagi na réznice w rozwoju ontogenetycznym i czas sztucznego wytworzenia
przeszkody, nie ma mozliwosci petnego przetozenia obserwowanych zmian na
organizmy ludzkie [13], [62]. Zmiany obserwowane w nerkach u zwierzat
eksperymentalnych dotyczyty zmniejszenia liczby czynnych nefronéw szczegdinie
w rdzeniu nerek [95], nasilonej apoptozy komobrek cewek nerkowych [49], zmian
dysplastycznych nerek oraz wodonercza, spowodowanych zaburzeniami w
odptywie moczu [87], [96].
Wydaje sie, ze mimo usuniecia przeszkody podpecherzowej uszkodzenie nerek u
pacjentow z zastawka cewki tylnej moze postepowac. Progresje zmian wigze sie z
obecnoscig odptywdw pecherzowo-moczowodowych oraz epizodami bakteryjnego
ostrego odmiedniczkowego zapalenia nerek prowadzgcego do powstawania blizn
nerkowych, czyli zastepowania prawidtowej tkanki nerkowej przez zmiany
pozapalne bedace =zejsciem procesow naprawczych [35], [67]. Kolejnym
mechanizmem moggcym prowadzi¢é do pogarszania funkcji jest nadmierne

obcigzenie pozostatych kiebuszkéw nerkowych praca filtracyjng [33].

11
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Wedtug niektorych autorow az 30% pacjentdw po leczeniu zastawki cewki tylnej
ma klirens kreatyniny ponizej 80ml/1.73m?min w okresie do 18 roku zycia [20],
[71]. Dane z piSmiennictwa niewiele mowig na temat dorostych leczonych z
powodu zastawki cewki tylnej w dziecinstwie. W publikacji Holmdhal i Sillen
oceniono na podstawie ankiety losy 19 pacjentéw z tym schorzeniem. Sredni wiek
grupy badanej wynosit 36 lat. U ponad 50 % stwierdzono upos$ledzenie funkcji
nerek, w tym 6 wymagato leczenia nerkozastepczego [39]. Badania te sugerujg

ciggtg progresje zmian nerkowych u tych pacjentow.

Uszkodzenie pecherza moczowego u chtopcow z zastawkg cewki tylnej

W okresie prenatalnym utrudnione oproznianie pecherza moczowego
spowodowane przeszkodg w postaci zastawki cewki tylnej skutkuje przerostem
Sciany pecherza i obecnoscig uchytkbw w jego Scianie [45]. Zmiany te,
obserwowane w prenatalnych badaniach ultrasonograficznych, wraz ze zmianami
w gornych drogach moczowych pod postaciq poszerzenia uktadu
wyprowadzajgcego mocz i podwyzszeniem echogenicznosci migzszu kory nerek
sugerujg istnienie zastawki cewki tylnej [45]. W okresie postnatalnym funkcja
pecherza moczowego moze nadal pozosta¢ zaburzona, pomimo usuniecia
przeszkody w odptywie moczu [18], [40]. Niektorzy autorzy sugerujg, ze czestos¢
tych zaburzen jest bardzo wysoka i nawet 75% wszystkich pacjentéw z zastawkg
cewki tylnej ujawnia dysfunkcje pecherza [17], [40].
Wedlug klasycznego podziatu zaburzen mikcji u pacjentow z zastawkag cewki
tylnej opisano rézne typy zaburzen czynnosci pecherza:

e pecherz nadreaktywny (overactive bladder) — charakteryzujgcy sie
prawidtowg pojemnoscig z obecnymi podczas wypetniania pecherza w
badaniu urodynamicznym nagtymi wzrostami cisnienia srédpecherzowego,
objawiajgcy sie klinicznie nagtym parciem na mocz lub wyciekiem moczu,

e pecherz o obnizonej podatnosci (low compliance bladder) -
charakteryzujgcy sie obnizong pojemnoscig z obserwowanym liniowym
wzrostem cisnienia Srodpecherzowego podczas wypetniania pecherza w
badaniu urodynamicznym i statym wysokim cisnieniem srédpecherzowym,

e pecherz niedoczynny (underactive bladder) - charakteryzujgcy sie

zwiekszong w stosunku do prawidtowej pojemnoscig z niskimi ciSnieniami

12
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podczas wypetniania pecherza i mikcji w czasie badania urodynamicznego i

znamiennym zaleganiem moczu po mikcji
Obecnie w piSmiennictwie prowadzona jest dyskusja, czy powyzsze zaburzenia sg
odrebnymi jednostkami, czy kolejnymi fazami naturalnego przebiegu schorzenia
[3], [40], [64]. Czes¢ autordw sugeruje zwiekszanie sie z wiekiem iloci pacjentow
z niedoczynnym pecherzem moczowym [17], [18], [19]. Kok i wspdtpracownicy
dowodzili, ze w modelach zwierzecych zaburzenia czynnosci pecherza wywotane
przeszkodg podpecherzowg przebiegajg fazami - od nadmiernej kurczliwoci
mieénia wypieracza, poprzez faze stabilizacji do obnizenia jego kurczliwosci.
Jednoczesnie obserwowali liniowy wzrost podatnosci pecherza, bedacej
stosunkiem zmian ci$nienia panujgcego w pecherzu w czasie wypetniania do
zmian jego objetosci [54]. W modelu tym przeszkoda w odptywie moczu
wytworzona zostata po urodzeniu zwierzat, co utrudnia bezposrednie odniesienie
do pacjentow z =zastawka cewki tylnej, u ktorych przeszkoda wptywa na

rozwijajacy sie pecherz w trakcie zycia ptodowego.

Leczenie chirurgiczne zastawki cewki tylnej.

Istnieje kilka metod leczenia chirurgicznego wady uktadu moczowego pod
postacig zastawki cewki tylnej. Wiek w czasie rozpoznania i stan gérnych drog
moczowych nalezg do podstawowych czynnikow wptywajgcych na wybor metody
postepowania [47]. Opcje leczenia postnatalnego to:

e pierwotna przezcewkowa resekcja zastawki cewki tylne;j,

e czasowe wytworzenie przetoki pecherzowo-skornej z odroczong resekcjg
zastawki,

e czasowe wytworzenie przetok moczowodowo-skérnych koncowych lub z
zachowanym sptywem moczu do pecherza z odroczong resekcjg zastawki

[47}.

Prace poréwnujgce poszczegodlne metody leczenia chirurgicznego i ich
wptyw na dtugofalowe rokowanie co do funkcji nerek i pecherza nie dajg
jednoznacznych odpowiedzi [14], [30], [66], [88], [92]. Zdecydowana wiekszoS¢
autorédw uwaza, iz rodzaj leczenia nie ma bezposSredniego wptywu na funkcje

nerek [30], [34], [66]. Wieksze kontrowersje budzi natomiast wptyw pierwotnego
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leczenia chirurgicznego zastawki cewki tylnej na funkcje pecherza moczowego.
Czes¢ autoréw dowodzi, ze likwidacja przeszkody podpecherzowej i umozliwienie
sptywu moczu drogami anatomicznymi poprawia funkcje pecherza w dalszym
rokowaniu, poprzez mozliwo$¢ jego cyklicznego napetniania i oprézniania podczas
mikcji [14], [29], [88]. Poparciem dla tej tezy jest obserwacja dokonana u
pacjentow z zastawkg cewki tylnej po przeszczepieniu nerki: lepsza funkcja graftu
byta obserwowana u pacjentbw po mniejszej iloSci zabiegbw operacyjnych na
drogach moczowych [7]. Inni natomiast nie widzg takiej zaleznosci [30], [66], [92].

Kwestig dyskusyjng wsréd badaczy zajmujgcych sie problemem pacjentow
z zastawkg cewki tylnej jest interwencja prenatalna [34], [43]. Miniaturyzacja
sprzetu endoskopowego i coraz doskonalsza technika umozliwia nie tylko
nadtonowe odbarczenie pecherza u ptodu, ale réwniez laserowe usuniecie
zastawki cewki tylnej [43]. Wigze sie to jednak z duzg liczbg poronien (okoto 43%
w badaniach Holmsa), jednoczesnie nie wykazano poprawy rokowania co do
funkcji nerek i pecherza [43]. Prawdopodobnie byto to zwigzane z czasem
usuniecia przeszkody bgadz wykonania odbarczenia pecherza, gdyz Sredni wiek
ptodu podczas zabiegu wynosit 22 tygodnie, a czas zakonczenia organogenezy
nerek datuje sie na okoto 12 tydzienh cigzy [34], [43], [78].

Postepowanie chirurgiczne w tej grupie pacjentdw czesto nie jest
zakonczone, mimo usuniecia przeszkody i odtworzenia anatomicznego sptywu
moczu. Dos¢ powszechnym problemem u pacjentéw z zastawka cewki tylnej jest
obecno$¢  jednostronnego badz obustronnego odptywu  pecherzowo-
moczowodowego. CzestoS¢ wystepowania odptywu oceniana jest na 50 do 90%
pacjentow [35], [47], [67]. W skrajnych przypadkach obecnosci matych
niepodatnych pecherzy moczowych konieczne jest wykonanie ich augmentacji z
wykorzystaniem poszerzonych moczowodéw Iub fragmentéw przewodu
pokarmowego. Zabiegi te wykonywane sg celem obnizenia ci$nien panujgcych w

drogach moczowych i uzyskania zbiornika o odpowiedniej objetos$ci.

Leczenie zachowawcze pacjentow z zastawki cewki tylnej
Pacjenci z zastawkg cewki tylnej wymagajg statej opieki i kontroli od
urodzenia. Wysuniecie podejrzenia tej wady obliguje lekarza do przeprowadzenia

interwencji czasowego odbarczenia pecherza moczowego przy pomocy cewnika
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umieszczanego przezcewkowo w pecherzu moczowym [47], [89]. Po leczeniu
chirurgicznym wady pacjenci wymagajg dalszego $cistego monitorowania i
leczenia, z uwagi na czeste wystepowanie odptywu pecherzowo-moczowodowego
oraz zakazen uktadu moczowego, ktdérych konsekwencjg sg blizny nerkowe [35],
[67]. Kolejnym problemem w leczeniu dtugofalowym tych pacjentéw sg
utrzymujgce sie zaburzenia funkcji pecherza moczowego. Rodzaj zaburzen
czynnosci pecherza moczowego determinuje postepowanie lecznicze. W
przypadku nadreaktywnosci pecherza moczowego, jak i matej podatnosci
pecherza, stosuje sie leki hamujgce czynnoS¢ skurczowg miesnia wypieracza [50].
Stosowane w tym przypadku leki antycholinergiczne to: oksybutynina, tolterdina i
solifenacyna. Dziatanie tych lekdbw polega na blokowaniu receptorow
cholinergicznych ukfadu przywspotczulnego zlokalizowanych w dnie pecherza,
odpowiadajgcych za wywofanie reakcji skurczowej miesnia wypieracza. Kolejng
grupe lekow stanowig preparaty alfa-adrenolityczne takie jak: doksazosyna i
tamsulosyna. Obnizajg one napiecie miesnia zwieracza wewnetrznego cewki
moczowej poprzez blokade receptorow alfa ukfadu wspotczulnego [73].
Nadmierne napiecie tego miesnia zwigzane jest z przerostem szyi pecherza
moczowego i blokiem w odptywie moczu. W przypadku niedoczynnosci pecherza
moczowego i duzego zalegania moczu wielu autorow postuluje wprowadzenie
czystego przerywanego cewnikowania [17], [42], [50], lub cewnikowania nocnhego
majgcego zabezpiecza¢ pecherz przed nadmiernym rozcigganiem i pogtebianiem
tej patologii [53]. Z tym problemem zwigzana jest rowniez poliuria wystepujaca u
czesci pacjentdw z zastawkg cewki tylnej. Nadmierna ilos¢ produkowanego moczu
zwigzana jest z uposledzeniem czynnosci kanalikow nerkowych i ich funkciji
resorbcyjnej [21], [63]. W ostatnich latach pojawity sie doniesienia o mozliwosci
leczenia tego zaburzenia poprzez podawanie analogu wazopresyny jakim jest
desmopresyna [65].

Szczegdblng podgrupg pacjentow wsréd chiopcow z zastawkag cewki tylnej
sg chorzy z cechami przewlektej choroby nerek. Progresja PChN zwigzana jest z
powstawaniem kolejnych zaburzen wymagajgcych monitorowania i leczenia takich
jak: nadci$nienie tetnicze, niedokrwisto$¢, zaburzenia gospodarki wapniowo-
fosforanowej i kwasowo-zasadowej. Koncowym etapem tego procesu jest

schytkowa niewydolnos¢ nerek wymagajgca leczenia nerkozastepczego w postaci
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dializoterapii, bgdz przeszczepu nerki. Spowalnianie tego procesu polega na
likwidacji czynnikéw ryzyka jakimi sg zakazenia uktadu moczowego, nadciSnienie
tetnicze, albuminuria oraz leczenie nefroprotekcyjne od najwczes$niejszych stadidw

przewlektej choroby nerek [58].

Czynniki prognostyczne rozwoju przewlektej choroby nerek

W piSmiennictwie Swiatowym podejmowane sg proby identyfikaciji
czynnikbw prognostycznych rozwoju przewlektej choroby nerek w tej grupie
pacjentow. W badaniach Oliveiry i wsp. przesledzono prospektywnie od urodzenia
przez Srednio 72 miesigce losy 22 pacjentow z zastawkg cewki tylnej. Jako
niezalezne czynniki ryzyka rozwoju przewlektej choroby nerek wykazano
matowodzie, koniecznos¢ zastosowania oddechu wspomaganego po urodzeniu,
poziom mocznika wyzszy niz 40mg/dl i obustronny odptyw pecherzowo-
moczowodowy [69]. Ylinen i wspotpracownicy po srednim okresie obserwacji 12,5
roku zidentyfikowali podwyzszony poziom kreatyniny w surowicy w pierwszym
roku zycia i zakazenia ukfadu moczowego jako czynniki ryzyka rozwoju
przewlektej niewydolnosci nerek. Podwyzszony poziom kreatyniny w pierwszym
roku zycia jako zty czynnik rokowniczy potwierdzono roéwniez w pracach innych
autoréw [17], [99], [71]. Kolejnym wymienionym czynnikiem prognostycznym
wczesnego uszkodzenia nerek wedtug Bajpaja moze by¢ podwyzszona aktywnos¢

reninowa osocza [5].

Zwigzek zaburzen funkcji pecherza oraz funkcji nerek

Mimo duzej liczby publikacji na temat zaburzen czynnosci pecherza
moczowego W grupie pacjentow z zastawkg cewki tylnej niewiele z nich odnosi sie
do jej wptywu na rozwdj i przebieg przewlektej choroby nerek. Dane opublikowane
przez Lopez Pereira i wspotpracownikbw wskazujg na czestszg obecnosé
pecherzy o obnizonej podatnosci i pecherzy niedoczynnych u pacjentow z
uposledzong funkcjg nerek.[60] Nieco odmienny poglad prezentuje Ghanem
stwierdzajgc, ze pacjenci z obnizong podatnoscig pecherza i pacjenci z
pecherzami nadreaktywnymi majg gorszg funkcje nerek [31].

