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SAZETAK

KLOAKALNE MALFORMACIJE U DJECE

Mia Lorencin

Kloakalne malformacije dio su Sirokog spektra anorektalnih malformacija. Kongenitalna
kloaka i kloakalna ekstrofija predstavljaju najslozenije kongenitalne malformacije
urogenitalnog i probavnog sustava. Najnovija istrazivanja odbacuju teorije o aktivnoj
septaciji kloake spustanjem urogenitalnog septuma i pruzaju dokaze o pasivnoj podjeli
kloake procesom transformacije embrija. Kongenitalna kloaka u uzem smislu predstavlja
spoj urinarnog, genitalnog i probavnog sustava i javlja se samo u djevoj€ica. Dijagnoza se
postavlja nalazom jednog otvora na perineumu kroz koji se drenira zajednicki izvodni kanal
svih triju sustava, a potvrduje se slikovnhom dijagnostikom i endoskopijom. O duljini
zajedniCkog izvodnog kanala ovisi nacgin rekonstrukcije, kao i funkcionalna prognoza.
Inicijalno lije€enje novorodenceta s kloakalnom malformacijom omogucuje drenazu
mokracnog sustava, hidrokolposa i drenazu debelog crijeva rasterethom kolostomom. Za
definitivnu rekonstrukciju kloakalne malformacije potreban je slozen kirurSki zahvat i
iskusan tim djecjih kirurga. NajCeS¢e se koristi posteriorni sagitalni pristup s totalnom
urogenitalnom mobilizacijom. Ishod operacije ovisi 0 sloZzenosti malformacije, no
minucioznom rekonstrukcijom i dobrom postoperativnom njegom funkcionalni i estetski
rezultat moze biti odliCan. Do 50% pacijenata postize urinarnu kontinenciju, voljno
praznjenje crijeva i sposobnost reprodukcije. Sve pacijente dugoro€no mora pratiti

multidisciplinarni tim.

Kljuéne rije€i: kloaka, kloakalna ekstrofija, embriologija, kongenitalna malformacija,

rekonstruktivha kirurgija



SUMMARY
CLOACAL MALFORMATIONS IN CHILDREN

Mia Lorencin

Cloacal malformations are a part of a large spectrum of anorectal malformations.
Congenital cloaca and cloacal exstrophy represent one of the most complex malformations
of the urinary, genital and gastrointestinal system. Latest research dismisses the theories
of active septation of the cloaca by the descent of the urogenital septum, and provides
evidence of passive division through a process called transformation. Congenital cloaca is
defined as the confluence of the urethra, vagina, and rectum into a single common
channel, and it occurs only in females. The diagnosis is a clinical one, made by identifying
a single perineal orifice, and confirmed by endoscopy and imaging technology. The length
of the common channel has to be measured, as it will determine the approach to
reconstruction. The initial treatment of a neonate with a cloacal malformation includes
drainage of the urinary tract / hydrocolpos, and bowel diversion by an ostomy. The
definitive reconstruction of a cloacal malformation is a complex surgical procedure that
needs to be done by an experienced pediatric surgical team. The most common procedure
is the posterior sagittal approach with total urogenital mobilization. The cosmetic and
functional result can be excellent, depending on the degree of the initial malformation.
Meticulous anatomic reconstruction and comprehensive postoperative care results in as
many as 50% of patients having voluntary bowel movements, urinary control, and
preserved reproductive capacity. All patients must be followed on a long-term basis by a

multidisciplinary team.

Key words: cloaca, cloacal exstrophy, embryology, congenital malformation,

reconstructive surgery



1. OSNOVNE KARAKTERISTIKE KLOAKALNIH MALFORMACIJA

1. 1. NOMENKLATURA | KLASIFIKACIJA KLOAKALNIH MALFORMACIJA

Kloakalne malformacije predstavljaju jedan od najtezZih oblika kongenitalnih malformacija.
Dio su Sirokog spektra anorektalnin malformacija (ARM) koji obuhvaca raznovrsne
anomalije, od najbenignijih, kao $to su rektoperinealne fistule, do najkompleksnijih poput
kongenitalne kloake i kloakalne ekstrofije.l! Rije¢ 'kloaka' u medicinskoj embriologiji
oznacCava primordijalni organ, Supljinu oblozenu endodermom, koju €ini spoj primitivhog
straznjeg crijeva s dorzalne i urogenitalnog sinusa s ventralne strane. Ona se pocinje
oblikovati poCetkom drugog tjedna gestacije, a normalnim razvojem embrija na njenom
mjestu formiraju se zasebni urinarni, genitalni i probavni sustav. Zbog toga se u djeteta
rodenog s konfluencijom urogenitalnog i probavnog sustava, koji se dreniraju putem
jednog zajedni¢kog izvodnog otvora na perineumu, ponekad koristi izraz "perzistentna
kloaka", Sto oznaCava da malformacija nastaje izostankom normalnog razvoja embrionalne

strukture.

Kongenitalna kloaka u uzem smislu javlja se samo u Zenske novorodencadi i oznaCava
Spoj urinarnog, genitalnog i probavnog sustava u jedan zajednicki kanal koji zavrSava kao
jedini otvor na perineumu.ly Spoj moZe biti smjesten nisko, blizu koZe, s kratkim
zajednic¢kim izvodnim kanalom koji se prazni na perineumu, ili vise u zdjelici, s posljedi¢no
duzim izvodnim kanalom, $to predstavija jedan od kirurSki najzahtjevnijih oblika.?!
Perzistencijom embrionalne kloake dolazi do zajedni¢kog prazZnjenja urina, vaginalnog

sekreta i stolice putem zajednickog izvodnog kanala kloake.*! Kongenitalna kloaka



najkompleksniji je i najtezi oblik anorektalnih i urogenitalnih malformacija u Zzenske djece.
Rijetka je malformacija, s incidencijom prijavljenih slu¢ajeva od 1:20 000 do 1:50 000 I §to

¢ini 10% svih slu¢ajeva anorektalnih malformacija.!

Kloaka u muske novorodencadi javlja se u obliku spoja uretre i rektuma u zajednicki kanal
koji zavrSava otvorom u perinealnom ili analnom podrucju, no do sada su opisani samo

vrlo rijetki slu¢ajevi.6]

Spektar kloakalnih malformacija ukljuCuje razliCito teSke malformacije, od "benignih"
kloaka s dobrom funkcionalnom prognozom, do vrlo slozenih slu€ajeva s mnogim
anatomskim varijacijama Cija je rekonstrukcija teza i zahtijeva veliko iskustvo kirurskog
tima u tom podrucju. Vise od 50% pacijenata ima "benigni" oblik malformacije i oCekuje se
da ¢e biti urinarno i fekalno kontinentni i seksualno aktivni.l’l Kongenitalna kloaka moze se
podijeliti ovisno o duljini zajedniCkog kanala, koja moze varirati od 1 do 10 cm. Duljina
zajedniCkog izvodnog kanala kloake vazan je podatak koji ¢e utjecati na mogucnosti

operativnog lijeGenja i nagovijestiti funkcionalni ishod.!!



Hendrenova klasifikacijal® kloakalnih malformacija razlikuje Cetiri tipa i rijetke varijante:

Tip I: 'Forme fruste' kloakalne malformacije — postoji perzistentni urogenitalni sinus (UGS)
koji se otvara na perineumu i drenira urin i vaginalni sekret, s dorzalno prileze¢im analnim

otvorom koji je pomaknut anteriorno u odnosu na svoj normalni poloZzaj.

