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U nekih bolesnika s kongenitalnim ili ste€enim poremecajima donjeg dijela mokraénog sustava neophodno je prije trans-
plantacije uciniti odgovarajuéu urinarnu derivaciju ili augmentaciju mjehura. Prikazat éemo nasSa iskustva u bolesnika u
kojih je u€injena transplantacija bubrega koristeci urinarnu derivaciju ili augmentaciju mjehura. Na Klinici za urologiju Kli-
ni¢kog bolni¢kog centra u Rijeci, izmedu 30. sijeénja 1971. i 17. svibnja 2018. godine ukupno smo uginili 1135 trans-
plantacija bubrega. Retrospektivho smo analizirali bolesnike u kojih je u€injena transplantacija bubrega koriste¢i urinarnu
derivaciju ili augmentirani mokraéni mjehur. Do sada je u 6 takvih bolesnika (ilealni konduit — 3 bolesnika, Mainz-Pouch | - 1
bolesnik, Mainz-Pouch lll - 1 bolesnik, augmentacija mjehura s kolonom - 1 bolesnik) u¢injena transplantacija bubrega.
Uzrok disfunkcije donjeg dijela mokraé¢nog sustava bio je: neurogeni mjehur (3 bolesnika), karcinom mokraénoga mjehura
(2 bolesnika) i valvule straznje uretre (1 bolesnik). Jednogodi$njeg prezivljenja presatka bilo je 83 %, a bolesnika 100 %.
Jedan bolesnik je €etiri godine nakon transplantacije umro zbog mezotelioma pleure uz funkcionirajuéi transplantat. U svih
ostalih bolesnika transplantat je i dalje funkcionalan. Bolesnicima s urinarnom derivacijom ili augmentacijom mjehura moze
se uspjesno dati transplantat. lako se radi o kirurski zahtjevnom zahvatu, dugotrajni rezultati su podudarni s rezultatima
transplantacije u standardnoj populaciji te je neophodno poticati uvrstenje ovih bolesnika na listu ¢ekanja za transplanta-
ciju bubrega.

Kljucne rijeci: transplantacija bubrega, urinarna diverzija, zavrsni stadij kroni€ne bubrezne bolesti
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UvOD

Transplantacija bubrega je najucinkovitija metoda
lije¢enja zavr$nog stadija kroni¢ne bubrezne bolesti
(KBB) (1). Za uspje$nu transplantaciju neophodan
je adekvatan donji dio mokra¢nog sustava (mokra¢-
ni mjehur i uretra). Normalan mokra¢ni mjehur je
nerefluksivan, niskotla¢ni i sterilni rezervoar koji se
prazni pod utjecajem volje uz zadrzani kontinencijski
mehanizam. Uretra mora biti prohodna, bez stenoza
ili abnormalnosti (primjerice valvule straznje uretre).
U odredenog broja bolesnika s KBB postoje abnor-
malnosti donjeg dijela mokraénog sustava koje su
inkompatibilne s uspjesnom transplantacijom. U tih

bolesnika treba uciniti urinarnu derivaciju kako bi ih
se pripremilo za transplantaciju bubrega (2-6). Osim
pacijenata s abnormalnostima urotrakta u tu skupinu
spadaju i bolesnici kod kojih je ucinjena cistektomija
(neurogeni mjehur, kroni¢na upala, intersticijski cisti-
tis, karcinom mjehura, tuberkuloza mjehura).