Mimo ciggle prowadzonych badan znajomo$¢ historii naturalnej przebiegu

zastawki cewki tylnej u chtopcow, ktorzy przezyli okres niemowlecy, jest niepetna.
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Nie wiadomo jaka czeS¢ chorych bedzie narazona na rozwoj zaburzen funkcji
nerek oraz zaburzen czynnosci pecherza. Ponadto nieznany jest wptyw zaburzen
pecherza na przebieg uropatii zaporowej. Z uwagi na niewielkg iloS¢ doniesien,
r6znice w prezentowanych danych oraz fakt, iz czynno$¢ nerek i pecherza
moczowego w tej grupie pacjentow moze by¢ skutecznie monitorowana i
modyfikowana leczeniem farmakologicznym, wydaje sie celowe podejmowanie
dalszych badan w tym zakresie.

Wyjasnienie tych ztozonych probleméw moze przyczyni¢ sie do lepszej
opieki nefrologicznej i urologicznej nad tg grupg pacjentéw, prowadzgc do

poprawy ich jako$ci zycia i odlegtego rokowania.
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Cel pracy

CEL PRACY

U chtopcdw urodzonych z zastawkg cewki tylnej, mimo korekcji przeszkody
anatomicznej, stwierdza sie uszkodzenie nerek oraz pecherza moczowego,
objawiajgce sie rozwojem przewlektej choroby nerek oraz wystepowaniem

dysfunkcji pecherza moczowego.

Celem pracy jest ocena:
e wystepowania odlegtych skutkow zastawki cewki tylnej w postaci:
upos$ledzonej funkcji nerek oraz zaburzen funkcji pecherza moczowego
e czynnikdw wptywajgcych na ich powstanie
e zwigzku pomiedzy wystepowaniem zaburzen funkcji pecherza, a rozwojem

upos$ledzenia funkcji nerek.
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MATERIAL

Grupe badang stanowito 62 chtopcéw z zastawkg cewki tylnej znajdujgcych

sie pod opiekg Kliniki Chorob Nerek i Nadcisnienia Dzieci i Mtodziezy Akademii

Medycznej w Gdansku.

Sredni wiek pacjentéw w chwili przeprowadzenia analizy wynosit 10,04 + 5,64 lat

(zakres od 2 do 20 lat). Rycina 1

Rycina 1 Rozkfad wiekowy pacjentow z zastawkg cewki tylnej w badanej grupie.

Liczba pacjentow
O =~ N W b+ 0O
L L L
\

Rozktad wiekowy pacjentow z zastawka cewki tylnej.

OLiczba chorych

SiNik

12 3 456 7 89

10 11
Wiek

12 13 14 15 16

17 18 19 20
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METODY

W grupie badanej poszukiwano odlegtych nastepstw zastawki cewki tylnej
w postaci zaburzeh funkcji nerek oraz czynnosci pecherza moczowego. Czas
wykonania badan wynosit $rednio 8,6 £ 5,1 lat (zakres od 2 do 20 lat) od
rozpoznania wady.

Zaburzenia funkcji nerek rozpoznawano na podstawie obecnosci obnizone;j
filtracji ktebuszkowej i/lub cech przewlektej choroby nerek.

Analizowano ponadto wptyw wybranych parametrow klinicznych obecnych
w chwili rozpoznania ZCT (zmiany echostruktury nerek, stopien nasilenia
wodonercza, stopien nasilenia refluksu pecherzowo-moczowodowego, stopien
asymetrii funkcji nerek, rodzaj pierwotnego zabiegu operacyjnego) na czestosc
wystepowania oraz czas ujawnienia sie zaburzen funkcji nerek. Stopien
uszkodzenia nerek oraz drog wyprowadzajgcych mocz w chwili rozpoznania ZCT
oceniano retrospektywnie na podstawie pierwszych wykonanych badan
ultrasonograficznych, ureterocystograficznych oraz scyntygraficznych.

Zaburzenia funkcji pecherza rozpoznawano na podstawie obecnoéci
zaburzen mikcji oraz nieprawidtowosci  stwierdzanych w  badaniach
urodynamicznych obejmujgcych badania uroflowmetryczne oraz cystometrie
wodng i cystometrie mikcyjng. Ewolucje zaburzen pecherza w czasie oceniano
poréwnujgc czesto$¢ wystepowania poszczegdlnych typéw dysfunkcji pecherza w
dwdch grupach wiekowych, u chtopcdw ponizej 10 roku zycia (Sredni wiek 6,44 lat)

oraz powyzej 10 roku (Sredni wiek 15,8 lat).
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Ocena nasilenia zmian nerkowych oraz dréog wyprowadzajacych w chwili

rozpoznania zastawki cewki tylnej

Badanie ultrasonograficzne

Badaniem ultrasonograficznym oceniano liczbe nerek, ich wielkosc,
echostrukture  migzszu oraz stopien poszerzenia ukfadu kielichowo-
miedniczkowego i moczowodow.
a) liczba nerek
b) wielko§¢ nerek — pomiary dokonywane byly w potozeniu dziecka na
brzuchu. DtugosS¢ i szeroko$¢ nerki mierzona byla na wysokosci wneki w
najszerszym miejscu.
c) echostruktura nerek — oceniano zachowanie zroéznicowania korowo-
rdzeniowego, echogenicznoS¢ kory oraz piramid. Przyjeto za obraz prawidtowy
zachowanie zréznicowania korowo-rdzeniowego, echogenicznos¢ kory nizszg od
echogenicznosci watroby oraz obecnos¢ piramid nerkowych o ksztatcie zblizonym
do tréjkata [61], [82], [90].
d) stopien poszerzenia uktadu kielichowo-miedniczkowego - ukfad kielichowo-
miedniczkowy uznawano za nieposzerzony w przypadku nie uwidocznienia
kielichow, ani miedniczki nerkowej [25]. Patologie ukfadu kielichowo
miedniczkowego kwalifikowano wedtug skali Society for Fetal Urology definiujgc
jako wodonercze poszerzenie miedniczki w wymiarze przednio-tylnym powyzej
10mm [25]. Badania ultrasonograficzne nerek przeprowadzono w Pracowni
Ultrasonograficznej Kliniki Chorob Nerek i Nadcisnienia Dzieci i Mtodziezy

Akademii Medycznej w Gdansku.

Badania ureterocystograficzne (CUM)

Cystoureterografia jest badaniem radiologicznym polegajgcym na ocenie
pecherza i cewki moczowej podczas wypetniania i mikcji. Srodek kontrastowy
podawany jest przez cewnik umieszczony w pecherzu. Stanowi ono ztoty standard
w diagnostyce zastawki cewki tylnej z typowym obrazem ubytku cienia na granicy
cewki btoniastej i opuszkowej z poszerzeniem moczowej jej Swiatta powyzej

miejsca zwezenia. W badaniu tym oceniano rowniez obecnoS¢ odptywu

21



Metody

pecherzowo-moczowodowego w pierwszym badaniu CUM i sklasyfikowano go

zgodnie z pieciostopniowg miedzynarodowg skalg nasilenia [8].

Badania scyntygraficzne

Podczas wyjSciowego badania scyntygraficznego ze znacznikiem 9mTc.
DTPA oceniano wzgledng funkcje nerek celem okreSlenia wystepowania
ewentualnych zmian dysplastycznych. Asymetria filtracji klebuszkowej uznawana

byta za znamienng gdy rdéznica wzglednej funkcji nerek przekraczata 10% [8].

Ocena odleglych nastepstw zastawki cewki tylnej

Uszkodzenie funkcji nerek

Wielkosc filtracji ktebuszkowej

Najczesciej uzywanym wskaznikiem funkcji nerek jest wielko$¢ filtracji
klebuszkowej (GFR). Do oceny filtracji ktebuszkowej zastosowano formute
zaproponowang przez Schwartza [85], biorgcg pod uwage wysokos¢ ciata dziecka
i poziom kreatyniny w osoczu krwi oraz formute Fillera wykorzystujgcg poziom

cystatyny C w osoczu krwi.

Formuta Schwartza.

Zalezno$¢ pomiedzy filtracjg ktebuszkowa, a wzrostem (cm) i kreatyning (mg/dl)
wyraza sie wzorem:

GFR = k x wzrost / stezenie kreatyniny w osoczu

gdzie k jest wspotczynnikiem korekcji zaleznym od wieku pacjenta [83] i przyjmuje

wartosci:
o 0,33mg/dl dla noworodkdéw z masg urodzeniowg ponizej 2500g
o 0,45mg/dI dla dzieci od urodzenia do 18 miesigca

o 0,55mg/dl dla chtopcow od 18 miesiecy do 13 lat
o 0,7mg/dlI dla chtopcow powyzej 13 lat
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WielkoS¢ wyliczonej z poziomu kreatyniny filtracji kiebuszkowej e-GFR jest
zalezna od wieku, ptci, masy mieSniowej oraz obecnosci stanu zapalnego.

Za poziom prawidiowy przyjeto eGFR > 90ml/1,73 m? powierzchni ciata dla dzieci
powyzej pierwszego roku zycia [84].

Oznaczenia poziomu kreatyniny w surowicy krwi i w moczu wykonywano
metodg Jaffe’go aparatem Architect c8000 firmy Abbot Labolatroies w Centralnym
Laboratorium Klinicznym Akademii Medycznej w Gdansku.

Formuta Fillera.
Filler i wsp. przedstawit zalezno$¢ pomiedzy poziomem cystatyny C w

surowicy krwi, a filtracjg ktebuszkowg [26]. ZaleznoS¢ ta wyraza sie wzorem:

log(GFR)=1,962+[1,123*log(1/cystatyna C)]

Wielko$¢ wyliczonej z poziomu cystatyny C filtracji klebuszkowej e-GFR jest
niezalezna od ptci, masy miesniowej, obecnosci stanu zapalnego oraz wieku dla
dzieci powyzej 1 roku zycia [26], [27].

Oznaczenia poziomu cystatyny C w surowicy krwi wykonywano w
Centralnym Laboratorium Klinicznym Akademii Medycznej w Gdansku metodg
immunonefelometryczng za pomocg testu N Latex Cystatic C i aparatu firmy Dade

Behring.

Biatkomocz ktebuszkowy

Celem oceny wielkoéci biatkomoczu ktebuszkowego, markera uszkodzenia
bariery filtracyjnej, zastosowano wskaznik stezenia albuminy/kreatyniny w
pojedynczej probce moczu [44]. WartoS¢ referencyjna tego wskaznika wynosi
ponizej 30mg/g kreatyniny [1], [36], [48].

Oznaczenie poziomu albumin w moczu przeprowadzono metodg
immunologiczng 2z uzyciem poliklonalnych przeciwciat przeciwko ludzkim
albuminom aparatem Architect c8000 firmy Abbot Labolatories w Centralnym

Laboratorium Klinicznym Akademii Medycznej w Gdansku.
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Ocena funkcji kanalika nerkowego

Celem oceny funkcji kanalikbw nerkowych zastosowano wskaznik stezenia
Beta2-mikroglobuliny/kreatyniny ~w  pojedynczej prébce moczu. Beta2-
mikroglobulina jest proteing o matej masie czgsteczkowej, catkowicie filtrowang w
kiebuszkach nerkowych i resorbowang w kanaliku proksymalnym. Przy
uszkodzeniu kanalika proksymalnego poziom wskaznika ulega podwyzszeniu [9].
Warto$¢ referencyjna tego wskaznika wynosi ponizej 0,35mg/mol kreatyniny.
Oznaczenie poziomu Beta2- mikroglobuliny w moczu dokonano przy uzyciu testu

Quanita Beta2 — microglobulin.

Ocena stopnia uszkodzenia funkcji nerek

Zgodnie z zaleceniami National Kidney Foundation Kidney Disease
Outcomes Quality Initiative (NFK K/DOQI) Guidelines uszkodzenie funkcji nerek
klasyfikuje sie w pieciostopniowej skali Przewlektej Choroby Nerek (PChN) [48],
[37].

Przewlekta choroba nerek — uszkodzenie nerek trwajgce co najmniej 3
miesigce i manifestujgce sie strukturalnym zmianami w budowie i/lub funkcji z lub
bez obnizenia filtracji ktebuszkowe;j.

Manifestacja przewlekiej choroby nerek:
e zmiany patomorfologiczne,
e obecnos¢ nieprawidtowosci w badaniach laboratoryjnych krwi lub moczu
zwigzanych z funkcjg nerek,

e obecnos¢ nieprawidtowosci w badaniach obrazowych nerek.
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Tabela 1 Klasyfikacja Przewlektej Choroby Nerek wediug NFK K/DOQI Guidelines

Stopien Przewlekiej Choroby Opis GFR ml/min/1,73m?
Nerek

bez obnizenia GFR
Stopien 1 zmiany w badaniach =290

laboratoryjnych i/lub

obrazowych

Stopien 2 60-89
Stopien 3 30-59
Stopien 4 15-29
Stopien 5 <15 lub leczenie

nerkozastepcze
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Ocena funkcji pecherza moczowego

Dziennik mikcii

Funkcje pecherza moczowego oceniano na podstawie dziennika mikcji
prowadzonego zgodnie z zaleceniami Standardisation Committee of International
Children’s Continence Society (ICCS) [68].

Dziennik mikcji prowadzony byt przez 48 godzin przez pacjenta lub rodzicow

pacjenta i uzyskano z niego nastepujgce dane:

o czas przyjmowania ptynow

o objetos¢ przyjmowanych ptynéw

o czestos¢ mikcji

o objetos¢ pojedynczej mikgji

. Srednia objetoS¢ mikcji

o maksymalna objetos¢ mikcji

o 24 godzinna diureza

o epizody nietrzymania moczu w ciggu dnia

o epizody nietrzymania moczu w ciggu nocy lub moczenie nocne

Dziennik mikcji prowadzony byt u pacjentow kontrolujgcych oddawanie moczu w

ciggu dnia i w nocy.

Zgodnie z ICCS prawidtowa czestos¢ mikcji waha sie od 4 do 7 mikcji w
ciggu dnia, przy prawidtowej podazy ptynow. Obnizona czesto$¢ mikcji (decreased
daytime frequency) definiuje sie jako 3 i mniej mikcji w ciggu dnia, a podwyzszona
czestos¢ mikcji (increased daytime frequency) to 8 i wiecej mikcji w ciggu dnia
[68].