Tip II: 'Niska kloakalna malformacija’ — konfluencija triju sustava ispod pubokokcigealne

linije, sa zajedniCkim izvodnim kanalom kloake kra¢im od 3 centimetra

Tip IlI: 'Visoka kloakalna malformacija’ — konfluencija triju sustava u razini ili iznad

pubokokcigealne linije, sa zajedni¢kim izvodnim kanalom kloake duljim od 3 centimetra

Tip IV: Kloakalna malformacija u kojoj se vagina i/ili rektum otvaraju u Supljinu mokra¢nog

mjehura

Rijetke varijante: Posteriorna kloaka u djeaka, kloakalna ekstrofija



Kloakalna ekstrofija je znatno rijedi i teZi oblik kloakalne malformacije.®! Najéesce se javlja
kao dio OEIS kompleksa koji ukljuCuje omfalokelu, ekstrofiju kloake, imperforirani anus i
spinalne anomalije.[¥) Razlikuje se od kongenitalne kloake po prisutnom slozenom defektu
abdominalne stijenke, kroz koji prolabiraju abdominalni organi. NajceSCe postoje dva
razdvojena mokracna mjehura s pripadaju¢im ureterom izmedu kojih prolabira evertirani
cekum, rudimentarni hemipenis na svakoj stranu (u djecaka) i mikrokolon Ciji slijepi kraj visi
u zdjelici. U djeCaka su prisutni testisi i skrotum. DjevojCice obi¢no imaju dva Siroko

razdvojena vaginalna otvora.l'%

lako kloakalna ekstrofija pogada uglavnom urogenitalni i probavni sustav, vrlo su Ceste i
povezane anomalije. Gotovo svi pacijenti imaju anomalije kraljeznice i ledne mozdine u
Sirokom spektru varijacija od 'jednostavnog' fiksiranja ledne mozdine (eng. tethering) do
defekata kao Sto su lipomeningokele i mijelomeningokele. Takve anomalije zahtijevaju
neurokirur§ko zbrinjavanje. Ceste su i anomalije sakruma.l'¥ S incidencijom od 1:200 000
do 1:400 000, kloakalna ekstrofija jedna je od najrjedih malformacija. To je ujedno i jedna

od najtezih kongenitalnih anomalija spojivih sa Zivotom.['2



1. 2. POVIJESNI PREGLED

Smatra se da se kloakalne malformacije u djece javljaju od anti¢kih vremena, ali su
donedavno Gesto bile neprepoznate i pogre$no opisivane.? Vjerojatno je da su slucajevi
perzistentnih kloaka bili opisivani kao rektovaginalne fistule, €ija je prevalencija dugo bila
visoka, dok je kloaka bilo jako malo. 1934. godine objavljena je do tada najveca studija
anorektalnih malformacija s ukupno 162 slu€aja. Kloakalne malformacije nisu spomenute,
dok je opisan 21 slu€aj rektovaginalnih fistula. Sada znamo da su prave rektovaginalne
fistule iznimno rijetke, dok se mnogi pacijenti rodeni s perzistentnom kloakom jo$ uvijek

pogresno opisuju kao rektovaginalne fistule.[3!

Prvi slu¢aj potpune kirurske korekcije kloakalne malformacije opisan je 1953.141 1959. u
Londonu objavljen je rad u kojem autor opisuje 18 slu¢ajeva kloaka.!*®! 1972. skupina
pedijatara iz Seattlea objavljuje seriju sluCajeva anorektalnih ageneza, od kojih je 10
opisanih kloaka.['! 1973. objavljen je rad o 15 slu¢ajeva kloaka, vazan zbog toga $to su
autori opisali uspje$no odvajanje sve 3 komponente kloake u 3 slu¢aja.l'”l Rad o
principima zbrinjavanja kloaka, u kojem se po prvi puta naglaSava vaznost visoke

ucestalosti pridruzenih anomalija, objavljen je 1977. godine. €]

Kloakalnu ekstrofiju prvi je u medicinskoj literaturi opisao Littre poGetkom 18. stoljeéa.®!
Pocetkom 20.stoljeca, ekstrofija kloake dovodila je beziznimno do smrtnog ishoda
novorodenceta. Smatralo se da je malformacija inoperabilna i takva novorodencad nisu
bila lije¢ena.l?% Sredinom 20.stolje¢a zabiljezena je prva uspjesna kirurSka korekcija

ekstrofije kloake i postalo je jasno da takvi pacijenti moraju dobiti priliku da prezive.?



Veliki doprinos problematici kloakalnih malformacija dao je bostonski lijecnik William Hardy
Hendren. U svom dugogodiSnjem radu posve¢enom ovoj problematici opisao je stotine
sluCajeva perzistentnih kloaka i kloakalne ekstrofije i detaljnim opisima svojih kirurskih
postupaka u rekonstrukciji malformacije pribliZzio problematiku ostatku medicinskog svijeta.
(11, 21] Alberto Pefia i njegov tim u svom su radu opisali viSe od 500 slu¢ajeva kloaka i
uvelike doprinijeli unaprjedenju zbrinjavanja takve novorodencadi i razvitku kirurskih

tehnika u rekonstrukciji anorektalnih malformacija.[??



2. EMBRIOLOGIJA KLOAKALNIH MALFORMACIJA

Embrionalno razdoblje ukljuCuje prvih 8 tjedana gestacije. Razvoj humanog embrija
podijelien je u 23 stadija prema serijskim histoloSkim rezovima humanih embrija iz
Carnegie studije.l?! U ljudskom embriju, zbog razvoja osnova organskih sustava i brzog
rasta srediSnjeg ziv€anog sustava prvobitno splosteni zametni stit poCinje se savijati u
kraniokaudalnom smijeru, ¢ime nastaju glaveni i repni nabor.[? Vazne posljedice procesa
kraniokaudalnog savijanja su ugradnja endodermalne Supljine u tijelo samog zametka Sto
je osnova nastanka primitivnog crijeva i djelomicna ugradnja alantoisa u tijelo embrija, gdje
od njega nastaje kloaka. Kloaka je mala Supljina na posteriornom kraju probavne cijevi, u
kojoj zavr8avaju primitivni urinarni, genitalni i probavni trakt.l®! Zavr$ni dio straznjeg crijeva
ulazi u straznji dio kloake, buduci anorektalni kanal, dok alantois ulazi u prednji dio,
primitivni urogenitalni sinus. Postoje nedvosmisleni dokazi o prisutnosti primitivhog
urogenitalnog sinusa i anorektuma ve¢ pocetkom Cetvrtog tjedna gestacije (Carnegie
stadiji 12 i 13). U Carnegie stadiju 13 (32 dana od gestacije) vidljiv je repni nabor,
kloakalna membrana, kloaka, urorektalni septum, urogenitalni sinus i anorektum.
Urorektalni septum nastaje iz mezoderma koji oblaze alantois i zumanjCanu vrecu.
Urogenitalni sinus vidljiv je kao kaudalna ekstenzija alantoisa, dok je anorektum kaudalni
kraj straznjeg crijeva. [?° Kloaka je obloZena endodermom, koji na dnu priljeze uz
povrsinski ektoderm, te zajedno €ine kloakalnu membranu. Daljnjim kaudalnim savijanjem
embrija urorektalni septum (URS) se priblizi kloakalnoj membrani. Na kraju Sestog tjedna
gestacije, urorektalni septum u potpunosti odvaja urogenitalni sinus od anorektuma. U
treCem tjednu razvoja mezenhimske stanice iz podrucja primitivhe pruge okruze kloakalnu
membranu oko koje zato nastaje par niskih izbo¢enja ektoderma — kloakalni nabori. Oni se

ispred kloakalne membrane spoje i Cine spolnu kvrzZicu. Rast spolne kvrzice povlaci



urogenitalni dio kloake prema naprijed. Propadanjem kloakalne mebrane otkrivaju se na
perineumu otvori za straznje crijevo i za urogenitalni sinus. Do kraja dvanaestog tjedna,
analni kanal, vaginalni i uretralni otvori postoje kao zasebne strukture. Od vrha urorektalne
pregrade nastaje izmedu vaginalnog i analnog otvora primitivna medica — perineum. 26l
Dugo se smatralo da se kaudalni kraj embrija razvija fuzijom lateralnih zidova kloake i
kranio-kaudalnim spusStanjem urorektalnog septuma, koji kloaku podijeli na urogenitalni

sustav s ventralne strane septuma i kraj probavne cijevi s dorzalne strane. [27]