Urinarna derivacija (diverzija) podrazumijeva napu-
Stanje jednog dijela mokraénog sustava s njegovim
nefizioloskim zavr$etkom (najces¢e na kozu) (7).
Privremene urinarne derivacije (nefrostomija, urete-
rokutanostomija kod djece) se rade kao prvi akt ras-
teredivanja oste¢enog ili opstruiranog mokra¢nog
puta, a radi oporavka bubrezne funkcije i prevenci-
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je infekcija. Trajne urinarne derivacije predstavljaju
kirursku rekonstrukciju dijela mokra¢nog sustava,
najces¢e sa segmentom crijeva, uz njihov nefiziolos-
ki zavrsetak. Zavrsetak moze biti na kozi (urostomija)
ili u drugim organskim sustavima (rektum, sigmoid-
no crijevo). Urinarne derivacije mozemo podijeliti na
ureterosigmoidostomiju (primjerice Mainz pouch II),
inkontinentne kutane derivacije (konduiti - najces¢i je
ilealni konduit) i kontinentne kutane urinarne deriva-
cije (Indiana pouch, Kock pouch, Mainz pouch I, Mainz
pouch III). Sire gledano u tu skupinu spadaju i ortoto-
pne urinarne derivacije (Studerov ili Hautmannov or-
totopni mjehur). Kod ortotopnih neovezika mokra¢ni
mjehur je u cijelosti zamijenjen nekim drugim orga-
nom (najcesce ileumom) uz oc¢uvanu uretru tako da
ne postoji urostomija ve¢ mokraca fizioloskim putem
izlazi na mokra¢nu cijev. U posebnu skupinu spadaju
pacijenti s augmentacijom mjehura. U tih se bolesnika
radi o mjehuru s premalim kapacitetom ili o neuro-
genom mjehuru s visokim tlakom pohrane urina te
bi transplantacija u takav disfunkcionalan mokra¢ni
mjehur dovela do gubitka presatka. U takvih bolesnika
kapacitet mjehura se poveéa umetanjem dijela crijeva
(najc¢esce ileuma - ileocistoplastika ili kolona - kolo-
cistoplastika). U ovom radu prikazali smo bolesnike s
urinarnom derivacijom i augmentacijom mokra¢nog
mjehura kojima je ucinjen transplantat u naSem cen-
tru.

ISPITANICI I METODE

Retrospektivno smo analizirali bolesnike sa zavr$nim
stadijem KBB iz naseg Centra, a u kojih je izmedu 30.
sije¢nja 1971.117. svibnja 2018. godine u¢injena trans-
plantacija bubrega. Izdvojili smo bolesnike u kojih je
ucinjen neki od oblika urinarne derivacije odnosno
augmentacije mokra¢nog mjehura. Iz medicinske do-
kumentacije bolesnika dobiveni su osnovni demograf-
ski i klinicki podatci. Nakon transplantacije bolesnici
su praceni 1-23 godine.

REZULTATI

Izmedu 30. sijecnja 1971. i 17. svibnja 2018. godine
ucinili smo ukupno 1135 transplantacija bubrega.
U Sest je bolesnika (0,5 %) ucinjena transplantacija
bubrega nakon korekcije donjeg mokra¢nog sustava.
Pri tome je pet bolesnika imalo neki oblik urinarne
derivacije, dok je jedan bolesnik imao augmentacijs-
ku cistoplastiku (tablica 1). Prosjecna dob bolesnika
u trenutku transplantacije bila je 39,7 godina (raspon
10-67 godina). Svi bolesnici su bili muskog spola i u
svih se radilo o prvoj transplantaciji. U jednog bole-
snika darivatelj je bila majka (bolesnik VI), a u osta-
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lih je uéinjena kadaveri¢na transplantacija. Bubreg je
heterotopno transplantiran u 5 bolesnika, a u jednog
ortotopno (bolesnik V). Urinarna derivacija odnosno
augmentacija mjehura je u svih bolesnika udinjena
prije transplantacije. U dvoje bolesnika je mokra¢ni
mjehur izvaden zbog invazivnog karcinoma mokraé-
nog mjehura, a transplantat su dobili dvadeset i jednu
odnosno dvanaest godina nakon cistektomije. Jed-
nogodis$nje prezivljenje transplantata bilo je 83 %, a
jednogodisnje prezivljenje bolesnika 100 %. U jednog
je bolesnika (bolesnik III) doslo do razvoja tromboze
renalne vene zbog Cega je dva dana nakon transplan-
tacije u¢injena transplantektomija. U dva je bolesnika
doslo do nastanka urolitijaze. U jednog bolesnika se
kamenac fomirao u ortotopnom Mainz pouchu te je
udinjena transuretralna litotripsija kamenca. U dru-
gog bolesnika kamenac je nastao u transplantiranom
bubregu te je u¢injena miniperkutana nefrolitotripsi-
ja. U istog je bolesnika zbog stenoze ureterovezikalne
anastomoze (to¢nije uretera i augmentiranog dijela
mjehura s kolonom) udinjena uspje$na balonska di-
latacija. U dosadasnjem pracenju jedan je bolesnik
umro Cetiri godine nakon transplantacije zbog mezo-
telioma pleure, ali s funkcioniraju¢im transplantatom.
Svi bolesnici s urinarnom derivacijom su $est mjeseci
nakon transplantacije uzimali kotrimoksazol od 480
mg. Nakon tog razdoblja samo je jedan bolesnik imao
rekurentne urinarne infekcije, ali bez posljedica na
funkciju transplantata.