Maksymalna objetos¢ mikcji odpowiada czynnosciowej pojemnosci
pecherza. Za prawidtowg pojemnoS¢ pecherza uznaje sie wartoS¢ zawierajgca sie
pomiedzy 65-150% oczekiwanej pojemnosci pecherza (EBC). EBC dla pacjentow

do 12 roku zycia definiuje sie wzorem [52]:

26



Metody

EBC (ml) = [30+(wiek w latach x 30)]

Powyzej 12 roku zycia oczekiwana pojemnos$¢ pecherza wynosi 390 ml.
Obecnos¢ oligurii, badz poliurii oceniano na podstawie 24 godzinnej obserwaciji
diurezy [6]. Oligurie definiowano jako 24 godzinng diurezeé mniejszg od
500ml/1,73m? powierzchni ciata. Poliurie definiowano jako 24 godzinng diureze
wieksza niz 2000ml/1 ,73m? powierzchni ciata.

Wystepowanie moczenia dziennego i/lub nocnego oceniano na podstawie
rejestracji epizodéw moczenia.

W grupie pacjentdéw bez kontroli mikcji przeprowadzono czterogodzinny test
obserwacji mikcji [38]. Test ten polega na rejestracji w pigetnastominutowych
odstepach czasowych mikcji i ich objetosci. Na podstawie testu uzyskano

nastepujgce informacje:

o czestosc¢ mikcji podczas 4 godzinnego okresu obserwacji,
o objetos¢ pojedynczej mikciji,
o objeto$¢ diurezy podczas 4 godzinnego okresu obserwaciji.

Badanie urodynamiczne

Badanie urodynamiczne jest badaniem czynnosciowym pecherza
moczowego oceniajgcym faze gromadzenia moczu i faze mikcji. Elementami
sktadowymi badania jest: uroflometria, cystometria wodna oraz cystometria
mikcyjna.

Badania urodynamiczne pacjentow z zastawkg cewki tylnej przeprowadzono
aparatem Duet Logig Multi P firmy Dantec w Pracowni Urodynamicznej Kliniki
Chorob Nerek i Nadcisnienia Tetniczego Dzieci i Mtodziezy Akademii Medycznej w
Gdansku.

Metodologia prowadzenia badan byta zgodna z wytycznymi International

Continence Society [80].

Uroflowmetria

Podczas badania uroflowmetrycznego dokonano pomiaréw:
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o maksymalnego przeptywu strumienia moczu,

o Sredniego przeptywu strumienia moczu,

o ksztattu krzywej mikciji,

° czasu mikcji,

o objetosci mikcj,

o objetosci moczu zalegajgcej po mikcji w pecherzu (zaleganie moczu po

mikcji rejestrowano na podstawie badania ultrasonograficznego pecherza).
o sume objetosci mikcji i objetosci moczu zalegajgcej stanowita pojemnosc¢

pecherza

Maksymalny przeptyw moczu uznawano za prawidtowy gdy kwadrat przeptywu

maksymalnego podczas mikcji byt wiekszy od pojemnosci pecherza [68]:
(Qmax)? > (Vpech.)

Ksztatt krzywej mikcji kwalifikowano do czterech kategorii [68]:
- krzywa prawidtowa — ksztatt dzwonu

- krzywa sptaszczona

- krzywa wiezowata

- krzywa przerywana

ObjetoS¢ zalegajagcg uznawano za patologiczng, gdy przekraczata 10%

pojemnosci pecherza.

Cystometria wodna oraz cystometria mikcyjna.

Badanie to pozwala na ocene ci$nien panujgcych w pecherzu podczas jego
napetniania i podczas mikcji. Pomiary ciSnien w pecherzu dokonywane byty przy
pomocy dwusSwiattowego cewnika o Srednicy 8 French umieszczanego
przezcewkowo. Kanat 1 cewnika stuzyt do wypetniania pecherza fizjologicznym
roztworem NaCl majgcej temperature 36 stopni Celsjusza, a kanat 2 cewnika
stuzyt do pomiaru cisnienia srodpecherzowego. Pomiaru cisnienia srodbrzusznego
dokonywano za pomocg cewnika umieszczonego w odbytnicy. Cisnienie skurczu

mieSnia wypieracza pecherza stanowita roznica cisnien pomiedzy ciSnieniem
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Srodpecherzowym, a cisnieniem srodbrzusznym. Wypetnianie pecherza odbywato
sie z predkoscig 10% oczekiwanej pojemnosci pecherza dla wieku na minute.

Rejestracje aktywnosci zwieracza zewnetrznego cewki moczowej dokonywano
przy pomocy 2 elektrod powierzchniowych umieszczonych na skérze w rejonie

odbytu.

Podczas fazy wypetniania pecherza imitujgcej faze gromadzenia moczu
rejestrowano nastepujgce parametry:

e ciSnienie wewnatrzpecherzowe,

e ciSnienie srodbrzusze,

e ciSnienie mieSnia wypieracza pecherza,

¢ maksymalng pojemnosc¢ cysto metryczna,

e podatnosc¢ Sciany,

e EMG zwieracza zewnetrznego cewki moczowej.

Podczas fazy mikcji rejestrowano nastepujgce parametry:
e ciSnienie wewnagtrzpecherzowe,
e ciSnienie Srodbrzuszne,
e ciSnienie wypieracza pecherza,
e EMG zwieracza zewnetrznego cewki moczowej,

e objetos¢ moczu zalegajgca po mikcji w pecherzu.

Nadaktywnosc miesnia wypieracza pecherza (detrusor overactivity)
definiowano jako skurcze wypieracza generujgce ciSnienia powyzej 15 cm stupa
H20 podczas wypetniania pecherza [68].

Obnizong podatno$S¢ pecherza moczowego zdefiniowano jako podatnosé
mniejsza, badz réwng 10 mllcm H20 oraz jako zmiane ciSnienia
$rodpecherzowego podczas wypetniania powyzej 15ml/cm H,O [64].

Stan funkcjonalny miesnia wypieracza podczas mikcji zdefiniowano jako [18]:

e niedoczynno$¢ miednia wypieracza (hypocontractility) — gdy maksymalne

ciSnienie mikcyjne wynosito ponizej 50 cm stupa wody

e prawidlowg funkcje mieSnia wypieracza kiedy maksymalne ciSnienie

mikcyjne miescito sie miedzy 50 cm stupa wody a 90 cm stupa wody
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e nadczynnoS¢ miesSnia wypieracza pecherza (hypercontractility) — gdy
maksymalne ci$nienie mikcyjne przekraczato 90cm stupa wody.

Dyskoordynacja zwieraczowo-wypieraczowa (dysfunctional voiding) byta

rozpoznawana w przypadku rejestracji aktywnosci miesnia zwieracza

zewnetrznego cewki podczas mikcji badaniem EMG [68].
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Metody statystyczne

W zakresie analizy opisowej zmiennych jakosciowych jako miare potozenia
przyjeto Srednig. Jako miare rozrzutu przyjeto odchylenie standardowe. Warto&ci
statystyk opisowych z podziatem na grupy badawcze zaprezentowano w tabelach

lub w formie prezentacji graficzne;.

Statystyczng analize decyzyjng przeprowadzono w oparciu o tablice

wielodzielcze za pomoca testu chi kwadrat (Pearson Chi-square).

Wartos¢ opisowa, ale w niektorych przypadkach réwniez decyzyjng, ma
przytoczona analiza przezycia oparta na estymatorach Kaplana-Meyera. We
wszystkich analizowanych przypadkach krzywych przezycia obliczono warto$¢

testu log-rang (logarytmicznego rang).

Jako regute przyjeto prezentacje wartosC statystyki testowej i poziom

istotno$ci odpowiadajgcy btedowi pierwszego rodzaju dla tej hipotezy.

Jako graniczy poziom przyjeto p = 0,05. Jesli poziom istotnosci byt ponizej

0,05 to podejmowano decyzje o istotnosci réznicy lub czestosci.

Obliczenia zostaty wykonane z uzyciem pakietu statystycznego Statistica

7.1 i srodowiska obliczen statystycznych R 2.6.1.
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WYNIKI

Obraz kliniczny w momencie rozpoznania wady

Dane kliniczne

Wiek rozpoznania zastawki cewki tylnej u chfopcow.

Dla catej badanej grupy Sredni wiek rozpoznania zastawki cewki tylnej
wynosit 2,8 (£3,53) lat. U 41/62 chiopcédw wade rozpoznano w pierwszych
tygodniach po urodzeniu, u 21 w okresie pdzniejszego dziecinstwa (zakres 1-15
lat).

Rozktad wieku pacjentéw w chwili rozpoznania ZCT przedstawia Rycina 1.

Rycina 2 Wiek rozpoznania zastawki cewki tylne;.

Wiek rozpoznania ZCT
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Objawy kliniczne prowadzgce do rozpoznania ZCT.

U 22,6% pacjentdéw (14/62) rozpoznanie zastawki cewki tylnej postawiono
przed wystgpieniem objawow klinicznych wskutek uwidocznienia zmian w badaniu
prenatalnym. U 54,8% pacjentéw (34/62) przyczyng rozpoczecia diagnostyki byto
zakazenie uktadu moczowego, u 12,9% (8/62) zaburzenia mikcji, u pojedynczych
chorych ostra niewydolno$¢ nerek (2), kamica nerkowa (2), nadcisnienie tetnicze

(1) lub pekniecie pecherza (1).
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Diagnostyka prenatalna
Ultrasonograficzne badania ptodu wykonano u 35 pacjentow urodzonych po
1998 roku. U 14 (40%) z nich wysunieto podejrzenie uropatii zaporowej. Sredni

wiek cigzowy wykrycia wady wynosit 25 tygodni.

Badanie ultrasonograficzne nerek

U wiekszosci chorych liczba i potozenie nerek byty prawidtowe (53/62). U 9
chtopcow stwierdzono jednostronng agenezje nerki. Zaburzong echostrukture
nerek w postaci zatarcia zr6znicowania korowo-rdzeniowego stwierdzono u 42
chorych. Zmiany miaty charakter obustronny u 26 (41,9%) chorych, jednostronny u
8 (12,9%) oraz jednostronny w jedynej nerce u 8 (12,9%). U 19 (30,6%) pacjentéw
majgcych obie nerki oraz u 1 (1,6%) z pojedyncza nerkg echostruktura nerek byta

prawidtowa. Tabela 2

Tabela 2 Echostruktura nerek w pierwszym badaniu ultrasonograficznym nerek

pacjentow z zastawkg cewki tylne;.

Zrbznicowanie korowo-rdzeniowe Liczba chorych
Zatarte obustronne 26 (41,9%)
Zatarte w jedynej nerce 8 (12,9%)
Zatarte jednostronne 8 (12,9%)
Zachowane obustronnie 19 (30,6%)
Zachowane w jedynej nerce 1(1,6%)

W pierwszym badaniu ultrasonograficznym stwierdzono obecno$¢ wodonercza
u 70,07% chtopcow. Poszerzenie uktadu kielichowo-miedniczkowego w wymiarze
A-P powyzej 10mm stwierdzono obustronnie u 25 (40,32%), a jednostronnie
u 19 (30,65%) pacjentéw. 18 (29,03%) pacjentow miato niezmieniony UKM.

Poszerzenie UKM-u w wymiarze A-P powyzej 20mm stwierdzono
obustronnie u 8 (12,9%), jednostronnie u 8 (12,9%) pacjentéw. U 45 (72,58%) nie
stwierdzono poszerzenia UKM-u powyzej 20mm w wymiarze A-P.

Wodonercze duzego stopnia z poszerzeniem UKM-u powyzej 30mm

stwierdzono obustronnie u 1(1,61%), a jednostronnie u 8 (12,9%) pacjentdw.
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Badanie ultrasonograficzne pecherza
W badaniu ultrasonograficznym nieprawidtowg grubo$¢ Sciany pecherza
powyzej 4mm badang przy jego petnym wypetnieniu stwierdzono u 28 (45%)

pacjentow.

Cystoureterografia mikcyjna (CUM)

W pierwszym badaniu cystoureterografii mikcyjnej stwierdzono obustronny
odptyw pecherzowo-moczowodowy u 30 (48,38%) chorych, jednostronny odptyw
u 10 (16,12%) chorych oraz jednostronny odptyw do jedynej nerki u 2 (3,22%)
chorych. U 20 (32,25%) nie stwierdzono odptywu pecherzowo-moczowodowego.
Stopien nasilenia odptywu byt wysoki u 38 (61,1%) pacjentow. Podziat na stopnie

odptywu pecherzowo-moczowodowego przedstawiono w Tabeli 3.

Tabela 3 Stopnie VUR u pacjentow zastawkg cewki tylnej w pierwszym badaniu

cystoureterografii mikcyjnej.

Stopien VUR Nerka lewa Nerka prawa
0 24 (38,7%) 27 (43,5%)
1 1(1,1%) 0 (0%)
2 0 (0%) 3 (4,8%)
3 10 (16,1%) 5 (8,0%)
4 16 (25,8%) 15 (24,2%)
5 11 (17,7%) 10(16,1%)

Badanie scyntygraficzne nerek
Badaniem DTPA stwierdzono asymetrie filtracji klebuszkowej nerek powyzej
10% u 43 (69,35%) pacjentow z badanej grupy. WielkoS¢ asymetrii u

poszczegolnych chorych przedstawiono w Tabeli 4.
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Tabela 4 Wielkos¢ asymetrii filtracji ktebuszkowej w badaniu scyntygraficznym

nerek u pacjentow z zastawkg cewki tylne;.

Asymetria filtracji ktebuszkowej Liczba pacjentéw Odsetek pacjentéw
powyzej 10%
Asymetria 10-20% 11 17,74%
Asymetria 20-30% 5 8,06%
Asymetria 30-40% 3 4,83%
Asymetria > 40% 24 38,71%
RAZEM 43 69,3%

Metody leczenia operacyjnego zastawki cewki tylnej

U 33 sposérdd 62 (52,2%) pacjentdw pierwotnym zabiegiem odbarczajgcym
odptyw moczu z pecherza byta przezcewkowa resekcja zastawki. U 10 (16,1%)
chtopcéw pierwotnym zabiegiem byto nadionowe odprowadzenie moczu z
odroczong resekcjg zastawki. U 19 (30,6%) pacjentdbw wykonano zabieg
wytonienia przetok moczowodowo-skornych z nastepowa resekcjg zastawki cewki

tylnej. Tabela 5

Tabela 5 Rodzaj pierwszego zabiegu odbarczajgcego u pacjentéw z zastawkg

cewki tylnej
Rodzaj pierwszego zabiegu Liczba chorych Procent
Resekcja zastawki cewki tylnej 33 52,2%
Nadtonowe odprowadzenie 10 16,1%
moczu
Przetoki moczowodowo-skorne 19 30,6%
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Stwierdzono istotnie statystycznie czestsze wykonywanie zabiegéw wytonienia

przetok moczowodowo-skérnych u pacjentow z wysokim (3-5 stopien) odptywem

pecherzowo moczowodowym (p=0,04310). Tabela 6

Tabela 6 Rodzaj pierwszego zabiegu w zaleznosci od obecnosci odptywu

pecherzowo-moczowodowego

Rodzaj pierwszego zabiegu VUR 3-5 Bez VUR 3-5
Resekcja zastawki cewki tylnaj 16 (48,48%) 17 (51,52%)
Nadtonowe odprowadzenie 8 (80%) 2 (20%)

moczu

Przetoki moczowodowo-skoérne

15 (78,95%)

4 (21,05%)
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Badania funkcji nerek oraz pecherza moczowego u chlopcow z zastawka

cewki tylnej po srednio 8 latach obserwaciji.