Prema istraZivanju na svinjskim embrijima objavljenom 1986., glavni dogadaj u razvoju
anorektuma je pomak dorzalnog dijela kloake i dijela straznjeg crijeva prema povrSini
repnog nabora. U tom istraZivanju takoder je opovrgnuto da dolazi do fuzije urorektalnog
septuma s kloakalnom membranom i predstavljena teorija da kloakalna membrana nestaje
i tako otkriva vanjska usc¢a urogenitalnog i probavnog sustava. [?8 |straZivanje na humanim
embrijima potvrdilo je ovu teoriju. Nema dokaza o 'spustanju’ urorektalnog septuma u
kraniokaudalnom smijeru i posljedi¢ne 'septacije’ kloake, ni dokaza o fuziji urorektalnog
septuma s kloakalnom membranom, ve¢ se smatra da je priblizavanje urorektalnog
septuma kloakalnoj membrani pasivan proces koji nastaje rastom i rotacijom embrija. 2!
Rast kaudalnog kraja embrija prate znacajni pomaci u morfologiji i poziciji urogenitalnog
trakta, anorektuma, kraljezni€ne mozdine i okolnih muskuloskeletnih struktura, Sto je
proces koji nazivamo transformacija. Rast i rotacija embrija tijekom Carnegie stadija 11-23,
odnosno proces transformacije, smatra se uzrokom pasivne podijele kloake na urogenitalni
sinus i anorektum. Smjestaj urorektalnog septuma u odnosu na urogenitalni sinus i
anorektum se ne mijenja, ali se smanjuje njegova udaljenost od kloakalne membrane zbog
procesa rotacije embrija. Cijeli proces je nedovoljno razjasnjen, no jedan od zaklju¢aka

ovih istrazivanja je da se teorije o0 aktivnoj septaciji i diferencijaciji kloake odbacuju.



Kloakalna membrana rupturira i nestaje procesom apoptoze stanica izmedu stadija
Carnegie 18 i 20, a vrh urorektalnog septuma postat ¢e perinealna regija. Brzo nakon
rupture kloakalne membrane, tijekom kasnog razvoja anorektuma (>49 dana nakon
oplodnje) dolazi do sekundarne okluzije anorektalnog kanala zbog formiranja epitelnog
'‘Cepa’ na razini analnog otvora. Kasnije tijekom razvoja odvija se rekanalizacija procesom
apoptoze stanica. Na temelju tih otkrica moglo bi se anorektalne malformacije s
abnormalnom komunikacijom izmedu tjelesne povrSine i anorektuma, poput fistula,
pripisati poremecajima ranog embrionalnog razvoja. Anorektalne malformacije s anusom
na normalnom polozaju, poput imperforiranog anusa, pripisalo bi se poremecajima kasnog

embrionalnog razdoblja.?

Dugo se smatralo da kloakalna ekstrofija nastaje prijevremenom rupturom kloakalne
membrane, prije spustanja urorektalnog septuma, oko petog tjedna gestacije. Takva je
teorija dovedena u pitanje kad je otkriveno da se u fetusa s kloakalnom malformacijom

prisustvo intaktne kloakalne membrane mozZe dokazati ¢ak do 22. tjedna gestacije.3%

Istrazivanja vezana uz patogenezu nastanka kloakalnih malformacija oslanjaju se na
Zivotinjske modele. Smatra se da konacni oblik anomalije unutar spektra kloakalnih
malformacija ovisi o stadiju embrionalnog razvoja tijekom kojeg je doslo do poremecaja.
Vi8e Zivotinjskih i rijede humani embrionalni modeli pokazali su da u patogenezi kloakalnih
malformacija sudjeluju poremecaji signalizacije parakrinih ¢imbenika i gena i poremecaiji
staniéne diobe i polarnosti.! Razvoj kloake ovisi o recipro¢nim reakcijama izmedu
endoderma i splanhnickog mezenhima koji priljeze uz primitivno crijevo.l? Epitelno-
mezenhimska interakcijom signali se prenose u oba smjera putem parakrine i jukstakrine

signalizacije. Proteini koji difundiraju izmedu stanica i odgovorni su za parakrinu



signalizaciju nazivaju se parakrini Cimbenici ili Cimbenici rasta i diferencijacije i svrstavamo
ih u Cetiri velike skupine: fibroblastni faktori rasta (FGF), WNT proteini, proteini hedgehog i
transformacijski ¢imbenici rasta 3 (TGF-3). Malo se konkretnih informacija zna o tome koji

su signalni putevi odgovorni za podjelu kloake.

Sonic hedgehog (SHH) protein je prisutan u endodermu kloake, djeluje na stani¢nu
signalizaciju izmedu kloakalnog endoderma i mezoderma. Utjecanjem na staniCnu
proliferaciju vazan je ¢imbenik u razvoju anorektalnog i urogenitalnog sustava. [l
Istrazivanja na misjim modelima pokazuju povezanost mutacija u SHH genu s cijelim

spektrom anorektalnih malformacija.32

Fibroblastni faktori rasta (FGF) veZzu se na receptorske tirozin kinaze Cime aktiviraju
signalne puteve vazZne, izmedu ostaloga, za diferencijaciju mezoderma. Skupina Eph
receptorskih tirozin kinaza i njihovi ligandi ephrini sudjeluju u procesu stanicne adhezije i
dvosmijernoj signalizaciji izmedu stanica. U mi$jih modela s mutacijom u ephrin-B2 genu

dolazi do nepotpunog razvoja kloake, $to govori o vaznosti njihove uloge u tom procesu. [

IstraZzivanje na ljudskim embrijima pokazalo je vaznost prostorno-vremenske raspodjele
liganda WNT5a u stanicama kloake, gdje je on predominantno prisutan na dorzalnoj strani
koja ¢e postati anorektum, a gotovo u potpunosti odsutan na ventralnoj strani iz koje ce

nastati urogenitalni sinus.34

Transkripcijski faktori Six1 i Six2, kodirani homeobox genima, sudjeluju u epitelno-
mezenhimskoj interakciji. Dokazana je njihova nejednolika ekspresija u dijelovima
mezenhima koji okruzuje kloaku, Sto bi mogao biti jedan od uzroka neujednacenog rasta

mezenhima i pokretacka snaga procesa podjele kloake.[35 36l

Sli¢an ucinak opisan je i kod BMP7, proteina iz skupine TGF-[3, koji u tkivu urorektalnog

septuma utjeCe na prezivljanje i proliferaciju stanica kloakalnog endoderma.l3”! Kod gubitka
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funkcije ovog proteina dolazi do zastoja u odredenim signalnim putevima, disfunkcije u

remodeliranju kloakalnog endoderma i posljedi¢nog zastoja u razvoju kloake.[38l

Stupanj malformacije ovisit ¢e o tome u kojoj je vremenskoj toCki embrionalnog razvoja
doslo do poremecaja. lako etiologija nije razjasnjena, istraZivanja pokazuju da su za
nastavak malformacije odgovorni poremecaji u homeobox i sonic hedgehog signalnim