Tablica 1.
Osnovni demografski i klinicki podatci o bolesnicima s
urinarnom diverzijom i augmentacijom mjehura u kojih je
ucinjena transplantacija bubrega

Bol. | Dob | Tx | Uzrokkpp | VrStd derivaciie/ | o ikacije
supstitucije
R ) Recidivni uroinfekt
| 28 | 2006. | Spina bifida Bricker DVT (2018)
. Kamenac u
Karcinom .
Il | 53 | 2008. | mokracnog Mainz-pouch | | pouchu (2011
miehura (ortotopni) Mezoteliom pleure
(2012.)
Neurogeni ) Tromboza renalne
Il 48 | 2017. miehur Bricker vene (2017)
Karcinom
IV | 67 | 2017. | mokra¢noga Bricker Bez komplikacija
mjehura
Neurogeni . —
v 32 | 2014 miehur Mainz-pouch lll | Bez komplikacija
i
VI 10 | 1995. | straznje | Kolocistoplastika (2015)
uretre DVT (2016)

Bol. - bolesnik, KBB - kroni¢na bubrezna bolest, Tx - transplantacija
(godina), DVT- duboka venska tromboza
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RASPRAVA

Transplantacija bubrega je najbolji nacin lijecenja za-
vr$nog stadija KBB. Isto vrijedi i za bolesnike u ko-
jih je ucinjena urinarna derivacija ili augmentacija
mokra¢nog mjehura. Tijekom prijetransplantacijske
obrade neophodno je procijeniti sposobnost urinar-
ne derivacije ili augmentiranog mjehura za uporabu u
transplantaciji (8). U suprotnome, neadekvatan donji
dio mokraénog sustava dovest ¢e do gubitka presatka.

Prvu transplantaciju bubrega u ilealni konduit ucinio
je Kelly 1966. godine (9). Tunner i sur. su prikazali
prvog bolesnika u kojeg je ucinjena transplantacija u
kolon-konduit (10). U ranijim studijama bolesnici s
transplantatom s urinarnom derivacijom imali su zna-
¢ajnu ucestalost septickih komplikacija te je postojao
odredeni otpor prema uvrstavanju tih bolesnika na li-
stu ¢ekanja za transplantaciju bubrega (11). Kasnije su
publicirane studije s viSe bolesnika koje su pokazale
kako je prezivljenje i bolesnika i transplantata podjed-
nako kao i u standardnoj populaciji, ali s nesto ve¢im
brojem infektivnih komplikacija (12-15).