Funkcja nerek u chiopcéw z ZCT

Wskazniki uszkodzenia nerek

o Wskaznik albuminy/kreatynina w moczu

U 21 (33,8%) chorych stwierdzono podwyzszong warto§¢ wskaznika
albuminy/kreatynina w moczu. Srednia warto$¢ wskaznika wynosita 85,78

172,48 mg/g kreatyniny.

e  Wskaznik Beta2-mikroglobulina/kreatynina w moczu
Podwyzszony wskaznik Beta2-mikroglobuliny/kreatynina stwierdzono u 22 (35,5%)
z badanej grupy pacjentéw. Srednia warto$é wskaznika wynosita 3,08 + 7,51

mg/mol kreatyniny.

o Poliuria
Poliurie definiowang jako dobowe wydalanie moczu powyzej 2000ml/1,73m?

powierzchni ciata stwierdzono u 27 (43,5%) chtopcow z zastawkg cewki tylnej.
e  Ciezar wtasciwy moczu
Ciezar wtasciwy moczu pobranego z pierwszej porannej probki byt ponizej 1,015

kg/l u 30 (48,4%) pacjentow z zastawkg cewki tylne;j.

Tabela 7 Ciezar wtasciwy moczu u pacjentow z zastawkg cewki tylne;.

Ciezar wtasciwy moczu Liczba pacjentow Procent
Prawidtowy (>1,015) 32 51,61%
Obnizony (<1,015) 30 48,39%
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Szacowana wielkoSc filtracji ktebuszkowej — eGFR

Szacowana ze stezenia kreatyniny filtracja kiebuszkowa byta obnizona
ponizej 90ml/min/1,73m? powierzchni ciata u 19 (30,65%) badanych pacjentow.
Szacowana ze stezenia cystatyny C filtracja kiebuszkowa byta obnizona u 25
(40,32%) pacjentéw z zastawkag cewki tylnej. Szczegdtowy rozktad pacjentow w

poszczegoblnych przedziatach GFR przedstawia Tabela 8.

Tabela 8 Wielko$¢ filtracji ktebuszkowej szacowanej ze stezenia cystatyny C

na podstawie formuty Fillera.

Klirens kreatyniny Liczba pacjentéw Procent
GFR 2 90 ml/min/1,73m? 37 59,67%
GFR 89-60 ml/min/1,73m? 16 25,80%
GFR 30-59 ml/min/1,73m? 6 9,97%
GFR 15-30 ml/min/1,73m? 0 0%
GFR < 15 ml/min/1,73m? 3 4,83%

38




Wyniki

Przewlekta Choroba Nerek
Przewlektg chorobe nerek rozpoznano u 77% pacjentow. Kwalifikacje

chorych do poszczegolnych stadiow PChN wedtug klasyfikacji NKF K/DOQI
przedstawiono w Tabeli 9.

Tabela 9 Przewlekta choroba nerek u pacjentow z ZCT wedtug kryteriow NKF

K/DOQI
Stadium Przewlekiej Choroby Liczba chorych Procent
Nerek
Stadium 0 14 22,58%
Stadium 1 23 37,09 %
Stadium 2 16 25,80 %
Stadium 3 6 9,67 %
Stadium 4 0 0%
Stadium 5 3 4,83 %
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Czas do wystgpienia obnizonej filtracji ktebuszkowej (eGFR ponizej

90ml/min/1 ,73m2 powierzchni ciata) u chtopcéw z ZCT

Czas do utraty prawidtowej filtracji kiebuszkowej przez chiopcow z ZCT
przedstawia krzywa przezycia Kaplana-Meiera (Rycina 2) Wedtug niej w wieku 2
lat obnizony GFR stwierdza sie u 20% chtopcdéw. Po 10 latach obnizony GFR
wystepuje u 30% chorych, a w okresie dojrzewania odsetek ten zwieksza sie do
40%.

Rycina 3 Czas do wystgpienia obnizenia GFR ponizej 90ml/min/1,73m?

powierzchni ciata grupie pacjentéw z zastawkg cewki tylnej.
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Funkcja pecherza moczoweqo u pacjentow z zastawka cewki tylnej

Dziennik mikcji
J Moczenie dzienne i/lub nocne
Moczenie dzienne i/lub nocne obserwowano u 27 (43,54%) chtopcoéw z zastawkag
cewki tylnej po pigtym roku zycia.
o CzynnoSciowa objetoS¢ pecherza, czestoS¢ oddawania moczu, obecnos¢
poliurii

CzynnoSciowg objetoS¢ pecherza oceniono w grupie 59 pacjentéw
kontrolujgcych mikcje. Prawidtowg pojemnos$¢ pecherza w stosunku do wieku
miato 36 (61%) pacjentow, obnizong pojemnosc¢ pecherza w stosunku do wieku
7(11,8%) pacjentéw podwyzszong pojemnos¢ czynnosciowg pecherza miato 16
(27,1%) pacjentéw. Tabela 10. Zaburzenia w czestosci oddawania moczu

stwierdzono u 34% chorych. Tabela 11

Tabela 10 CzynnosSciowa pojemnoS¢ pecherza u pacjentdw z zastawkg cewki

tylnej.
Czynnosciowa pojemnosé Liczba pacjentéw Procent
pecherza
Obnizona 7 11,9 %

Ponizej 65% EBC

Prawidtowa 36 61 %
65-150% EBC

Podwyzszona 16 271 %
Powyzej 150% EBC
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Tabela 11 Czesto$¢ oddawania moczu w ciggu doby u chtopcdw z zastawkg cewki

tylnej okreslona na podstawie dziennika mikcji.

Czesto$¢ oddawania moczu Liczba pacjentéw Procent

Zmniejszona 3 5,08 %
Ponizej 4 razy na dobe

Prawidtowa 39 66,1 %
Od 4 do 7 razy na dobe

Zwiekszona 17 28,89 %
Powyzej 7 razy na dobe

Stwierdzono znamiennie statystycznie czestsze wystepowanie poliurii u pacjentéw

z pojemnoscig pecherza przekraczajgca 150% EBC (p=0,00684).

Badanie urodynamiczne.

Zaburzenia czynnosci pecherza moczowego pod postacig nieprawidtowosci
w badaniu urodynamicznym stwierdzono u 89% (54/62) chiopcéw z ZCT.
U 8 (11,74%) chtopcow stwierdzono prawidtowg funkcje pecherza moczowego.

Zaburzenia funkcji pecherza moczowego istotnie korelowaty z rodzajem
pierwotnego zabiegu operacyjnego (p=0,01767). Jedynie u czeéci pacjentéw po
przezcewkowej resekcji zastawki stwierdza sie prawidtiowg funkcje pecherza

moCczowego.

o Uroflowmetria
o  Krzywe uroflowmetryczne
Nieprawidtowg krzywag przeptywu moczu obserwowano u 73% badanych
chtopcoéw. Wystepowanie poszczegolnych rodzajow krzywych przeptywu w

badanej grupie pacjentow przedstawiono w Tabeli 12.
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Tabela 12 Rodzaj krzywej uroflowmetrycznej u chorych z zastawkg cewki tylne;.

Ksztatt krzywej Liczba pacjentow Procent
Prawidtowa 20 37,03%
Sptaszczona 24 44,44%
Przerywana 7 12,96%
Wiezowata 3 5,65%

Nie stwierdzono zaleznosci pomiedzy ciSnieniem mikcyjnym, a rodzajem krzywej

uroflowmetrycznej (p=0,3636).

Tabela 13 Krzywa uroflowmetryczna a cisnienie mikcji.

Ksztalt krzywej

Pdet podczas mikgciji

Pdet podczas mikgciji

Pdet podczas mikgciji

<49 cm H,O 50-90 cm H,O >90 cm H,O
Prawidlowa 2 (10,00%) 14(70,00%) 4(20,00%)
Sptaszczona 7(29,17%) 8(33,33%) 9(37,50%)
Przerywana 2(28,57%) 3(42,86%) 2(28,57%)
Wiezowata 1(33,33%) 1(33,33%) 1(33,33%)

o  Przeptyw moczu

Przeptyw moczu oceniony jako maksymalna predkosc¢ przeptywu (Qmax)? w

stosunku do pojemnosci pecherza (BC) byta obnizona u 49% (28/59).

o  Zaleganie moczu w pecherzu

Zaleganie moczu w pecherzu powyzej Sml oraz powyzej 10% pojemnosci

pecherza stwierdzono u odpowiednio 54% oraz 25% chorych. Tabela 141 15
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Tabela 14 Nieprawidtowa objeto$¢ moczu zalegajgca po mikcji definiowana jako

zaleganie powyzej Sml.

Zaleganie moczu Liczba Procent
>5ml 31 54%
<5ml 26 46%

Tabela 15 Nieprawidtowa objeto$¢ moczu zalegajgca po mikcji definiowana jako

zaleganie powyzej 10% pojemnosci pecherza (BC).

Zaleganie moczu Liczba Procent
>10% BC 14 25%
<10% BC 43 75%

Zaleganie moczu po mikcji korelowato w sposob istotny statystycznie z
uposledzonym przeptywem moczu w czasie uroflowmetrii (p=0,011). Nie
stwierdzono takiej zaleznosci w stosunku do ci$nienia wypieracza podczas
mikcji (p=0,308), ani do aktywnosci zwieracza zewnetrznego cewki moczowej
(p=0,052).

o  Pojemnosc¢ pecherza moczowego

Obnizong pojemnos¢ pecherza stwierdzono u 11 (19,2%), podwyzszong
u 18 (31,6%), a prawidtowg u 28 (49,1%) pacjentow z zastawkg cewki tylne;j.
Tabela 16
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Tabela 16 Ocena pojemnosci pecherza w badaniu uroflowmetrycznym w stosunku

do oczekiwanej pojemnosci pecherza.

Pojemnosc¢ pecherza

moczowego Liczba pacjentéw Procent
Obnizona
<65% EBC 11 19,2%
Prawidtowa
65%-150% EBC 28 49,1%
Podwyzszona
> 150%EBC 18 31,6%

e  Cystometria wodna

o Podatnos¢ pecherza moczowego

Obnizong podatno$é

Srodpecherzowego powyzej

pecherza

definiowang

zmiane ciSnienia

15cm stupa wody w czasie napetniania

zarejestrowano u 27 (43,5 %) badanych, a obnizenie podatnosci pecherza

definiowanego jako stosunek delta V / delta p mniejsze od 10 ml/cmH20 u 28
(45,1%) pacjentow. Tabela 171 18

Tabela 17 Zmiana ciSnienia srodpecherzowego podczas wypetniania pecherza.

Zmiana cisnienia

Srédpecherzowego Liczba Procent
> 15 cm H,0O 27 43,5%
<15 cm H,0O 35 56,5%
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Tabela 18 Podatno$¢ pecherza moczowego u pacjentow z zastawkg cewki tylne;.

Podatnos¢ Liczba Procent
delta V / delta p < 10 ml/cm H,O 28 451%
delta V / delta p > 10 ml/cm H,O 34 54,9%

Obnizenie podatnosci pecherza w badaniu urodynamicznym korelowato w
sposob istotny statystycznie z pogrubieniem jego Sciany powyzej 4mm w

badaniu ultrasonograficznym (p<0,05).

o  Niestabilnos¢ miesnia wypieracza
W czasie napetniania pecherza stwierdzono niestabilnoS¢ migsnia

wypieracza u 23 (37,1%) pacjentow z zastawkg cewki tylne;.

e  Cystometria mikcyjna
o  Cisnienie wypieracza pecherza moczowego podczas mikciji
Maksymalne ciSnienie migeénia wypieracza byto obnizone u 12 (19,35% )
pacjentéw, prawidtowe u 28 (45,16%) i podwyzszone u 22 (35,48%). Tabela
19.

Tabela 19 Ciénienie wypieracza pecherza moczowego podczas mikcji u pacjentéw

z zastawka cewki tylnej.

Cieénienie wypieracza podczas Liczba pacjentow Procent
mikgiji

Obnizone
Max. Pdet podczas mikcji 12 19,4%
do 49 cm H,O

Prawidtowe
Max. Pdet podczas mikcji od 28 45,1%
50 do 90 cm H,O

Podwyzszone
Max. Pdet podczas mikgcji 22 35,5 %
od 91 cm H,O
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o  AktywnoS¢ miesnia zwieracza zewnetrznego cewki moczowej
Badaniem elektromiograficznym (EMG) miesSnia zwieracza zewnetrznego
cewki moczowej podczas fazy mikcji stwierdzono dysfunkcje zwieraczowo-

wypieraczowg u 29 (46,7%) pacjentdw.

o  Wspomaganie mikcji ttocznig brzuszng

Podczas badania cystometrycznego u 32 (51,6%) pacjentow z zastawkg
cewki tylnej obserwowano wspomaganie mikcji ttocznig brzuszng .
Stwierdzono znamienng statystycznie korelacje miedzy obnizeniem ci$nienia
wypieracza a wspomaganiem mikcji ttocznia brzuszng u tych pacjentéw
(p=0,0027).

Rodzaje zaburzen pecherza wystepujgce u chtopcow z ZCT

Na podstawie dziennika mikcji i badan urodynamicznych wyrdozniono 4
rodzaje zaburzen funkcji pecherza wystepujace u pacjentdw z zastawka cewki
tylnej: niestabilnoS¢ wypieracza, obnizona podatnoS¢ pecherza, niestabilnos¢
wypielacza z obnizong podatnoscig pecherza oraz niewydolnos¢ pecherza.
Tabela 20

Tabela 20 Rodzaje zaburzeh funkcji pecherza moczowego u pacjentéw

z zastawka cewki tylnej.

Rodzaj zaburzen Liczba pacjentéw Procent
Prawidtowa funkcja pecherza 11 17,74%
Niestabilnos¢ wypieracza 14 22,58%
Obnizona podatno$¢ pecherza 7 11,29%

Niestabilnos¢ wypieracza
+ 18 29,03%
Obnizona podatno$¢ pecherza

Niewydolno$¢ pecherza 12 19,35%
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Wplyw wieku na charakter obserwowanych zaburzen pecherza

Analizy poréwnawcze parametrow okreslajgcych funkcje pecherza u
chtopcdw ponizej 10 roku zycia ( $redni wiek 6,44 lat ) oraz chtopcéw powyzej 10
roku zycia ( Sredni wiek 15,8 lat ) przedstawiono w Tabeli 21.