putevima mnogo viSe nego nasljedni i teratogeni faktori.[

Rezultati istrazivanja iz 2011. koriStenjem skenirajuceg elektronskog mikroskopa (SEM) na
Stakorskim embrijima pokazuju da embrionalna kloaka nikada ne prolazi kroz stadij
istovjetan "perzistentnim" kloakama kakve vidamo u djevoj€ica s tom malformacijom, Sto bi
znadilo da je "perzistentna kloaka" zapravo pogre$no imenovana.[*® Ovo istraZivanje
takoder opovrgava teoriju da je za formiranje anorektalnog kanala potrebna tzv. kaudalna
migracija, odnosno pomak kloake i straznjeg crijeva prema repnom naboru. Kao najvazniji
¢imbenik u razvoju straznjeg crijeva navodi se normalna formacija kloakalne membrane. U
svim normalnim embrijima u istraZivanju identificirana je regija buduéeg analnog otvora u

dorzalnom dijelu kloakalne membrane, Sto teoriju o kaudalnoj migraciji €ini opsoletnom.

Tijekom normalnog embrionalnog razvoja dolazi i do diferencijacije razli€itih tipova epitela
koji oblazu strukture urinarnog, genitalnog i probavnog trakt. Jednoslojni cilindriéni epitel
koji oblaze vecinu uretre postaje stratificiran tijekom sedmog tjedna gestacije. Do termina
taj epitel sazrijeva i postaje prijelazni epitel kakav nalazimo u proksimalnom dijelu na
izlazu uretre iz mokracnog mjehura, viseslojan i visokoprizmati€an epitel u srednjem dijelu
uretre i viSeslojni ploCasti epitel uz distalni dio odnosno vanjsko uscée uretre. Cilindrini
epitel vaginalnog kanala postaje viSeslojni neoroznjeni ploCasti epitel izmedu osamnaestog

i dvadesetog tjedna gestacije.*] U terminu, anorektalna sluznica je obloZena
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pseudostratificiranim cilindricnim epitelom u svom proksimalnom dijelu i neoroznjenim
viSeslojnim ploCastim epitelom koji se pruza do anokutane linije gdje se nastavlja u
oroznjeni viSeslojni ploCasti epitel perianalnog podrucja. Dakle, iako uretra, vagina i
anorektum nastaju od zajedniCke embrionalne strukture, oni su morfoloski i funkcionalno
razliCiti, a molekularni i morfogenetski mehanizmi koji dovode do razvoja ovih razli€itih

epitelnih povrsina su jo$ uvijek nedovoljno razjasnjeni.!
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3. KLINICKI ASPEKTI KLOAKALNIH MALFORMACIJA

3. 1. PRENATALNA DIJAGNOSTIKA

Odluke o zbrinjavanju novorodenceta s kloakalnom malformacijom moraju se donijeti u
prvim satima njegova Zivota, a ispravnost tih odluka utjecat ¢e na uspjeh rekonstrukcije i
kvalitetu Zivota pacijenta. Zbog toga je prenatalna dijagnostika vaZzan ¢imbenik u lijeCenju
kloakalnih malformacija. Ultrazvu¢ni nalaz moze varirati zbog Sirokog spektra varijanti
kloakalnih malformacija, no sumnju treba postaviti pri slabo definiranom mokracnom
mjehuru, bilateralnoj hidronefrozi, oligohidramnionu, anomalijama kraljeznice i
dvosmislenom spolovilu.l*% Pri nejasnom nalazu ultrazvuka, magnetna rezonancija dat ¢e
nezamijenjiv doprinos procjeni anatomije zdjelice i anomalija rektuma. Kloakalnu ekstrofiju
moguce je prepoznati antenatalnim ultrazvukom u 50% sluéajeva.l*!! Pomna evaluacija
nalaza slikovne dijagnostike posluzit ¢e i u planiranju operativnog postupka.
Pravovremeno postavlijena dijagnoza omogucit ¢ée smijeStanje trudnice u tercijarnu
zdravstvenu ustanovu, a medicinskom timu pripremu za inicijalno zbrinjavanje po porodu.
Po postavljanju dijagnoze ili sumnje na dijagnozu, vazno je razgovarati s roditeljima,
informirati ih o potrebnim mjerama i zahvatima funkcionalnoj prognozi djeteta, te pruZziti im

psiholosku podrsku.“3!

13



3. 2. INICIJALNO ZBRINJAVANJE KONGENITALNE KLOAKE

Po rodeniju, prilikom klinickog pregleda novorodenceta s perzistentnom kloakom, nalazi se
samo jedan otvor na perineumu, smjeSten na uobi€ajenoj poziciji uretralnog usc¢a, uz
imperforirani anus. Izgled vanjskog spolovila varira od gotovo normalnog Zenskog izgleda
s dobro ocrtanim sfinkterskim mehanizmom i vidljivom analnom jamicom, do dvosmislenog
spolovila s faloidnim otvorom urogenitalnog sinusa i hipertrofi€nim naborima koze koji
okruzuju malen perinealni otvor, bez dobro definirane analne jamice. Dobar izgled
vanjskog genitala korelira s benignijim dijelom spektra kloakalnih malformacija i boljom

funkcionalnom prognozom.

Tijekom prvih 24 sata Zivota u novorodenceta s kloakalnom malformacijom treba iskljuciti
prisustvo povezanih anomalija koje mogu ugroziti Zivot i utjecati na donoSenje odluka o
lijecenju, osobito operativnom.!”! Prije operativhog zahvata koji ukljucuje opéu anesteziju
potreban je ultrazvuk srca i pregled kardiologa radi isklju€ivanja moguce strukturne
anomalije srca, koje su prisutne u 13% djevojtica s kloakalnom malformacijom.#4
Postavljanjem nazogastricne sonde isklju€it cemo postojanje atrezije jednjaka. Atreziju
duodenuma i anomalije kraljeznice iskljucit ¢emo snimanjem rendgenograma cijelog tijela
— tzv. ,babygrama“. Na nativnom rendgenogramu abdomena klasiéne su linearne
kalcifikacije uslijed retrogradnom protoka urina i mekonija. Ultrazvukom abdomena i
zdjelice vazno je iskljuciti postojanje hidrokolposa i hidronefroze. Donji dio leda uz sakrum
treba biti pomno pregledan zbog eventualnih znakova anomalija kraljeZnice i kraljeZni¢ne
mozdine, poput udubljenja, Cuperka dlaka ili abnormalne pigmentacije. Za procjenu
postojanja anomalija poput fiksirane ledne mozdine i okultnog spinalnog disrafizma koriste

se i magnetna rezonancija i ultrazvuk. Magnetna rezonancija lumbosakralne kraljeznice
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indicirana je kod svih pacijenata jer je Cak u trecCine prisutna ‘fiksacija' kraljezni¢ne
mozdine (eng. tethered cord) za dijelove kraljeznicnog kanala, Sto sprijeCava kranio-
kaudalna pomicanja mozdine i uzrokuje neuroloSske poremecaje. Pravodobno
neurokirurSko zbrinjavanje ovog stanja sprijeCit ¢e nastanak neuroloSkih deficita koji bi
nastali rastom djeteta i posljedi¢nim rastezanjem Zivéanog tkiva.l Mikcijska
cistouretrografija vazna je u iskljucivanju ili potvrdi vezikoureteralnog refluksa.l*!
Incidencija vezikoureteralnog refluksa u djece s kloakom je vrlo visoka i iznosi oko 51%.
Zbog nemogucénosti potpunog praznjenja mjehura u kombinaciji s refluksom, kod takve
djece ucCestale su urinarne infekcije i oSteCenje bubrega €ak do razine kroni¢nog
bubreznog zatajenja.*! Smatra se da najée$c¢i uzrok smrti pacijenata s kloakalnom
malformacijom leZi upravo u urinarnom sustavu.l®! Zbog distenzije crijeva, mokra¢nog
mjehura ili hidrometrokolposa, koji je prisutan u oko 50% sluCajeva, moZze biti prisutna

znacajna distenzija abdomena.l”!