S uroloske strane gledano, naj¢e$¢a urinarna derivaci-
jaje ilealni konduit (operacija po Brickeru). Zbog svo-
je relativne jednostavnosti, ali i dugotrajnosti koristi
se kod lije¢enja mnogih abnormalnosti donjeg dijela
urinarnog sustava kao i kod lije¢enja bolesnika s kar-
cinomom mokra¢nog mjehura. Zbog toga ne ¢udi da
je ilealni konduit i naj¢es$c¢a urinarna derivacija u bo-
lesnika s transplantiranim bubregom. Surange i sur. su
prikazali svoja iskustva u 59 bolesnika s KBB u kojih
je kao urinarna derivacija ucinjena operacija po Bric-
keru (15). Uzrok zatajenju bubrega bila je spina bifida
(41 %), neurogeni mjehur (15 %), neuropatski mjehur
zbog traume ili tumora kraljeznicne mozdine (8 %),
ekstrofija mjehura (7 %), vezikoureteralni refluks (7
%), valvule straznje uretre (7 %) te ostale rjede konge-
nitalne abnormalnosti (16 %). Prezivljenje transplan-
tata bilo je 94 % nakon godine dana, a 63 % nakon 5
godina i nije se razlikovalo od standardne populacije
bolesnika s transplantatom. Prezivljenje pacijenata na-
kon jedne godine bilo je 94 % odnosno 83 % nakon 5
godina, $to je podudarno sa standardnom populaci-
jom.

Ukljuc¢ivanje segmenta crijeva u mokraéni sustav
udruzeno je s povecanom ucestalo$¢u bakteriurije
(16). Jedan od razloga je $to sluznica crijeva, za razliku
od urotela, nema sposobnost sprjecavanja bakterijske
adherencije, a ujedno je i sama kolonizirana bakterija-
ma. Takav, za bakterije povoljan, okoli§ omogucava im
da proliferiraju unutar konduita ili rezervoara. Veéina
tih rekonstruiranih rezervoara se ne prazni potpuno,
§to je karakteristika normalnog mokra¢nog mjehu-
ra, pa se time takoder podrzava rast bakterija (17).

Zbog navedenog treba biti kritican pri postavljanju
dijagnoze uroinfekcije u bolesnika s transplantatom.
Ocekivano je kako ¢e vecina tih bolesnika imati po-
zitivnu urinokulturu uz odsutnost ikakvih simptoma
(asimptomatska bakteriurija). Razlikovanje izmedu
asimptomatske bakteriurije i urinarne infekcije je
izrazito bitno. Vecina autora preporuca izbjegavanje
davanja antibiotika kod asimptomatske bakteriurije
bolesnicima s transplantatom s urinarnom diverzijom
ili augmentacijom mjehura (15,18,19). No, preporuca
se profilakticka uporaba kotrimoksazola (480 mg) Sest
mjeseci nakon transplantacije.

S kirurske strane postoji nekoliko posebnosti koje su
nadogradnja standardne kirurske tehnnike, a koje su
bitni radi uspjes$nosti transplantacije u ovih bolesnika.
To su vrijeme kreiranja derivacije (ili augmentacije),
smjestaj bubrega te tip urinarne anastomoze.

Urinarna derivacija (ili augmentacija) se moze u¢initi
prije, za vrijeme i nakon transplantacije (19). Ve¢ina
autora daje prednost predtransplantacijskoj operaciji.
Osnovna prednost takve operacije je adekvatno for-
miranje urinarne derivacije bez negativhog ucinka
imunosupresivne terapije, ponajprije kortikosteroida.
Pozeljno je da ju se ucini barem 6 tjedana prije trans-
plantacije (19).