U chiopcow miodszych czesSciej wystepowata: zmniejszona podatnosc
pecherza oceniana zarowno jako zmiana cisSnien podczas napetniania (p=0,00142)
oraz jako stosunek zmiany objetosci pecherza do zmiany ci$nienia
$rodpecherzowego (p=0,00008), niestabilnoS¢ miesnia wypieracza pecherza
moczowego (p=0,0001), zaburzenia funkcji zwieracza zewnetrznego cewki
moczowej podczas mikcji (p=0,04769).

Cisnienie wypieracza podczas mikcji byto znamiennie statystycznie nizsze
w grupie pacjentow starszych (p=0,00181)

Nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic miedzy grupg mtodszych i
starszych chiopcdw w rozktadzie pojemnosci pecherza, czestosSci mikcji,
wspomaganiu mikgcji ttocznig brzuszng, czy parametréw uroflowmetrycznych jak
typy krzywych mikcji, predkos¢ przeptywu maksymalnego w stosunku do
pojemnos$ci pecherza oraz faktycznej pojemnosci pecherza moczowego w

stosunku do jego oczekiwanej pojemnosci.
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Tabela 21 Analiza czestosci wystepowania zaburzen czynnoéci pecherza w

grupach wiekowych na podstawie dziennika mikc;ji.

Zaburzenie czynno$ci pecherza Wartos¢ testu |  Wartos¢ p
Grupa mtodsza versus grupa | Grupa miodsza | Grupa starsza Chi?
starsza
Maksymalna pojemnosc¢
pecherza
z dziennika mikciji:
- ponizej 65% EBC 4(10,81%) 3 (13,04%) 0,8 p=0,669
- 65-150% EBC 21 (56,75%) 15 (65,21%)
- powyzej 150% EBC 12 (32,43%) 5(21,73%)
llo$¢ mikgji
- obnizona 2(5,56%) 1(4,35%)
- prawidtowa 22 (61,11%) 17 (73,91%) 1,042939 p=0,59365
- zwiekszona 12 (33,33%) 5(21,74%)
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Tabela 22 Analiza czestosci wystepowania zaburzen czynnoéci pecherza w

grupach wiekowych na podstawie uroflowmetrii.

Zaburzenie czynnosci pecherza Wartos¢ testu | Wartos¢ p
Grupa mtodsza versus grupa | Grupa mtodsza | Grupa starsza Chi?
starsza
Ksztatt krzywej
- prawidtowa 11(35,48%) 9 (39,13%)
- splaszczona 15(48,39%) 9(39,13%)
4,9 p=0,179
- przerywana 5(16,13%) 2(8,7%)
- wiezowata 0(0%) 3(3%)
(Qmax)® > BC - Norma 16 (47.06%) 13 (56.52%)
(Qmax)? < BC -Patologia 18 (52.94%) | 10(43.48%) 0.49 p=0,48
Zaleganie po mikcji > 5ml 14 (41,18%) 17 (73,91%)
Zaleganie po mikcji <5ml 20 (58,82%) | 6 (26,09%) ) =
Zaleganie po mikcji> 10% | 10(29,41%) 4 (17,31%)
Zaleganie po mikcji < 10% 24 (70,59%) 19 (82,61%) 1,1 p=0,301
Pojemnosc pecherza
w uroflowmetri
- ponizej 65% EBC 8(23.53%) 3(13.04%) 0,980 p=0,612
- 65-150% EBC 16(47.06%) 12(52.17%)
- powyzej 150% EBC 10(29.41%) 8(34.78%)
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Tabela 23 Analiza czestosci wystepowania zaburzen czynnoéci pecherza w

grupach wiekowych na podstawie cystometrii.

Zaburzenie czynnosci pecherza Wartos¢ | Wartos¢ p
Grupa miodsza versus grupa starsza | Grupa mtodsza Grupa starsza testg
Chi
Zmiana cisnienia podczas
napelniania:
- >15 cm H,0 (patologia) 23 (58,97%) 4 (17,39%) 10,18 | p=0,00142
- <15 cm H,0 (norma) 16 (41,03%) 19 (82,61%)
Podatnos$¢ pecherza:
17 o ()

< 10ml/cm H,0 (obnizona) 25(64.10%) 3(13.04%) 1523 | p=0,00010
> 10ml/cm H,0 (prawidiowa) 14(41.02%) 20(86.96%)
Niestabilnos¢ miesnia wypieracza:
= 0, 0,

tak (skurcze > 15 cm H,0) 21(53.85%) 2(8.70%) 12,64 | p=0,00038
- nie ( bez skurczéw > 15 cm H,0) 18(46.15%) 21(91.30%)
Cisnienie wypieracza (cm H,0):
- Max. Pdet podczas mikcji < 49 3 (7.69%) 9 (39.13%)
- Max. Pdet podczas mikcji (50-90) 17 (43.59%) 11(47.83%) 12,63 | p=0,00181
- Max. Pdet podczas mikcji > 91 19(48.72%) 3(13.04%)
Aktywnos¢ zwieracza zew.
cewki podczas mikcji:
- tak 22(56.41%) 7(30.43%) e e
- nie 17(43.59%) 16(69-57%)
Wspomaganie mikgji ttocznig
brzuszna:
- tak 17 (43.59%) 15 (65.22%) | 271 | p=0,09974
- nie 22 (56.41%) 8(34.78%)
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U chiopcow miodszych czesSciej

obserwowano zaburzenia funkcji

przypisywane pecherzom nadreaktywnym i/lub o niskiej podatnosci (81%). U

chtopcow starszych.

czesciej wystepowaty zmiany charakterystyczne dla pecherza niedoczynnego

(39%). Roéznice w rozktadzie wystepowania typow dysfunkcji pecherza u dzieci

mtodszych oraz u dzieci starszych byty statystycznie znamienne (p= 0,00147).

Tabela 24

Tabela 24 Rodzaj obserwowanych typdéw dysfunkcji pecherza u chtopcéw z ZCT

w zaleznos$ci od wieku.

Niestabilnos¢

Prawidtowa Niestabilnosé Obnizona | wypieracza + | Niewydolnos¢
Grupa wiekowa funkcja wypieracza podatnosc Obnizona pecherza
pecherza pecherza podatno$¢
Grupa mtodsza 4 (10,26%) 11 (28,21%) 5(12,87%) | 16(41,03%) 3 (7,69%)
Grupa starsza 7 (30,17%) 3 (13,04%) 2 (8,7%) 2 (8,7%) 9 (39,13%)
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Czynniki ryzyka rozwoju uposledzonej filtracji kiebuszkowej u chtopcow z
zastawce cewki tylnej (eéGFR ponizej 90ml/min/1,73m?)

Analiza jednoczynnikowa wyodrebnita nastepujgce czynniki, ktére wptywajg
w sposéb istotny statystycznie na wystgpienie obnizonej < 90ml/min/1 .73m? filtracji
ktebuszkowej: obecnoS¢ zaburzonej echostruktury nerek w wyjsciowym badaniu
ultrasonograficznym, obecnos¢ obustronnego odptywu pecherzowo-
moczowodowego wysokiego stopnia oraz zabieg pierwotnego wytonienia przetok

moczowodowo-skornych. Tabela 25

Tabela 25 Czynniki ryzyka rozwoju upos$ledzonej filtracji ktebuszkowej u chtopcéw

z zastawka cewki tylnej.

Analizowany parametr Warto$é testu Chi® | Wartosé p
Wykrycie prenatalne 0,0004194 p=0,9836
Wylonienie przetok moczowodowo-skdrnych 17,88415 p=0,0001
Zatarcie zroznicowania korowo-rdzeniowego w pierwszym 13,90982 p=0,0009
badaniu USG
Obustronne wodonercze >10mm w pierwszym 3,405826 p=0,1821
badaniu USG
Obustronne wodonercze >20mm w pierwszym 2,994901 p=0,2237
badaniu USG
Obustronne wodonercze >30mm w pierwszym 2,702999 p=0,2588
badaniu USG
Rozpoznanie w | roku zycia 2,492211 p=0,1144
Obustronny odptyw pecherzowo-moczowodowy wysokiego 4,699733 p=0,0301
stopnia
Asymetria funkcji nerek na podstawie badania scyntygraficznego 1,948531 p=0,1627
>10%
Asymetria funkcji nerek na podstawie badania scyntygraficznego 1,484478 p=0,2230
>20%
Asymetria funkcji nerek na podstawie badania scyntygraficznego 1,212529 p=0,2708
>30%
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Wplyw wybranych czynnikdw ryzyka na czas wystapienia uposledzonej

filtracji klebuszkowej

Rodzaj pierwotnego zabiegu odbarczajgcego

Czas do wystgpienia uposledzonej filtracji kiebuszkowej jest krétszy u
chorych wymagajacych zabiegu wytonienia przetok moczowodowo-skérnych w
porownaniu z chorymi kwalifikowanymi do pierwotnej resekcji zastawki cewki tylnej
(p = 0,00186) lub nadtonowego odprowadzenia moczu (p = 0,00006) (Rycina 4).
Po 10 latach jedynie 30% chorych, u ktérych istniata konieczno$¢ wytonienia
moczowoddw miata prawidtowg funkcje nerek w stosunku do 80% chorych ktoérzy

wymagali zabiegdw mniej radykalnych.

Rycina 4 Prawdopodobienstwo wystgpienia obnizenia GFR  ponizej
90ml/min/1,73m? w grupach pacjentéw z zastawka cewki tylnej w

zaleznosci od pierwotnego zabiegu operacyjnego.
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Echostruktura nerek

Analiza krzywych przezycia prawidtowej funkcji nerek u pacjentow z
zastawkg cewki tylnej wykazata statystycznie istotne gorsze rokowanie dla
pacjentow z obustronnym zatarciem zréznicowania korowo-rdzeniowego nerek w

wyjsciowym badaniu ultrasonograficznym (p =0,00017).

Rycina 5 Prawdopodobienstwo wystgpienia obnizenia GFR  ponizej
90ml/min/1,73m? powierzchni ciata w grupach pacjentow z

zastawkg cewki tylnej w zalezno$ci od obrazu echostruktury nerek.
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Analiza krzywych przezycia z prawidiowg funkcjg nerek u pacjentéw z
zastawkg cewki tylnej wykazata gorsze rokowanie pacjentéw dla chorych z
obustronnym odptywem pecherzowo-moczowodowym  wysokiego stopnia
(p=0,01712)

Po 10 latach 50% chtopcow ze stwierdzonym po urodzeniu obustronnym
odptywem pecherzowo-moczowodowym 3-5 stopnia miata uposledzong funkcje
nerek. Ponad 75% chorych u ktorych stwierdzano nizsze stopnie odptywu lub

odptywy jednostronne po 10 latach miata nadal prawidtowg funkcje nerek.

Rycina 6 Prawdopodobienstwo  wystgpienia obnizenia GFR  ponizej
90ml/min/1,73m? powierzchni ciata w grupach pacjentow z
zastawkg cewki tylnej w zaleznosci od obecnosci odptywu

pecherzowo-moczowodowego wysokiego stopnia.
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Korelacja zaburzen czynnosci pecherza moczowego i funkcji nerek
Zaburzenia czynnosci pecherza moczowego wystepowaty u wszystkich
chorych z obnizong filtracjg ktebuszkowg (25/25). W grupie chtopcéw z prawidtowg
funkcjg nerek zaburzenia czynno$ci pecherza wystepowaty u 80% chorych
(32/37).
Wszyscy chorzy z prawidtowg funkcjg pecherza mieli prawidtowg funkcje

nerek. RoOznice w wystepowaniu zaburzen czynnosci pecherza pomiedzy

podgrupami pacjentbw z obnizonym i prawidtowym eGFR byly istotne
statystycznie (p=0,02460).
Tabela 26

Tabela 26 Wystepowanie zaburzen funkcji pecherza moczowego u chtopcéw

z prawidiowg i upo$ledzong funkcjg nerek

Zaburzenia funkcji pecherza Prawidtowy GFR Obnizony GFR
Tak 32 (86,5%) 25 (100%)
Nie 5(13,5%) 0 (0%)

Wystepowanie poszczegoélnych parametrow zaburzen czynnosci pecherza u
chtopcow z prawidtowg oraz uposledzong filtracjg klebuszkowg przedstawiono w
Tabeli 27.

Nie stwierdzono zaleznosci pomiedzy wystepowaniem poszczegolnych
parametréw zaburzen czynnosci pecherza, a upo$ledzong funkcjg nerek. Jedynie
zaburzenia przeptywu moczu oznaczone podczas badania urodynamicznego
[(Qmax)? < BC] wystepowaly czesciej w grupie chorych z uposledzong filtracjg

kiebuszkowg (p = 0.04).

S7




Wyniki

Tabela 27 Roéznice w wystepowaniu poszczegolnych zaburzen funkcji pecherza

moczowego miedzy chorymi z ZCT z prawidtowym i obnizonym GFR.

Chi-kwadrat warto$é p
Maksymalna pojemno$¢ pecherza 2,101969 p=0,34960
z dziennika mikcji
llos¢ mikgiji 0,0089212 p=0,99555
Moczenie >5r.z 1,890831 p=0,38852
Ksztatt krzywej 5,017122 p=0,17056
(@max)? < BC
(czesciej w grupie z obnizonym 4,094828 p=0,04302
GFR)
Zaleganie po mikcji > 5ml 0,1018699 p=0,74960
Zaleganie po mikcji
>10%BC 0,0101448 p=0,74960
Pojemnosc pecherza
w uroflowmetrii 0,0487958 p=0,97590
Zmiana ciSnienia podczas
napetniania > 15 cm H?O 0,0503992 p=0,82237
Obnizona podatno$¢ < 10ml/cm
H.O 0,2489591 p=0,61781
NiestabilnoS¢ wypieracza 1,410348 p=0,23500
Wyzsze maksymalne ciSnienie
wypieracza 3,521202 p=0,17195
Aktywnos$¢ zwieracza zew.
cewki podczas mikgc;ji 1,484478 p=0,22308
Wspomaganie mikcji ttocznig, 0,7635511 p=0,38222
brzuszng
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Nie stwierdzono korelacji miedzy typem zaburzen czynnoSci pecherza

moczowego, a wystgpieniem obnizenia GFR ponizej 90ml/min/1 ,73m? powierzchni
ciata (p=0,31). Tabela 28

Tabela 28 Rodzaj obserwowanych typow dysfunkcji pecherza u chtopcéw z ZCT

w grupach z prawidtowym i obnizonym GFR.

Niestabilnos¢

Prawidiowa Niestabilnos¢ Obnizona | wypieracza + | Niewydolno$¢é
Grupa wiekowa funkcja wypieracza podatnosé obnizona pecherza
pecherza pecherza podatno$¢
Prawidtowy GFR 8 (21,62%) 9 (24,32%) 4 (10,81%) | 12(32,43%) | 4(10,81%)
Obnizony GFR 3 (12%) 5 (20%) 3 (12%) 6 (24%) 8 (32%)
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PODSUMOWANIE WYNIKOW

1. 67% chtopcodw z zastawkg cewki tylnej rodzi sie ze zmianami echostruktury
migzszu nerek,i 69,3% z asymetrig funkcji nerek wiekszg od 10%.