Novorodence s perzistentnom kloakom mora dobiti rasteretnu kolostomu. Derivacijska
kolostoma omogucuje praznjenje crijeva i titi urogenitalni sustav od infekcija do definitivne
korekcije malformacije.[*8] Najce$¢ée se nacini bipolarna kolostoma na silaznom kolonu.
Proksimalni dio crijeva derivira fekalni sadrzaj, dok se distalni krak pomno o isti od
mekonija i potom funkcionira kao mala mukozna fistula koja drenira sluz, sluzi za irigaciju i
dijagnosticke postupke.[*? Pri formiranju kolostome, vazno je ostaviti dovoljnu duZinu

crijeva distalno od stome za adekvatan rekonstruktivni postupak.46]

NajCeSce pogreSke pri zbrinjavanju novorodencadi s kloakalnim malformacijama su
neprepoznavanje hidrokolposa, neadekvatno postavljanje kolostome i pogreSke pri

dijagnozi.[*"]
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Neprepoznavanje hidrokolposa je znacajan problem i uzrok mnogih komplikacija. Do 40%
pacijenata ima hidrokolpos!¥ koji je vazno na vrijeme uoditi i drenirati. Od 339 pacijenata iz
retrospektivne studijel*, 77 ih je rodeno s hidrokolposom. Kod 29 pacijenata hidrokolpos
je uspjesno dijagnosticiran, no kod ¢ak 48 nije identificiran ili je bio pogresno tretiran.
Novorodence s kloakom ne bi trebalo i€i na operativni zahvat prije nego Sto se adekvatno
evaluira status urinarnog sustava i iskljuci prisutnost hidrokolposa. Ultrazvukom abdomena
treba pregledati gornji hemiabdomen u potrazi za hidronefrozom i donji hemiabdomen u
potrazi za hidrokolposom. Nativni rendgenogram moze upucivati na postojanje
hidrokolposa kad je na njemu vidljiva velika intraabdominalna masa. Nedrenirani
hidrokolpos mogu¢ je uzrok razvoja infekcije i piokolposa, koji moze progredirati do
perforacije vagine s razvojem akutnog abdomena. Takva vagina moze podleci teskoj
fibrozi i postati neadekvatna za mobilizaciju, Sto ¢e dovesti do potrebe za rekonstrukcijom.
Nedrenirani hidrokolpos vrlo Cesto dovodi i do opstrukcije uretera i posljedi¢ne
hidronefroze.l*® Takvi pacijenti pate od perzistentne acidoze, rekurentnih uroinfekcija i
slabije napreduju. Prije odluke o invazivnim postupcima poput postavljanja ureterostome ili
nefrostome vazno je iskljuciti ili potvrditi hidrokolpos Ako je prisutan, drenaza hidrokolposa
moZe biti sve Sto je potrebno za dekompresiju urinarnog sustava. Nedijagnosticirani
hidrokolpos koji opstruira protok urina je Cesto i uzrok zaostajanja u rastu i razvoju
novorodenceta Ciji se napredak o¢ekuje nakon formiranja rasteretne kolostome.*¢! Metoda
drenaze hidrokolposa kateterom kroz zajednicki izvodni kanal kloake smatra se
suboptimalnom kod djece s kloakalnim malformacijama, zbog toga $to se kateter Cesto
nehoticno uvede u mokraéni mjehur, umjesto u vaginu. Preporu¢a se tehnika
vaginostomije, gdje se, prilikom postavljanja kolostome, na trbusnu stijenku izvede i kanal
formiran od dilatirane stijenke vagine.®Y Zbog visoke ucestalosti podvostru¢enja struktura

podrijetla Mullerovih cijevi (57%), u slu€aju hidrokolposa ne smije se propustiti drenirati
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obje hemivagine.[l U malom broju slu¢ajeva uretra moze biti gotovo potpuno atreti¢na, pa i
nakon drenaze hidrokolposa perzistira masa u zdjelici, Sto predstavlja dilatirani, ispunjeni
mokracni mjehur. Tada je potrebno dekompresiju urotrakta posti¢i drenazom mokra¢nog
mjehura. Napravi se perkutana cistostoma, a u slu€ajevima kad se oCekuje potreba za

drenazom dulje od 3 mjeseca, napravi se vezikostoma.

Pri postavljanju kolostome, moguce pogreske su postavljanje kolostome prenisko na
kolonu, Sto Ce interferirati s kasnijom moguc¢no$c¢u za rekonstruktivni zahvat. Pri stvaranju
kolostome na mobilnom dijelu kolona, moguca je komplikacija prolaps crijeva kroz stomu,
Sto treba izbjegavati fiksiranjem crijeva za trbusnu stijenku. Do prolapsa moze doci i kroz
mukoznu fistulu, odnosno distalni dio bipolarne "loop" kolostome. Da bi se to izbjeglo,
potrebno je distalnu stomu napraviti $to manjom. Prolaps crijeva kroz stomu u teZim
slu¢ajevima moze voditi u nekrozu tkiva i potrebu za resekcijom crijeva. U djece s
kloakalnim malformacijama svaki je centimetar crijeva vazan i moze Ciniti razliku izmedu
kontinencije i inkontinencije, $to ovoj komplikaciji daje na izuzetnoj vazZnosti. Kod
bipolarnih “loop" kolostoma moze doci i do nepotpune derivacije fekalnog sadrzaja, $to
obi¢no uzrokuje rekurentne urinarne infekcije.l*”l Neadekvatni smjestaj bipolarne stome na
trbusnoj stijenci, gdje su proksimalna i distalna stoma smjeStene preblizu jedna drugoj,
dovodi do poteSkoéa s postavljanjem vreéice i kontaminacije mukozne fistule fekalnim
sadrzajem. Rijede komplikacije su crijevne opstrukcije, infekcije i sepsa. Hartmannova
resekcija pri kojoj proksimalni kraj crijeva €ini stomu na trbusnoj stijenci, a distalni kraj se
slijepo zatvara, ne preporuCa se zbog nemogucnosti izvodenja dijagnostickih zahvata
poput distalnog kolostograma, nemogucnosti irigacije i CiS¢enja distalnog dijela crijeva i

¢estih urinarnih infekcija.[>?
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Najéesca pogresna dijagnoza je rektovaginalna fistulal*”], zbog ¢ega se kod tih pacijenata
korigira samo polozaj rektuma, dok urogenitalni sinus zaostaje i zahtijeva reoperaciju. Do
zabune nekada dovodi i izgled vanjskog spolovila, kada se hipertrofija klitorisa interpretira
kao dvosmisleno spolovilo, pa slijede nepotrebne endokrinoloske pretrage. Potreban je

temeljit pregled perineuma i dobra diferencijalna dijagnoza da bi se izbjegle ove pogreske.