U pacijenata s urinarnom derivacijom transplantat
se Ce$ce postavlja u obrnuti polozaj (donji pol postaje
gornji - tzv. “upside down” tehnika), jer se na taj nacin
smanjuje duljina transplantiranog uretera i omogucu-
je njegov tijek bez zavoja. Svakako treba napomenu-
ti da protok urina ovisi o peristaltici uretera, a ne o
gravitaciji te ne treba postojati bojazan da ¢e do¢i do
zastoja urina. Definitivni polozaj bubrega se ne moze
jednoznac¢no odrediti. Neki autori preporucuju ipsi-
lateralni smjestaj kako bi se smanjila duljina uretera
(20). Drugi pak preporucuju kontralateralni smjestaj
(19). Primjerice, u tri bolesnika s ilealnim konduitom
bubreg smo pozicionirali na kontralateralnu stranu.
U jednog (bolesnik IV) bubreg smo pokusali staviti
na ipsilateralnu stranu, ali smo odustali zbog oziljnog
bloka. Kod ortotopnog mjehura kao i kod augmenta-
cije mjehura koristili smo uobicajeno pravilo da lijevi
bubreg implantiramo desno (ili obrnuto), kako bi pi-
jelon postao najpovrsnija hilusna struktura bubrega.
Vecina autora je misljenja, $to i mi podupiremo, da u
pogledu strane implantacije i eventualnog okretanja
bubrega treba biti fleksibilan i da kona¢nu odluku tre-
ba donijeti na samom zahvatu (19).

Tip urinarne anastomoze najvi§e ovisi o samom tipu
urinarne derivacije. U bolesnika s ilealnim konduitom
najcesée se koristi terminolateralna anastomoza bez
antirefluksnog mehanizma (tzv. Brickerov ili Nesbitov
tip anastomoze). No, moguce je koristiti i brojne druge
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tipove anastomoze. Anastomozu treba svakako zastiti-
ti ureteralnom endoprotezom.

Standardna populacija bolesnika s transplantatom, u
prvom redu zbog uporabe imunosupresivnih lijekova,
ima ce$ce infekcije, a kasnije i pojavu malignih bolesti.
Bolesnici s transplantatom s urinarnom derivacijom
i augmentacijom mjehura imaju jo$ i ¢e$ce urinarne
infekcije, metabolicke komplikacije, kamence i ostale
kirurske komplikacije.

Kao $to je prije i spomenuto, kroni¢na bakteriurija i
urinarne infekcije su daleko ¢e$ée u bolesnika s trans-
plantatom s urinarnom derivacijom. No, treba napo-
menuti da ta stanja, iako povecavaju morbiditet tih
pacijenata, ne utje¢u na prezivljenje ni pacijenata ni
transplantata (12-15). Ukupna ucestalost uroinfekcija
se kre¢e od 50 % do 67 % (19).

Metabolicke komplikacije najce$¢e ukljuc¢uju razvoj
metabolicke acidoze, a njezin oblik ovisi o tipu deri-
vacije (21). Kod ilealnog konduita najcesce se javlja
hiperkloremicka metabolicka acidoza. Moguénost ra-
zvoja acidoze veca je i kod konstruiranja rezervoara
nego konduita, a sve kao posljedica produzenog kon-
takta urina sa sluznicom crijeva.

Kamenci se javljaju ce$ce, pogotovo u bolesnika s
urinskim rezervoarom, a uzroci su zastoj urina, me-
tabolicka acidoza, bakteriurija i produkcija sluzi $to
moze biti nukleus za razvoj kamenca. U studijama se
kamenci javljaju i do 30 % bolesnika (19,22). Adekvat-
na hidracija, po potrebi irigacija poucha, profilakticka
uporaba antibiotika i korekcija acidoze mogu sma-
njiti ucestalost nastanka urolitijaze. U slucaju nastan-
ka simptomatskih kamenaca rjesava ih se kao i kod
standardne populacije (23-25).

Ostale komplikacije koje su specifi¢ne za ovu skupinu
pacijenata su stenoza stome, prolaps konduita, razvoj
urinarne fistule te nekroza konduita ili rezervoara.