2. Po $rednio 8,6 latach obserwacji u prawie potowy chorych stwierdza sie
cechy uszkodzenia kiebuszkow i kanalikbw nerkowych pod postacia:
albuminurii  (33,8%), beta2-mikroglobinurii (35%), poliurii (43%) oraz
zaburzen zageszczania moczu, a 77,84% pacjentdw spetnia kryteria
rozpoznania przewlektej choroby nerek wedtug zalecen NFK K/DOQ.

3. Po 10 latach obserwacji, prawdopodobnie 30% chorych zademonstruje
obnizong filtracje klebuszkowg (eGFR ponizej 90ml/min/1 ,73m? powierzchni
ciafa).

4. Polowa pacjentow z obnizong w wieku rozwojowym eGFR ujawnia
upos$ledzong funkcje nerek wczesnie, przed ukonczeniem drugiego roku
zycia.

5. Czynnikami ryzyka powstania uposledzonej funkcji nerek u chtopcéw z ZCT
sg stwierdzane po urodzeniu zaburzenia echostruktury nerek, obecnosc¢
obustronnego wysokiego stopnia odptywu pecherzowo-moczowodowego
oraz zabiegi wytonienia przetok moczowodowo skoérnych.

6. Ponad potowa chtopcow z zastawkg cewki tylnej rodzi sie z nasilonymi
zmianami w drogach odprowadzajgcych mocz (70% wodonercze, 45%
pogrubienie Sciany pecherza, 48% obustronny odptyw pecherzowo-
moczowodowy). Zmiany te u 30% pacjentéw wymagajg wytonienia przetok
moczowodowo-skérnych celem zapewnienia prawidtowego sptywu moczu.

7. U 43% pacjentow z ZCT po $rednio 8,6 latach obserwacji wystepujg
zaburzenia fikciji fikcji postaci moczenia dziennego i/lub nocnego.

8. Po $rednio 8,6 latach obserwacji u 82% pacjentéw stwierdza sie w badaniu
urodynamicznym zaburzenia funkcji pecherza w postaci:

e nieprawidtowej pojemnosci pecherza - 51%

e nieprawidtowej krzywej przeptywu — 73%

e obnizonego przeptywu moczu w stosunku do pojemnoséci pecherza —
49%

e zalegania moczu w pecherzu powyzej 5Sml — 54%
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e zalegania moczu w pecherzu powyzej 10% jego pojemnosci — 25%

e obnizonej podatnosci pecherza moczowego — 43%

e niestabilnoSci miesnia wypieracza podczas wypetniania pecherza —
37%

e nieprawidtowego ciSnienia mikcyjnego wypieracza — 55%

e wspomagania mikcji ttocznig brzuszng — 52%.

9. W grupie chtopcdw w wieku ponizej 10 roku zycia najczesciej (81%
chorych) wystepujg zaburzenia funkcji typowe dla pecherza
nadreaktywnego i/lub pecherza o obnizonej podatnosci .

10.W grupie chtopcéw w wieku powyzej 10 roku zycia czesciej wystepujg
zaburzenia funkcji charakterystyczne dla pecherza niedoczynnego.

11. Wystepowanie zaburzen czynnosci pecherza moczowego jest znamiennie
statystycznie czestsze w grupie pacjentbw z eGFR < 90ml/1,73m?
powierzchni ciata.

12.Nie stwierdzono wptywu specyficznych zaburzeh funkcji pecherza

moczowego na wystepowanie uposledzonej funkcji nerek.
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Rozpoznanie wady wrodzonej uktadu moczowego pod postacig zastawki
cewki tylnej w badanej grupie w wiekszoéci przypadkow (66%) miato miejsce w
pierwszym roku zycia. Najczestszg przyczyng rozpoczecia diagnostyki w tym
kierunku byto zakazenie uktadu moczowego — 34 pacjentow (54,8%). Podobne
tendencje przedstawiajg autorzy holenderscy: M. Ghanem i wspotpracownicy, u
ktorych w grupie 116 pacjentow z zastawkg cewki tylnej najczestszg przyczyng
rozpoznania rowniez byto zakazenie ukladu moczowego [31]. Ponad potowa
chtopcéw z badanej grupy miata wykonywane ultrasonograficzne badanie
screeningowe w czasie cigzy. Jednak skuteczno$¢ tej metody przy znanych
objawach ultrasonograficznych (poszerzenie ukfadu wyprowadzajgcego mocz,
powiekszenie objetosci pecherza i brak cyklicznego oprézniania pecherza)
pozostawata stosunkowo niska i ksztaltowata sie na poziomie 40%. Wszystkie
rozpoznania prenatalne w przedstawionej w pracy grupie chorych byty postawione
w ostatnich 8 latach. Pacjenci z wadg rozpoznang prenatalnie nie wykazywali w
analizach statystycznych lepszej funkcji nerek w poréwnaniu do grupy z
rozpoznaniem postnatalnym. Brak wptywu rozpoznania prenatalnego na
rokowanie pacjentow z zastawkg cewki tylnej jest zgodny z doniesieniami innych
autorow [24], [46], [76]. Wydaje sie, ze wczesne rozpoznanie zastawki cewki tylnej
mozliwe dzieki badaniom prenatalnym wptywa na poprawe wczesnego rokowania
chorych, ze zmniejszeniem $miertelnosci z powodu ciezkich zakazen ukfadu
moczowego. Wplyw wczesnego rozpoznania na poprawe péznego rokowania jest
nieudowodniony. Prawdopodobnie stopien nasilenia zmian dysplastycznych
powstajgcych w nerkach we wczesnych tygodniach zycia ptodowego wywiera
znacznie wiekszy wptyw na pozne rokowanie, niz postnatalne uszkodzenia nerek

wtorne do zakazen uktadu moczowego.

W badaniach ultrasonograficznych u 67,8% chtopcéw z ZCT stwierdzono
od urodzenia zatarcie zréznicowania korowo-rdzeniowego nerek. Patologia ta jest
objawem uszkodzenia morfologicznego nerek. Nie jest to obraz charakterystyczny
dla uropatii zaporowych, a jedynie Swiadczy o uszkodzeniu migzszu nerki [61],
[82]. Wyniki te wskazujg na obecnos¢ dos¢ rozlegtych zmian dysplastycznych

powstatych w zyciu ptodowym wskutek obecnosci przeszkody podpecherzowej
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utrudniajgcej odptyw moczu. Obserwacje badaczy z osrodka niemieckiego, ktdrzy
przeanalizowali obraz histologiczny 13 nerek usunietych pacjentom z ZCT,
stwierdzajgc obecno$¢ pierwotnych zmian dysplastycznych u 80%, potwierdzajg
ten wniosek [34]. W badaniach przeprowadzonych przez autoréw amerykanskich
na grupie chtopcow z zastawkg cewki tylnej oceniono zatarcie struktury korowo-
rdzeniowej nerek jako wskaznik o niskiej czutosci obnizenia filtracji kiebkowej,
niemniej jednak tylko niewielka grupa pacjentéw z obnizong filtracjg kiebuszkowg
ma prawidtowy obraz nerek [23]. W badanej grupie zatarcie struktury korowo-
rdzeniowej stanowito czynnik ryzyka rozwoju uposledzonej funkcji nerek.
Obecnos¢ tego objawu ultrasonograficznego u noworodkéw =z ZCT
prawdopodobnie $wiadczy o obecnosci nasilonych zmian dysplastycznych i
znacznie zmniejszonej ilosci czynnej tkanki nerkowej. Prawdopodobienstwo
rozwoju niewydolnosci nerek jest u tych chorych zwiekszone. Analiza krzywych
przezycia wykazata, ze po 10 latach obserwaciji liczba chorych z obnizong filtracjg
klebuszkowg jest prawie dwukrotnie wieksza w grupie chtopcow, ktorzy w
wyjsciowym badaniu ultrasonograficznym mieli zatartg strukture korowo-rdzeniowg
nerek.

U chtopcow urodzonych z ZCT stwierdzono znaczne zmiany w drogach
wyprowadzajgcych mocz. Wodonercze zdefiniowane zgodnie z klasyfikacjg
Society for Fetal Urology jako poszerzenie ukfadu kielichowo-miedniczkowego
powyzej 10mm w wymiarze przednio-tylnym stwierdzono u 40% pacjentow
obustronnie, u 30% pacjentow jednostronnie, a bez poszerzenia uktadu
wyprowadzajgcego pozostawato jedynie 30% pacjentow. Podobne obserwacije
wykazano w badaniach innych autoréw [65]. Nie stwierdzono jednak korelacji
miedzy pierwotnym poszerzeniem uktadu wyprowadzajgcego a poOzniejszym
obnizeniem GFR. Stwierdzenie w badaniu cystoureterografii mikcyjnej nasilonego
obustronnego odptywu pecherzowo-moczowodowego $wiadczy o wystepowaniu
juz w zyciu ptodowym wysokich cisnien w uktadzie moczowym, prowadzacych do
poszerzenia uktadu wyprowadzajgcego i cewek moczowych wraz z redukcjg ilosci
czynnych nefronéw [87].

W badanej grupie stwierdzono istnienie korelacji pomiedzy wystepowaniem
odptywu wysokiego (3-5) stopnia, a obnizeniem filtracji klebuszkowej. Potwierdza

to hipoteze pierwotnego uszkodzenia nerek poprzez wzrost cisnien w uktadzie
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moczowym bedgcego skutkiem wytworzenia sie przeszkody podpecherzowej. Po
10 latach dwukrotnie wiecej chtopcow urodzonych z obustronnym wysokim
odptywem  pecherzowo-moczowodowym  (40%) miato obnizong filtracje
klebuszkowg w stosunku do chorych bez VUR (20%). Stwierdzenie obecnoéci
odptywu pecherzowo-moczowodowego w postnatalnym badaniu cystografii
mikcyjnej pozwala na wczesng identyfikacje pacjentéw, u ktérych przebieg
choroby moze by¢ niepomysiny, i ktérzy wymagajg Scistego monitorowania funkcji
nerek. Problem odptywu pecherzowo-moczowodowego jako niekorzystnego
czynnika prognostycznego dla funkcji nerek byt przedmiotem analizy badawcze;j
kilku osrodkéw, gdzie stwierdzono, podobnie jak w grupie badanej, negatywny
wptyw refluksu na dalszg funkcje nerek [31], [59], [72].

Kolejnym czynnikiem ryzyka rozwoju uposledzonej funkcji nerek byt rodzaj
pierwotnego zabiegu odbarczajgcego (resekcja zastawki cewki tylnej, nadtonowe
odprowadzenie moczu, przetoki moczowodowo-skorne). W badanej grupie
obserwowano istotny statystycznie czestszy rozwdj tych patologii u pacjentéw po
zabiegu wytworzenia przetok moczowodowo-skornych. Wydaje sie jednak, ze to
nie rodzaj zabiegu wptywa na dalsze losy pacjentow, a stopien nasilenia zmian
anatomicznych w drogach moczowych. Potwierdza to fakt, ze az 79% pacjentéw
poddanych zabiegowi wytonienia przetok moczowodowo skérnych miato odptyw
pecherzowo-moczowodowy wysokiego stopnia w pierwszym badaniu cystografii
mikcyjne;.

Problem uszkodzenia nerek u chorych z zastawka cewki tylnej zostat
opisany w ostatnich latach przez kilku autorow [88], [20], [22], [59], [69], [88].
Wedtug autoréw raportu North America Pediatric Renal Transplant Cooperative
Study uropatie zaporowe stanowig najczestszg przyczyne przewlekie]
niewydolnosci nerek w grupie wiekowej od 0 do 18 lat [86]. Podobne dane
prezentuje Zurowska i in. w doniesieniu na temat przyczyn schytkowej
niewydolnosci  nerek  uzyskanych z  Polskiego  Rejestru  Leczenia
Nerkozastepczego u Dzieci. W tej grupie u 25% chtopcoéw jako przyczyne rozwoju
schytkowej niewydolnosci nerek podaje sie uropatie zaporowa, z ktorej wiekszosc
to zastawka cewki tylnej [98]. W badanej grupie znaczny odsetek pacjentow
(40,32%) ma obnizong filtracje kiebuszkowa ponizej 90ml/min/1,73m? a 15%

pacjentéw ponizej 60ml/min/1,73m?. Biorac pod uwage kryteria rozpoznania
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Przewlektej Choroby Nerek zaproponowane przez NFK KDOQI Guidelines
odsetek pacjentow z uszkodzeniem nerek wynosi 77%. W badanej grupie 5%
pacjentow osiggneto stadium schytkowej niewydolnosci nerek i poddawane jest
leczeniu nerkozastepczemu.

Analiza krzywej przezycia pacjentdw z prawidlowym GFR pokazuje
gwatltowny spadek w pierwszych dwu latach zycia. Wskazuje to na duzg role
uszkodzenia nerek w okresie prenatalnym. Nasilenie zmian dysplastycznych u
potowy chorych jest tak duze, ze prowadzi do obnizenia sig filtracji ktebuszkowej w
pierwszych dwoch latach zycia. Doniesienia o nieprawidtowym rozwoju nerek i ich
dysplazji w przebiegu wewnatrzmacicznego bloku odptywu moczu mogg stanowic
potwierdzenie tego wniosku [13], [34], [96].

W badanej grupie oceniano rowniez inne parametry funkcji nerek, celem
lokalizacji uszkodzenia w ich strukturze. Wykazano obecno$¢ albuminurii u 33%
badanych, Swiadczacej o uszkodzeniu bariery filtracyjnej. Obecno$¢ beta2-
mikroglobinurii u 35% badanych chtopcow z zastawkag cewki tylnej wykazuje, iz
uszkodzeniu ulega rowniez kanalik proksymalny nefronu. Ocena ciezaru
wiasciwego moczu, ktérego obnizenie stwierdzono u 48,4% pacjentdéw pozwala
stwierdzi¢ uszkodzenie cewek zbiorczych odpowiedzialnych za resorpcje wolne;j
wody i tym samym za zageszczanie moczu. Uposledzone zageszczanie moczu w
badanej grupie z zastawkg cewki tylnej skutkowato obecnoscig poliurii
obserwowanej u 43% pacjentow.

Obecnosc¢ poliurii u pacjentéw z zastawkg cewki tylnej potwierdza sie w
innych badaniach chtopcéw z tym schorzeniem. Badacze tureccy stwierdzili
wystepowanie tego zaburzenia u 25% chorych, a badacze szwedzcy u 23%
chorych [53], [65]. Dwukrotnie czestsza obserwacja poliuri w badanej grupie moze
wynika¢ z faktu innej definicji tego zjawiska, niz w grupach z piSmiennictwa.