Za konacnu evaluaciju malformacije klju¢ne su kontrastne i endoskopske pretrage kroz
vanjsko u$ce na perineumu.*®! U¢ini se dijaskopska genitografija radi dobivanja detaljnijih
informacija o anatomskim posebnostima malformacije.®®! Endoskopsko mijerenje duljine
zajednickog izvodnog kanala treba biti ucinjeno Sto ranije, kako bi se na temelju te
informacije roditeljima moglo re¢i neSto vise o funkcionalnoj prognozi pacijenta.
Retrospektivna analiza velikog broja pacijenata s kloakalnom malformacijom pokazala je
vaznost podjele pacijenata u dvije skupine ovisno o duljini zajedni¢kog izvodnog kanala.!6]
Prva skupina u koju spada veci dio pacijenata (62%) odnosi se na one sa zajednickim
kanalom kra¢im od 3 cm. Incidencija povezanih urolo$kih defekata u ovoj skupini je 59%.
Rekonstrukcija obi¢no ne zahtijeva laparotomiju, operativni zahvat traje krace i oporavak je
brzi. Druga skupina u koju pripada maniji dio pacijenata (38%) obuhvaéa one pacijente Ciji
je zajednicki kanal dulji od 3cm. U toj je skupini incidencija povezanih uroloSkih defekata
veca nego u prvoj i iznosi ¢ak 91%. Korekcija malformacije obi¢no zahtijeva i laparotomiju,

zahvat traje dulje i postoperativna skrb je potrebna dulje.!€!

Cistoskopijom i vaginoskopijom treba pokusSati smjestiti svakog pacijenta s kloakalnom
malformacijom u jednu od ovih skupina. O tome kojoj skupini pripada ovisit ¢e potreba za
slanjem pacijenta na lijeCenje u referentni centar s velikim iskustvom u lije€enju takvih

malformacija.

18



3. 3. INICIJALNO ZBRINJAVANJE KLOAKALNE EKSTROFIJE

Zbrinjavanje novorodenceta s kloakalnom ekstrofijom zahtijeva multidisciplinarni pristup Ciji
je cilj osigurati funkcionalnost urogenitalnog i probavnog sustava i adekvatan
psihomotoriCki razvoj djeteta. KliniCkim pregledom naj¢eSée se nalazi ekstrofija mjehura i
ileocekalnog dijela kolona, omfalokela i imperforirani anus.[*% Omfalokela moZe sadrzavati
dijelove tankog crijeva ili jetre. FaliCne ili klitoralne polovice mogu biti potpuno razdvojene
ili odsutne, a skrotum, odnosno labije, su Siroko razmaknute. U djeCaka Cesto nalazimo
nespustene testise uz bilateralnu ingvinalnu herniju, a neadekvatno razvijen penis Cesto se
opisuje i kao dvosmisleno spolovilo. U djevojCica, Cest nalaz je duplikacija ili ageneza
vagine. Nerijetko je prisutan deformitet zdjelice u vidu dijastaze zdjelicne simfize. Inicijalno
zbrinjavanje, nakon stabilizacije vitalnih parametara, zapocinje prekrivanjem prolabiranih
organa i sluzni¢nih povrsina sterilnim materijalima koji Stite od traume, infekcije i gubitka

tielesne tekucine i topline.

U novorodencadi s kloakalnom ekstrofijom veliki kirurSki zahvat potreban je odmah po
rodenju.Bl Vecina struénjaka slaze se da inicijalno zbrinjavanje novorodenéadi s
kloakalnom ekstrofijom treba ukljuCivati popravak omfalokele, zatvaranje mokracnog
mjehura i stvaranje fekalne diverzije odnosno anusa praetera na trbusnoj stijenci.[*t: 54
Omfalokelu treba zbrinuti unutar 48-72 h od rodenja zbog mogucénosti spontane rupture.
Ekstrofija mjehura, ovisno o anatomskim varijablama poput veli¢ine samog mijehura i
postojanja povezanih anomalija kraljeznice, rekonstruira se u jednom aktu ili se prvo ucini
aproksimacija polovica da bi se kasnije kona&no zatvorio defekt. Siroko razmaknuta
pubi¢na simfiza se aproksimira, $to je vazna karika u sprje€avanju prolapsa mokra¢nog

mjehura.l' Cilj ranog zbrinjavanja je zapodGeti hranjenje na usta i $to prije staviti probavnu
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cijev u funkciju, Sto ¢e doprinijeti rastu i razvoju djeteta i same probavne cijevi.
Konzultiraju se djecji urolozi, kirurzi, neurokirurzi i ortopedi u svrhu evaluacije stanja i
planiranja operativnhog zahvata. Potrebno je razgovarati s roditeljima djeteta i informirati ih
o potrebnim kirurSkim zahvatima i oc€ekivanim ishodima rekonstrukcije malformacije u

smislu mogucih funkcionalnih deficita.l>®!

Potrebna je analiza parametara bubrezne funkcije, elektrolitnog statusa i krvne slike. Ako
spol nije do tada odreden, ni o€it prema znaCajkama vanjskog spolovila, mozZe se uciniti
kariotipizacija. U traganju za povezanim anomalijama, ucini se rentgenogram toraksa,
kraljeznice i zdjelice. Ultrazvuk bubrega vazan je dio pregleda jer su anomalije gornjeg
dijela urinarnog trakta, poput unilateralne ageneze bubrega, zdjelicnog bubrega,
potkovastog bubrega i hidronefroze prisutne u 41% do 66% slu¢ajeva. 561 Magnetnom
rezonancijom obavezno se isklju€uju ili potvrduju anomalije kraljeZnice, jer je odredeni

oblik spinalnog disrafizma prisutan u vecine pacijenata.*1]

Vecina pacijenata s kloakalnom ekstrofiom ima loSu prognozu po pitanju fekalne
kontinencije. Vec¢inom su to pacijenti s loSe razvijenim sakrumom ili znacajnim defektima
Kod takvih pacijenata, zbog vrlo loSe funkcionalne prognoze po pitanju fekalne
kontinencije, najced¢e se na trbusnu stijenku izvede trajna terminalna kolostoma. Kod
rekonstrukciju anorektuma, pa se najCeSCe izvede privremena rasteretna kolostoma.
Pristup lijeCenju takve malformacije mora biti individualiziran i prilagoden specificnim

karakteristikama svakog pojedinca. Pacijenti s kloakalnom ekstrofijom Cesto su rodeni s
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minimalnim rudimentarnim kolonom ili ga uopée nemaju, no u ovom Sirokom spektru
malformacija postoje i pacijenti s normalnim kolonom.® U pacijenata s rudimentarnim
mikrokolonom, pokazalo se smislenim ukljuéiti ga u probavni trakt.[l Rastom i razvojem
djeteta, takav neadekvatni rudimentarni mikrokolon nije uputno odstranjivati ni koristiti u
rekonstruktivnim zahvatima, veC ga treba ostaviti dijelom gastrointestinalnog trakta.
RadioloSkim pretragama dokazano je da rastom i razvojem djeteta rudimentarni kolon
ukljuCen u probavni trak moze narasti do 40 cm u duljinu, prosiriti se i adekvatno
apsorbirati vodu iz crijevnog sadrzaja, $to ¢e doprinijeti formiranju normalne stolice i
poboljdati krajnji ishod u sluaju rekonstrukcije anorektuma, kao i kvalitetu Zivota u
pacijenata s kolostomom. Osim toga, opisani su sluCajevi u kojima je za takvu djecu
fatalan bio upravo gubitak tekucine i elektrolitni disbalans, Sto je dodatan argument za

oCuvanje kolona.