Jedno posebno podruéje kod ovih bolesnika je i mo-
guénost razvoja malignih bolesti unutar urinarne
derivacije. U populaciji bez transplantata je do 2004.
god. opisan 81 bolesnik sa sekundarnim razvojem
malignoma u svim tipovima urinarne derivacije od-
nosno augmentacije mjehura (19,26). Najcesca je bila
pojava adenokarcinoma u bolesnika s ureterosigmo-
idostomijom. U ostalih derivacija u oko 75 % radilo
se o adenokarcinomu, zatim karcinomu prijelaznog
epitela, plo¢astom karcinomu, i sl. Neki autori pre-
porucuju redovite endoskopske pretrage nakon trece
godine od oblikovanja urinarne derivacije. Do sada
je u samo jednog bolesnika s transplantatom s ileum
konduitom opisana pojava slabo diferenciranog ade-
nokarcinoma s neuroendokrinom diferencijacijom u
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samom konduitu (27). Osnovna bubrezna bolest bila
je nemaligna (valvule straznje uretre), a karcinom je
otkriven 19 godina nakon ucinjene transplantacije. Za
sada ne postoji standardni protokol za pracenje razvo-
ja malignoma unutar urinarne derivacije u bolesnika s
transplantatom.

ZAKLJUCAK

Transplantacija bubrega u bolesnika s urinarnom
derivacijom i augmentacijom mjehura je kirurski za-
htjevnija od standardne operacije. Prezivljenje i trans-
plantata i bolesnika je podudarno sa standardnom
populacijom s transplantatom, ali uz nesto ve¢i broj
infektivnih komplikacija. Takvi rezultati trebaju po-
taknuti da se bolesnike u kojih je zbog neadekvatnog
donjeg dijela mokra¢nog sustava ucinjena urinarna
derivacija i augmentacija mjehura ravnopravno uvrsti
na listu ¢ekanja za transplantaciju bubrega.
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ZAHVALA

Zahvalili bismo se svim nasim uciteljima koji su i sami
sudjelovali u lijeenju nekih od ovih bolesnika i koji su
nam prenesli ljubav prema urologiji i transplantaciji, a
spoj toga je omogucio uspjesne transplantacije u ovoj
zahtjevnoj skupini bolesnika.
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SUMMARY

KIDNEY TRANSPLANTATION IN PATIENTS WITH PREVIOUSLY PERFORMED URINARY
DIVERSION AND BLADDER AUGMENTATION

D. MARKIC!, J. SPANJOL!, R. OGUIC!, K. KRPINA!, A. GRSKOVIC!, D. RAHELIC!, L. ORLIC?
N. RUBINIC!, M. MATERLJAN! and S. RACKI?

Rijeka University Hospital Centre, ' Department of Urology and *Division of Nephrology, Dialysis
and Transplantation, Rijeka, Croatia

Kidney transplantation is the most effective treatment for patients with end-stage renal disease. The prerequisite for kidney
transplantation is the normal lower urinary tract system. In some patients with congenital or acquired disorders of the
lower urinary tract, it is necessary to form adequate urinary diversion or bladder augmentation. This should be done prior
to kidney transplantation. We present experience from our center with renal transplantation using urinary diversion or
bladder augmentation. At Department of Urology, Rijeka University Hospital Centre, 1135 kidney transplantations were
performed between January 30, 1971 and May 17, 2018. We retrospectively analyzed transplant patients with urinary
diversion or bladder augmentation. During the observed period, we performed 6 kidney transplantations in patients with
urinary diversion or bladder augmentation. lleum conduit was performed in 3 patients, and Mainz pouch | and Mainz
pouch Il in one patient each. One patient had bladder augmentation with colon. The cause for urinary reconstruction was
neurogenic bladder (3 patients), bladder cancer (2 patients) and posterior urethral valve (1 patient). Transplantation was
heterotopic in five patients and orthotopic in one patient. One-year graft survival was 83% and one-year patient survival
was 100%. In one patient, graftectomy was performed because of venous thrombosis. One patient died four years after
transplantation because of pleural mesothelioma but with functional graft. All other grafts are still in function (1-23 years
after kidney transplantation). Patients with urinary diversion and bladder augmentation could be successfully transplanted.
Instead of more complicated operation, long-term results are comparable with the results of standard transplant population.
This must encourage us to include patients with urinary diversion and bladder substitution on the waiting list for kidney
transplantation.

Key words: kidney transplantation, urinary diversion, end-stage renal disease
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