W badanej grupie stwierdzono wptyw poliurii na pojemno$¢ pecherza.
Patologicznie duza pojemno$¢ pecherza moczowego (powyzej 150% EBC)
wystepuje znamiennie statystycznie czesciej u pacjentow z poliurig. Diureza
dobowa przekraczajgca wartosci prawidtowe powoduje nadmierne rozcigganie
pecherza moczowego, szczegodlnie w godzinach nocnych, gdy czesto$¢ mikcji jest
mniejsza z uwagi na sen. Wérod badaczy europejskich i amerykanskich panujg

odmienne poglady na temat leczenia tej patologii [53], [65]. Autorzy tureccy
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proponujg, aby w leczeniu pacjentow zastosowaC syntetyczne analogi
wazopresyny celem obnizenia diurezy i zapobiegnieciu nadmiernego rozciggania
pecherza moczowego [65]. Inne podejscie prezentujg autorzy amerykanscy
sugerujgc zaktadanie cewnika odbarczajgcego do pecherza w czasie nocy celem
unikniecia jego nadmiernego rozciggania [53].

Zaburzenia funkcji pecherza obserwowane u chorych z zastawka cewki tylnej
dotyczyty zaréwno fazy gromadzenia jak i wydalania moczu.

Analiza dziennikow mikcji u badanych pacjentow wykazata nieprawidtowg
pojemno$¢ czynnosciowg pecherza u 39% pacjentdéw, a nieprawidtowg czestosé
oddawania moczu u 34% pacjentdbw. Rejestracja czestosci i objetosci mikgcji
prowadzona w domu przez pacjenta jest nieodzownym elementem oceny funkciji
pecherza moczowego. W zaleceniach dotyczacych diagnostyki i leczenia
zaburzen mikcji u dzieci dziennik mikcji stanowi pierwsze i podstawowe narzedzie
oceny [68]. Pozwala on na poznanie rzeczywistej czynnoSciowej pojemnosci
pecherza moczowego. Dziennik mikcji jest ponadto jedynym narzedziem
pozwalajgcym ocenic czestos¢ oddawania moczu w ciggu doby, a dane uzyskane
w ten sposdb pozwalajg rozpoznaé dysfunkcje pecherza. W badanej grupie 34%
pacjentow oddawato mocz nieprawidtowg iloS¢ razy, a wiekszoS¢ z nich stanowita
grupa z podwyzszong czestoscig mikcji.

Ocena pojemnoéci pecherza i czestosci mikcji wraz z objawami pod
postacia moczenia nocnego i/lub dziennego, par¢ naglacych, nawrotowych
zakazen uktadu moczowego pozwala na wysuniecie podejrzenia co do rodzaju
dysfunkcji pecherza. Jednocze$nie, wraz z badaniem urodynamicznym daje
szerszy obraz zaburzen czynnosci pecherza i pozwala na lepszg obiektywizacje
wynikow badan.

Na podstawie badan urodynamicznych stwierdzono nieprawidtowy zapis
krzywych uroflowmetrycznych u 67% pacjentow. Najczesciej wystepujaca
nieprawidtowoscig byto sptaszczenie krzywej, Swiadczgce o obnizonym przeptywie
moczu w jednostce czasu. Przyczyng tego stanu rzeczy moze byC¢ obnizone
ciSnienie wypieracza podczas mikcji, jednak w analizowanej grupie nie
stwierdzono takiej zaleznoéci. Innym powodem moze by¢ niska podatnos¢ cewki

moczowej w miejscu resekcji zastawki, utrudniajgca przeptyw moczu. Zjawisko to
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zdaje sie potwierdzac¢ fakt, iz w grupie pacjentow ze sptaszczong krzywa mikcyjna,
37% pacjentow generuje ciSnienie wypieracza powyzej normy.

Nastepnym parametrem stosowanym w ocenie przeptywu moczu jest
stosunek kwadratu przeptywu maksymalnego do pojemnosci pecherza. W
warunkach prawidlowych (Qmax)? jest wieksze od pojemnosci pecherza [68].
Zaleznosci takiej nie stwierdzono u 49% pacjentdw z badanej grupy, co
potwierdza obserwacje o duzej czestoSci wystepowania obnizonego przeptywu
moczu. Nieco nizszg czesto$¢ (34%) uposledzenia przeptywu rejestrowali Puri i
wsp. w badaniach nad grupg pacjentéw z zastawkg cewki tylnej [74]. Jednak w
pracy tej uznano przeptyw moczu za uposledzony jesli Qmax byt nizszy niz
10ml/s, bez uzalezniania tej granicy od pojemnosci pecherza w chwili badania, co
ktoci sie z faktem zalezno$ci przeptywu od objetosci mikcji [68].

Kolejnym parametrem ocenianym podczas badania uroflowmetrycznego
jest zalegania moczu po mikcji. W badanej grupie stwierdzono zaleganie moczu
powyzej 10% pojemnosci pecherza u 25% pacjentéw. Wyniki sg porbwnywalne do
uzyskiwanych przez Holmdahl i wsp. w pracy z 1996 roku oraz innych badaczy
[41], [74]. Analiza mozliwych przyczyn zalegania moczu wykazata, iz ani
aktywnoS¢ zwieracza zewnetrznego cewki moczowej, ani ciSnienie wypieracza
pecherza moczowego nie Kkoreluje z jego wystepowaniem. Silng korelacje
natomiast stwierdzono miedzy zaleganiem moczu po mikcji, a uposledzonym
przeptywem moczu w czasie uroflowmetrii. Wskazuje to na kluczowg role
przeszkody mechanicznej, a nie czynnosciowej, w dysfunkcji pecherza
moczowego polegajgcej na zaleganiu moczu powyzej 10% BC.

Podczas oceny funkcji pecherza w badaniu uroflowmetrycznym
rejestrowana jest pojemnoS¢ pecherza moczowego. W opisywanej grupie
prawidtowg pojemno$¢ pecherza stwierdzono u 50% badanych, obnizong u 19%,
a podwyzszong u 31%. Wyniki te dobrze korelujg z wynikami badan
uroflowmetrycznych przeprowadzonych w grupie 116 pacjentéw holenderskich
[31]. Na uwage zastuguje fakt mniejszej czestosci wystepowania nieprawidtowych
pojemnos$ci pecherza ocenianych za pomocg dziennika mikcji, niz uroflowmetrii.
Przyczyne tego zjawiska nalezy upatrywa¢ w stresie towarzyszacym badaniu
urodynamicznemu w nieznanym Srodowisku dziecka. Wydaje sie, iz bardziej

odpowiednig metoda oznaczenia pojemnosci pecherza u dziecka jest ocena
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dokonywana za pomocg dziennika mikcji. Badanie to przeprowadzane w
warunkach domowych lepiej oddaje rzeczywistg pojemnoS¢ pecherza, réwniez z
uwagi na wieksza liczbe pomiaréw w poréwnaniu do badania urodynamicznego.
Podczas cystometrii wodnej analizowano czesto$¢ wystepowania obnizone;j
podatnosci pecherza moczowego w badanej grupie. Wystepowanie tego
zaburzenia stwierdzono u 43% chorych. Parametr ten byt przedmiotem analizy
wielu badaczy, jednak kryteria zastosowane w jego ocenie w wielu przypadkach
roznity sie od zalecanych przez ICCS. W zaleznoéci od wyznaczonej granicy
podatnosci pecherza moczowego, ponizej ktorej uznawano jg za obnizong,
stwierdzano wystepowanie tego zaburzenia u od 26% do 74% pacjentéw z
zastawkag cewki tylnej [3], [17], [41], [74]. Obnizenie podatnosci pecherza
moczowego Swiadczy o jego przebudowie, polegajgcej na pogrubieniu Sciany
pecherza zwigzanej z przerostem witokien miesniowych. Korelacje takg wykazano
w badanej grupie, gdzie stwierdzono istotnie statystycznie czestsze wystepowanie
pogrubienia $ciany pecherza moczowego w badaniu ultrasonograficznym w grupie
pacjentow z obnizong podatnoscia pecherza stwierdzong w badaniu
urodynamicznym. Skutkuje to zmniejszeniem objetosci moczu, ktéra moze byé
gromadzona w pecherzu z niskim ciSnieniem. Wystepowanie takich zmian
wykazano w pracy eksperymentalnej nad zachowaniem pecherza moczowego u
Swinek morskich po wytworzeniu sztucznej przeszkody podpecherzowej [54].
Kolejnym parametrem funkcji pecherza moczowego ocenianym podczas
cystometrii wodnej jest zachowanie mieSnia wypieracza pod wptywem
wypetniania. W warunkach prawidtowych nie obserwuje sie skurczéw wypieracza
w odpowiedzi na narastajgce wypetnianie. Niestabilno§¢ miesnia wypieracza,
definiowang jako skurcze podczas napetniania o amplitudzie powyzej 15 cm stupa
wody, stwierdzono u 37% pacjentéw z badanej grupy. CzestoS¢ wystepowania
tego zaburzenia u pacjentdw z zastawkg cewki tylnej podawana jest w
piSmiennictwie od 18%-88%, w zaleznosci od Sredniego wieku badanej grupy i
przyjetej definicji tego zjawiska [31], [40], [41], [50], [59], [64], [74]. Niestabilnos¢
mieSnia wypieracza powoduje szereg objawOw jak: naglace parcia na mocz,
moczenie dzienne i nocne. Rozpoznanie to kwalifikuje pacjenta do leczenia
farmakologicznego lekami blokujgcymi receptory cholinergiczne w dnie pecherza

odpowiedzialne za czynnosc¢ skurczowa.
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Podczas cystometrii mikcyjnej oceniano cisnienie jakie generuje wypieracz
podczas mikcji. Uzyskane wartosci sklasyfikowano zgodnie z zaleceniami ICCS
jako obnizone, prawidtowe i podwyzszone. W badanej grupie stwierdzono u 45%
chtopcow z zastawka cewki tylnej prawidtowe ci$nienia mikcyjne, u 19% obnizone,
a u 35% przekraczajgce 90 cm H,O uznawane za podwyzszone. Nieprawidtowe,
obnizone cisnienie mikcyjne moze prowadzi¢ do zalegania moczu po mikcji.
Zaleznosci tej nie zaobserwowano w badanej grupie, prawdopodobnie z powodu
wytworzenia mechanizmu kompensacyjnego pod postacig mikcji wspomaganej
ttocznig brzuszng. Stwierdzono wysokg zaleznos¢ w wystepowaniu wspomagania
mikcji ttocznig brzuszng u pacjentbw z obnizonym ciSnieniem mikcyjnym
wypieracza. Uzyskane wyniki dotyczgce nieprawidtowego ciSnienia miesnia
wypieracza podczas mikcji sg porownywalne z badaniami grupy holenderskiej u
116 chiopcow z zastawkag cewki tylnej [31]. Nieco odmienne wyniki przedstawia
De Gennaro stwierdzajac obecno$¢ prawidtowego ciSnienia mikcyjnego jedynie u
27% pacjentdbw, a obnizone cisnienie mikcyjne u 36% pacjentow. W pracy tej
analizie poddano badania urodynamiczne wyselekcjonowanej grupy 11 chtopcow
miedzy 8 a 11 rokiem zycia z zaburzeniami mikcji, co moze istotnie wptywac na
uzyskane wyniki [19].

Analiza zapiséw badan urodynamicznych w grupie chtopcow z zastawkag
cewki tylnej wykazata duzg czestoS¢ wspomagania mikcji ttocznig brzuszna.
Nieprawidtowosc¢ tg zarejestrowano u ponad potowy pacjentow z badanej grupy.
Przyczyng tego faktu jest najczesciej trudnoS¢ w catkowitym opréznieniu
pecherza, osigganym jedynie przy pomocy skurczu miesSnia wypieracza.
Konieczno$¢ dodatkowego wspomagania mikcji obserwowano gtownie u
pacjentow z niskim ciSnieniem wypieracza, ale réwniez u czesci pacjentow z
prawidtowym cisnieniem wypieracza, co Swiadczy o obecnosci przeszkody
podpecherzowej utrudniajgcej oddawanie moczu.

Na podstawie analizy cato$ci obrazu urodynamicznego wyrdzniono cztery
rodzaje zaburzen funkcji pecherza wystepujace u pacjentéw z zastawkg cewki
tylnej:

e pecherz niestabilny charakteryzujgcy sie niekontrolowanymi skurczami

podczas wypetniania, mogacymi powodowaC¢ mimowolne moczenie, i

69



Dyskusja

nadmiernym skurczem podczas mikcji z wysokimi ciSnieniami, mogacymi

powodowac odptyw pecherzowo-moczowodowy

e pecherz o obnizonej podatnosci z obnizong pojemnoscig i przerostem
$ciany. Skutkuje to czestymi mikcjami lub moczeniem i stale utrzymujgcym
sie wysokim cisnieniem $rodpecherzowym. Przerost Sciany pecherza moze
powodowac utrudnienie odptywu moczu z goérnego pietra dréog moczowych i
narastanie wodonercza z powodu wtérnego zwezenia przypecherzowego
moczowodu.

e pecherz niestabilny o obnizonej podatnosci taczacy cechy poprzednich dwu
typow. pecherz niewydolny charakteryzujacy sie duzg objetoscia,
patologicznie niskimi ciSnieniami mikcyjnymi wymagajgcymi wspomagania
ttocznig brzuszng, obnizong czestoScig mikcji i zaleganiem moczu w
pecherzu.

Trzy pierwsze typy zaburzen wydajg sie by¢ skrajnie odmienne od czwartego, co
obserwowali réwniez inni badacze [17], [40], [64].

Wptyw pierwotnego zabiegu operacyjnego na dalszg funkcje pecherza
moczowego stanowit przedmiot badan kilku osrodkéw, a wnioski wyciggane na ich
podstawie sg sprzeczne. W badanej grupie stwierdzono, ze jedynie u czesci
pacjentow po przezcewkowej resekcji zastawki stwierdza sie prawidtowg funkcje
pecherza moczowego. U wszystkich chtopcow, ktérzy wymagali zabiegu
wytonienia przetok moczowodowo-skérnych lub nadtonowego odprowadzenia
moczu stwierdzano nieprawidtowosci w badaniu urodynamicznym. Badacze
indyjscy podczas obserwacji funkcji pecherza u 67 pacjentdw z zastawkg cewki
tylnej stwierdzili, ze pierwotna resekcja daje najlepsze efekty w stosunku do
pézniejszej funkcji pecherza [74]. Mankamentem tej pracy jest bardzo mata,
liczaca zaledwie 4 pacjentow podgrupa pacjentbw po wytonieniu przetok
moczowodowo-skornych, co utrudnia wycigganie wnioskéw. Podobne wnioski
przedstawia grupa badaczy amerykanskich, wskazujgca jako przyczyne takiego
stanu rzeczy opodznienie rozpoczecia prawidtowego cyklu napetniania i
oprozniania pecherza u pacjentow z przetokami [14].