Na odluku je li pacijent dobar kandidat za rekonstrukciju anorektuma, utjecat ¢ée duljina
kolona i sposobnost formiranja Gvrste stolice.[® Uvrijezeno je mislijenje da se odluka o
anorektoplastici temelji na kvaliteti sfinkterskog mehanizma i integritetu kraljeznice i
sakruma. Pena kao glavni ¢imbenik za ovu odluku navodi moguénost formiranja Cvrste
stolice, koja ¢ée primarno ovisiti 0 duljini kolona. Navodi da prisutnost dobrog sfinktera i
normalnog sakruma, $to je u pacijenata s ekstrofijom rijetkost, ne¢e omoguditi kontinenciju
ukoliko pacijent ima tekucée, neformirane stolice. S druge strane, pacijenti s neadekvatnim
sfinkterom i displasti¢nim sakrumom bit ¢e dobri kandidati za rekonstrukciju uz uvjet da
imaju dovoljnu duljinu kolona da formiraju €vrstu stolicu, $to ¢e im omoguditi da ostanu
Cisti uz rezim prazZnjenja crijeval®], ¢ak i ako ne postignu primarnu kontinenciju.
Nemogucnost formiranja Cvrste stolice gotovo beziznimno rezultira neuspjehom rezZima
praznjenja crijeva. Pena naglasava vaznost objedinjenog plana zbrinjavanja u kojem je
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prvi korak odrediti je li pacijent kandidat za anorektoplastiku, Sto ¢e odrediti daljnje
mogucnosti u rekonstrukciji urogenitalnog sustava koja je potrebna u vecine pacijenata, a
pri kojoj se vrlo Cesto koristi tkivo kolona. Kod djece koja mogu formirati ¢vrstu stolicu s ili
bez pomoci opstipirajuce prehrane i loperamida, vazno je €uvati svaki centimetar kolona,
te za rekonstrukciju vagine i urinarnog sustava koristiti druga tkiva poput tankog crijeva ili

Zeluca. U djece s normalnom duljinom kolona to je pitanje od manje vaznosti.

Prije definitivne korekcije malformacije potrebne su radioloSke studije i endoskopija
zajednickog kanala. Od radioloskih studija radi se distalni kolostogram prilikom Cega se,
nakon oznacCavanja podrucja analne jamice rendgenski vidljivim markerom, u distalnu
stomu pod tlakom injicira vodotopivi kontrast. Dijaskopijom se promatra punjenje distalnog
kolona i dobivaju informacije o specifi¢noj anatomiji malformacije.l®8 Mjeri se udaljenost
rektuma od sakruma o ¢emu ¢e ovisiti moguénost pristupanja na strukture i korekciju
posteriornim sagitalnim pristupom i potreba za laparotomijom. Endoskopijom se
uobiCajeno mijeri duljina zajedni¢kog izvodnog kanala kloake. Potrebno je utvrditi i
postojanje, veliinu i poziciju vagine ili hemivagina. Cak i uz sofisticirane metode poput 3D
kloakagrama i magnetske rezonancije zdjelice, svi detalji anatomije Cesto se utvrde tek

prilikom operativnog zahvata.

Zbog velikih napredaka u medicini i djecjoj kirurgiji, glavna problematika novorodencadi s
kloakalnom ekstrofijom nije viSe prezivljavanje takve djece, vec¢ pitanja kvalitete Zivota.
Takvoj djeci obicno su potrebni viSestruki kirurSki zahvati, susreéu se s brojnim
psiholoskim i socijalnim izazovima, pa je obitelji Cesto potrebno struéno savjetovanje.!0

Prehranu, rast i razvoj djeteta treba strogo nadzirati. [l
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4. KIRURSKO LIJECENJE KLOAKALNIH MALFORMACIJA

LijeCenje kloakalnih malformacija jedan je od impresivnih izazova djecje kirurgije. Cilj
rekonstrukcije je postizanje adekvatne funkcije anorektuma, urinarnog i genitalnog
sustava. NajCesce je za to potrebno vise kirurskih zahvata.%% Konaénoj korekciji kloakalne
malformacije moze se pristupiti ve¢C mjesec dana nakon rodenja, pod uvjetom da dijete
pokazuje dobar rast i razvoj.l*¢! Idealno je da dijete bude oslobodeno pelena prije nego $to
krene u $kolu.l*1 Dob u kojoj se odluéuje i¢i na definitivnu korekciju takoder ovisi o iskustvu
kirur8kog, anestezioloSkog i neonatoloskog tima.[l Revolucija u kirurSkom lijecenju
kloakalnih malformacija zapocela je radom Alberta Pene koji je u rekonstrukciju
implementirao metodu posteriornog sagitalnog pristupa (PSARP) i totalne urogenitalne
mobilizacije. Njegove metode pruZaju mogucénost potpune rekonstrukcije urinarnog i
genitalnog trakta, rektuma i anusa tijekom jedne operacije.lf% 62 Do tada, kod vecine
pacijenata u prvom postupku rekonstruirao bi se samo anorektum, dok bi se urinarni trakt i
genitalni sustav rekonstruirao kasnije, u zasebnom zahvatu, Sto najceS¢e nije davalo
optimalan konaéni rezultat.®3 Do implementacije totalne urogenitalne mobilizacije,
rekonstrukcija kloakalnih malformacija ukljucivala je i odvajanje vagine od urinarnog trakta,
Sto je tehnicki izazovan i dugotrajan postupak. Mogucée ostecenje vaskularne opskrbe tih
struktura prilikom njihova odvajanja bio je glavni uzrok komplikacija poput uretrovaginalnih
fistula, vaginalnih striktura i ste€enih vaginalnih atrezija. Totalnom urogenitalnom
mobilizacijom izbjegava se razdvajanje vagine od urinarnog trakta, tako da se uretra i
vagina mobiliziraju zajedno i spuste do perineuma kao jedna struktura. Cijeli urogenitalni
sinus odvoji se prepariranjem straznjeg i lateralnih stijenki vagine, te prednje stijenke
uretre i mokraénog mjehura od okolnog tkiva, da bi se dobila dovoljna duzZina da otvori

vagine i uretre zajedno dosegnu perineum.
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Rekonstrukciju je potrebno prilagoditi svakom pojedinom pacijentu, postujuci raznolikost
anatomskih varijanti unutar spektra kloakalnin malformacija. Ovisno o tipu malformacije,

razlikujemo nekoliko kirurskih pristupal™ :

a) KLOAKE SA ZAJEDNICKIM KANALOM KRACIM OD 1 CM

Kod kloaka sa iznimno kratkim zajedniCkim kanalom, otvor uretre najcesce je vidljiv na
perineumu i nije potrebna totalna urogenitalna mobilizacija. Posteriornim sagitalnim
pristupom prvo se odvaja rektum od straznjeg vaginalnog zida i smjeSta na perineum u
centar sfinkterskog mehanizma. Mobiliziraju se stijenke vagine i stvara adekvatni introitus
na perineumu. Nakon toga se ucini anorektoplastika, odnosno 'pull-through’ zahvat s
proviatenjem rektuma u centar sfinkterskog mehanizma na perineumu. Ako je rektum
izrazito dilatiran, treba biti suzen klinastom resekcijom ili plikacijom oko sonde adekvatne

Sirine.lBl

b) KLOAKE SA ZAJEDNICKIM KANALOM IZMEBU 113 CM

Kod pacijenata s duljinom zajednickog izvodnog kanala kloake manjom od 3 cm cijeli
zahvat izvediv je iz posteriornog sagitalnog pristupa i bez laparotomije. Odvaja se rektum
od vagine i nakon toga izvodi totalna urogenitalna mobilizacija. Zajednicki kanal podijeli se
po duljini u dva dijela koji se iskoriste kao tkivni reznjevi u rekonstrukciji labija. Vanjsko
usce uretre i otvor vagina fiksiraju se za perineum. Zatim se ucini anorektoplastika kao $to

je gore opisano.
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c) POSTERIORNA KLOAKA