Odmienny punkt widzenia przedstawia Ghanem i wsp. w pracy oceniajgcej 36

pacjentow z zastawkg cewki tylnej po wytonieniu przetok moczowodowo-skornych
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typu Sobera. W jego opinii rodzaj zabiegu pozostaje bez wptywu na dalszg funkcje
pecherza [30].

Bartsch i wspotpracownicy stwierdzili dwukrotnie gorszg funkcje przeszczepu po 5
letnim okresie obserwacji u pacjentéow z zastawkg cewki tylnej po zabiegu
wytonienia przetok, w poréwnaniu do pacjentow po pierwotnej resekcji zastawki
cewki tylnej [7]. Podkresla to negatywny wptyw zabiegu wytonienia przetok
moczowodowo-skornych na odlegle rokowanie.

Celem oceny dynamiki zmian zaburzen funkcji pecherza moczowego w
czasie, przeprowadzono analizy poréwnawcze badanych parametréw w mtodszej i
starszej grupie wiekowej. Granicg kwalifikujgcg do poszczegoéinych grup
wiekowych byt 10 rok zycia. Obie grupy nie roznity sie pod wzgledem wyjsciowych
parametréw mogacych determinowac funkcje nerek i pecherza moczowego: jak
rodzaj pierwszego zabiegu operacyjnego, wyjsciowy obraz ultrasonograficzny
nerek pod wzgledem zatarcia zréznicowania korowo-rdzeniowego i obecnosci
wodonercza oraz obecnoS¢ i stopien odptywu pecherzowo-moczowodowego.
Zaburzenia funkcji pecherza wykazaty dynamike zwigzang z wiekiem. Ocena
zalegania moczu po mikcji w czasie badania uroflowmetrycznego wykazata
czestsze wystepowanie tej patologii w starszej grupie wiekowej. R6znica ta byta
znamienna statystycznie jedynie przy wprowadzeniu bardziej restrykcyjnego
kryterium zalegania (powyzej 5ml) postulowanego przez ICCS [68]. Zaleznosci tej
nie stwierdzono definiujgc znamienne zaleganie moczu po mikcji jako
przekraczajgce 10% pojemnosci pecherza przed mikcjg. Brak tej zalezno&ci
nalezy ttumaczy¢ faktem stosowania mechanizmu kompensacyjnego pod postaciag
mikcji wspomaganej ttocznig brzuszng, pozwalajgcej na lepsze, jednakze nie
catkowite opréznienie pecherza. Obserwacje te potwierdzajg doniesienia z
piSmiennictwa, gdzie rowniez nie obserwowano réznic pomiedzy grupami
wiekowymi w znamiennym zaleganiu moczu po mikcji definiowanym jako 10% lub
20% wyjsciowej pojemnosci pecherza [17], [41].

Analiza réznic w podatnosci pecherza moczowego miedzy grupg mtodszg i
starszg wykazata znamiennie czestsze wystepowanie patologicznie obnizone;j
podatnosci w miodszej grupie wiekowej. W badanej grupie, az 64% pacjentéw do
10 roku zycia miato obnizong podatno$¢ pecherza moczowego, w porownaniu do

13% w grupie starszej. Obserwacje te sg zgodne z doniesieniami autoréw
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amerykanskich badajgcych to zjawisko w réznych grupach wiekowych pacjentow z
zastawkg cewki tylnej [64]. Zjawisko to nalezy ttumaczyC faktem pierwotnej
odpowiedzi pecherza na przeszkode w odptywie moczu. Polega ona na przeroscie
jego warstwy miedniowej i zwiekszonym udziale wtbkien kolagenowych w $cianie
pecherza, co powoduje zmniejszenie elastycznosci i mozliwosci zwiekszania
objetosci z zachowaniem niskiego ci$nienia. Zmiany takie wykazano w badaniach
doswiadczalnych na zwierzetach z wytworzong przeszkodg podpecherzowg [54].
NiestabilnoS¢ miesnia wypieracza podczas wypetniania pecherza jest kolejnym
zaburzeniem wystepujgcym znamiennie czesciej w mtodszej grupie wiekowe;.
Podobne obserwacje u pacjentdbw z zastawkag cewki tylnej opublikowata grupa
szwedzka, jak i inni autorzy [19], [41], [64]. Zmniejszanie czestosci wystepowania
obnizonej podatnosci pecherza i niestabilnoSci miesnia wypieracza wraz z
wiekiem ttumaczy¢ nalezy mechanizmem dekompensacyjnym. Wraz ze wzrostem
pacjenta wzrasta dobowa objeto§¢ moczu powodujgca rozcigganie pecherza
moczowego, jednak z uwagi na pierwotng przebudowe traci on zdolnos¢
prawidtowej kurczliwosSci na rzecz nadmiernego rozciggniecia. Teze ta
potwierdzajg obserwacje zmian cisnien generowanych przez miesien wypieracz
podczas mikcji wraz ze wzrastaniem pacjentow. W mtodszej grupie pacjentow
48%, generowato nieprawidtowo wysokie cisnienia powyzej 90 cm stupa wody, a
jedynie u 7% obserwowano nieprawidtowo niskie maksymalne cisnienia mikcyjne
nieprzekraczajgce 50 cm stupa wody. Odwrotng proporcje stwierdzono w grupie
pacjentow badanych po 10 roku 2zycia, gdzie jedynie u 13% pacjentéw
rejestrowano cisnienia przekraczajgce 90 cm stupa wody w poréwnaniu do 40% z
nieprawidtowo niskim maksymalnym ciSnieniem mikcyjnym. Powyzsze obserwacje
zgodne z doniesieniami innych autorow wskazujg na ewolucje zaburzen funkciji
pecherza [19], [41]. WyjSciowo obserwowane pecherze o niskiej podatnosci, z
cechami niestabilnoSci, generujgce patologicznie wysokie ciSnienia mikcyjne z
biegiem czasu dekompensujg sie do zbiornikbw gromadzgcych mocz z niskim
ciSnieniem, ktére utracity zdolnos¢ skurczu mikcyjnego.

Wptyw funkcji pecherza na przebieg nefropatii zaporowej u pacjentéw z
zastawkg cewki tylnej jest problemem mato poznanym. W piSmiennictwie
dostepnym w bazie MEDLINE w styczniu 2008 roku odnaleziono jedynie 2

doniesienia, w ktérych podjeto prébe oceny zaburzen funkcji pecherza jako
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czynnika ryzyka rozwoju przewlektej choroby nerek [31], [60]. W badanej grupie
wykazano, iz dysfunkcja pecherza istotnie statystycznie czesciej wystepuje w
grupie pacjentéw z obnizeniem GFR. Takiej samej obserwacji dokonali autorzy
holenderscy i brazylijscy analizujgcy grupy 116 i 59 chtopcow z zastawkg cewki
tylnej [31], [60].

Wydaje sie, ze wielko$¢ przeszkody, jakg stanowi zastawka w zyciu ptodowym,
jest gtbwnym elementem determinujgcym nasilenie uszkodzenia nerek i pecherza
moczowego po urodzeniu. Specyficznym zaburzeniem stwierdzanym w ocenie
urodynamicznej funkcji pecherza w badanej grupie, wystepujgcym znamiennie
czesciej u pacjentdw z przewlektg chorobg nerek, jest obnizony przeptyw moczu w
jednostce czasu w stosunku do pojemnosci pecherza. Jak pokazujg wczes$niejsze
analizy, obnizony przeptyw moczu nie Kkoresponduje z zadng specyficzng
dysfunkcjg wypieracza i moze by¢ skutkiem uposledzonej jego kurczliwoéci, jak i
skutkiem niskiej podatnosci cewki moczowej w miejscu resekcji.

Inne analizowane parametry mowigce o dysfunkcji pecherza nie korelowaty w
sposéb istotny statystycznie z obnizeniem GFR. Podobne wnioski wyciggneli inni
badacze [31], [60].

Zaburzenia funkcji nerek i pecherza w badanej grupie pacjentow z
zastawkg cewki tylnej w wyniku przeprowadzonych analiz wydajg sie by¢ gtownie
skutkiem pierwotnej przeszkody podpecherzowej. Stopien uposledzenia odptywu
moczu z pecherza, zalezny od wielkosci wady anatomicznej przed korekcjg
powoduje szerokie spektrum nasilenia zmian. W badanej grupie obserwowano
duzg rozpietoS¢ nasilenia zmian: od pacjentdéw z niewielkimi dysfunkcjami
pecherza i prawidtowg funkcjg nerek po chorych z catkowitg dysfunkcjg pecherza
wymagajgcych augmentacji pecherza i rozwijajgcych schytkowg niewydolnosc¢
nerek. Podobng ré6znorodno$¢ w nasileniu patologii zwigzanych z funkcjg nerek i
pecherza obserwowali inni autorzy [79], [97].

Zaburzenie w odptywie moczu powoduje nieprawidtowy rozwoj nerek w zyciu
ptodowym i stanowi gtéwny czynnik uposledzajgcy ich postnatalng funkcje.
Wskazuje na to wysoki odsetek pacjentéw z obnizeniem GFR w pierwszych latach
zycia. Podobna sytuacja ma miejsce w odniesieniu do funkcji pecherza
moczowego. W Swietle tych faktéw najbardziej odpowiednie wydaje sie

stwierdzenie, iz obserwowane dysfunkcje pecherza i uposledzona funkcja nerek
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sg przede wszystkim skutkiem przeszkody w odptywie moczu spowodowanym
zastawkg cewki tylnej i wspolnie nalezg do obrazu klinicznego wady.
Monitorowanie funkcji nerek przy pomocy badan laboratoryjnych pozwala wyrézni¢
grupe pacjentbw wymagajgcych $&cistej obserwacji i leczenia powiktan ich
przewlektej choroby. Cykliczne badania urodynamiczne pozwalajg na okre$lenie
rodzaju zaburzen i dynamiki ich zmian, czego konsekwencjg jest prowadzenie
wiasciwej terapii zachowawczej. Jest to szczegodlnie wazne u pacjentow u ktoérych
progresja przewlektej choroby nerek doprowadzi do ich schytkowej niewydolnosci i
koniecznoéci przeszczepu, gdyz kwalifikacja chorego i powodzenie tego zabiegu
w duzej mierze zalezy od wiasciwej funkcji dolnych drég moczowych. Nie bez
znaczenia jest rowniez wptyw terapii na kontrole mikcji, ktéra w duzym stopniu
wptywa na komfort zycia pacjenta. Nalezy ponadto pamieta¢, ze wiekszos¢
chtopcow wchodzi w doroste zycie majgc przewlektg chorobe nerek oraz

dysfunkcje pecherza i wymaga dalszej Scistej kontroli nefrologicznej i urologiczne;j.
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WNIOSKI

1. Zaburzenia funkcji nerek zwigzane z powstaniem zmian dysplastycznych w
nerkach sg czescig obrazu klinicznego pacjentéw urodzonych z zastawkg
cewki tylnej.

2. Stopien uszkodzenia nerek jest zdeterminowany w chwili urodzenia przez
nasilenie zmian dysplastycznych  powstatych  wskutek zaburzen
nefronogenezy.

3. Zaburzenia funkcji pecherza moczowego wtérne do powstatych w zyciu
ptodowym zaburzen morfologicznych i czynnosciowych pecherza sg
sktadowg obrazu klinicznego chorych z zastawka cewki tylne;j.

4. Zaburzenia funkcji pecherza ewoluujg z wiekiem od pecherza
nadreaktywnego z obnizong podatnoscig do pecherza niedoczynnego z
niewydolnym wypieraczem.

5. Stopien nasilenia uszkodzenia nerek oraz powstatych zaburzen pecherza
moczowego sg zdeterminowane w duzym stopniu w momencie powstania
przeszkody podpecherzowej, natomiast ich progresja po urodzeniu jest

niezalezna.
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STRESZCZENIE

Zastawka cewki tylnej jest najczestszg wadg rozwojowg dolnych drog
moczowych u chtopcéw. Pdzne nastepstwa tej wady pod postacig uszkodzenia
funkcji nerek i zaburzeh czynnosci pecherza moczowego wystepujg u duzej czesci
pacjentow z tej grupy. Celem pracy byto okreslenie czestosci wystepowania
zaburzen funkcji nerek i pecherza w badanej grupie, ich wzajemnej zaleznosSci
oraz identyfikacji czynnikow wptywajgcych na ich rozwaj.

Badania przeprowadzono wsrdéd 62 chtopcédw w wieku od 2 do 20 lat
urodzonych z zastawka cewki tylnej.

Uszkodzenie nerek oceniano na podstawie szacowanej wielkosci filtracji
ktebuszkowej oraz obecnosci wskaznikbw uszkodzenia ktebuszkow i kanalikow
nerkowych, a funkcje pecherza na podstawie dziennika mikcji oraz badania
urodynamicznego.

W toku przeprowadzonych analiz stwierdzono cechy przewlektej choroby
nerek u 77% pacjentdw, obnizenie eGFR u 40% chorych, a zaburzenia funkgciji
pecherza moczowego u 89% chorych z badanej grupy. Zatarcie struktury korowo-
rdzeniowej w pierwszym badaniu ultrasonograficznym i obustronny odptyw
wysokiego stopnia w cystografii mikcyjnej zidentyfikowano, jako czynniki ryzyka
rozwoju uposledzenia funkcji nerek. Ocena krzywych przezycia prawidtowej filtraciji
klebuszkowej dodatkowo wskazywata na dominujgcy wplyw wczesnego
uszkodzenia prenatalnego na dalsze rokowanie pacjentow.

Zaburzenia funkcji pecherza moczowego zmieniaty sie wraz z uptywem
czasu. W mitodszej grupie chorych obserwowano zaburzenia pod postacig
obnizenia pojemnosci pecherza, obnizenia podatnosci pecherza i niestabilnosc
miesSnia wypieracza pecherza. W starszej grupie chtopcow dominowaty zaburzenia
zwigzane z niewydolnoscig pecherza moczowego. Obecnos$¢ zaburzeh funkcji
pecherza silnie korelowata =z uposSledzeniem funkcji nerek. W toku
przeprowadzonych analiz nie stwierdzono natomiast wplywu specyficznych
rodzajow zaburzenh funkcji pecherza moczowego na zaburzenia funkcji nerek.

Na podstawie uzyskanych wynikow stwierdzono, ze kluczowa role dla rozwoju
przewlektej choroby nerek i obnizenia filtracji ktebuszkowej majg zmiany

dysplastyczne powstate w zyciu ptodowym. Chiopcy rodzg sie z réznym stopniem
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nasilenia zmian dysplastycznych w nerkach oraz nieprawidtowosci drég
moczowych. Nasilenie tych zmian stwierdzane po urodzeniu w duzym stopniu
determinuje ich odlegte rokowanie co do funkcji nerek oraz zaburzen czynnosci
pecherza.

Z uwagi na duzg czestos¢ wystepowania dysfunkcji nerek i pecherza grupa
pacjentow urodzonych z zastawkg cewki tylnej wymaga statej opieki nefrologicznej

i urologiczne;j.
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