U ovom obliku malformacije vanjsko usc¢e zajednic¢kog izvodnog kanala kloake smjesteno
je na uobicCajenoj poziciji anusa. Vecina takvih pacijenata ima normalan anus koji se treba
pokusSati ocCuvati u postupcima rekonstrukcije u svrhu postizanja potpune fekalne
kontinencije. U ovakvom tipu kloake, urogenitalni sinus se otvara u prednju stijenku
rektuma. Koristi se transanorektalni pristup urogenitalnom sinusu i ucini totalna

urogenitalna mobilizacija.

d) KLOAKE SA ZAJEDNICKIM KANALOM DULJIM OD 3 CM

U pacijenata sa zajedniCkim izvodnim kanalom kloake duljim od 3 cm nakon totalne
urogenitalne mobilizacije ispreparirana vagina i uretra joS su uvijek previsoko u zdjelici da
bi ih se moglo smjestiti na odgovarajuce mjesto na perineumu. U tom slu¢aju potrebno ih
je ipak odvajati da bi se dobilo na duljini struktura, sto je tehnicki vrlo izazovno i zahtijeva
minuciozno postupanje. Nakon totalne urogenitalne mobilizcije to je znatno jednostavnije
jer su strukture lak$e dostupne kirurgu i opseg disekcije je maniji.[%d Dugi zajednicki kanal
najceSce znaci i vecu duljinu zajednickog zida izmedu struktura koje treba rekonstruirati i
time i slozeniji kirurSki zahvat. Duljina kanala izmedu 3 i 5 cm Cesto znaCi i da je
konfluencija struktura smjeStena previsoko za posteriorni sagitalni pristup, a prenisko za
pristupanje kroz abdomen. U takvim sluCajevima kombiniraju se posteriorni sagitalni
pristup za mobilizaciju rektuma i laparotomija za totalnu urogenitalnu mobilizaciju.
Totalnom urogenitalnom mobilizacijom skracuje se ukupno trajanje rekonstrukcije za 70%,
estetski rezultat je bolji, krvna opskrba struktura nije ugrozena i opisane komplikacije su

znatno rijede.%2
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Kod kratkih vagina smjeStenih visoko u zdjelici moze biti potreban postupak nadomjestanja
tkiva vagine tkivom rektuma, kolona ili tankog crijeva.l*! Kod pacijenata koji imaju losu
prognozu za fekalnu kontinenciju i kod kojih se smatra da ¢e u konacnici biti nosioci trajne
kolostome, za rekonstrukciju vagine moze se Koristiti rektum. U nekim slucajevima postoji
znacajna dilatacija rektosigmoida koja omogucéava da longitudinalnom podjelom tog dijela
crijeva dobijemo dovoljnu koli€inu tkiva koju tubularizacijom koristimo za rekonstrukciju
vagine, bez negativhog utjecaja na fekalnu kontinenciju. Ako rektum nije opcija, za
rekonstrukciju vagine mogu se koristiti i sigmoidni ili descendentni kolon i distalni ileum.
Komplikacije takvih zahvata ukljuCuju razvoj maligne bolesti neovagine!®4, nedovoljni rast
neovagine zbog nedostatka hormonalnog odgovora neovaginalnog tkiva tijekom puberteta,
prolaps neovagine!®, ulcerozni kolitisl®®! i druge. U sluCajevima kad vagina ne doseze
perineum moze se koristiti i 'vaginal switch'. Zahvat 'vaginal switch' izvodi se samo u
specificnim slu¢ajevima gdje postoje dvije velike hemivagine. Jedna hemivagina, Ciji se
pripadajuéi hemiuterus ,Zrtvuje“ uz ocuvanje ipsilateralnog ovarija, premjesti se ispod
kontralateralne vagine tako da je fornix usmjeren prema perineumu, a zajedno s
kontralateralnom hemivaginom tubularizira se u jednu vaginu adekvatne duljine. Prednost

ovakvog zahvata je koritenje samo vaginalnog tkiva za rekonstrukciju vagine.[’]

Novostvoreni vaginalni i analni otvori rutinski se dilatiraju Hegarovim dilatatorima
odgovarajuce veliCine da bi se odrzala prohodnost. Reverzija rasteretne kolostome ucini
se 4 do 6 tjedana nakon rekonstrukcije anorektuma. Tri tjedna nakon operacije,
endoskopski se ocjenjuje cijeljenje i procjenjuje potreba za kateterizacijom mokracnog

mjehura ako spontano praznjenje nije zadovoljavajuce.?!
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Od vitalne je vaznosti evaluirati postoji li kod pacijenta vezikoureteralni refluks. Ako je zbog
korekcije malformacije potrebna laparotomija, reimplantacija uretera moze se uciniti u

istom operativnom postupku, dok se kod drugih moze izvrsiti kasnije.[46]

Opisana je i uporaba laparoskopije u korekciji kloakalnih malformacija. Zahvat ukljucuje
laparoskopsku anorektoplastiku i modificiranu korekciju urogenitalnog sinusa, a prikladan
je u odabranim sluajevima s rektumom polozenim iznad pubokokcigealne linije i

zajednic¢kim kanalom kra¢im od 3 cm.[67]

Kod rekonstrukcije mokra¢nog mjehura u pacijenata s kloakalnom ekstrofijom cilj je stvoriti
rezervoar dovoljno velik da se ne treba prazniti CeS¢e od svakih nekoliko sati i konduit s
mehanizmom kontinencije za sprjeCavanje istjecanja mokrac¢e. Intermitetntnom
kateterizacijom takvo dijete moZe ostati ‘'suho' i druStveno prihvaéeno.8
Gastrocistoplastika je jedna od rekonstruktivnih opcija, kod koje je prednost Sto kiseli pH
koji stvara zelu€ano tkivo smanjuje uCestalost infekcija i formacije kamenaca, a nedostatak
bol koja se ponekad javlja kao reakcija tkiva mokracnog mjehura na izlozenost kiselini i
zahtijeva simptomatsku terapiju lijekovima poput inhibitora protonske pumpe. lzvodi se i
augmentacija mjehura dijelom tankog crijeva, najceSce ileuma. Prednost ileocistoplastike,
u usporedbi s gastrocistoplastikom, je obilje dostupnog tkiva tankog crijeva, no nedostatak
je sekrecija sluzi koja moze podrzavati infekcije u takvom mjehuru i nastanak kamenaca.
Obje metode u djece s kratkom ukupnom duljinom probavne cijevi mogu negativno utjecati
na njihov nutritivni status, pa je u tom slu€aju moguce razmotriti odgadanje definitivne
rekonstrukcije urinarnog trakta do kasnije dobi u kojoj bi to bolje tolerirali.l'¥ Ureteri obi¢no

zahtijevaju reimplantaciju. Kod djece s kloakalnom ekstrofijom gotovo uvijek postoje dvije

27



Siroko razdvojene vagine. U takvim slu€ajevima vecCa se hemivagina moze mobilizirati na
perineum uz resekciju manje hemivagine, pripadajuceg hemiuterusa i tube uterine i
oCuvanje oba ovarija. Opcije su i ve¢ opisani zahvat "vaginal switch® ili parcijalna, odnosno
totalna rekonstrukcija vagine tkivom tankog crijeva u sluCajevima kad vagina unatoC

mobilizaciji ne dosezZe perineum.

Kandidati za ‘pull-through' anorektoplastiku su pacijenti bez anomalija kraljeznice i
sakruma, razvijenim gluteusima i interglutealnom brazdom i adekvatno razvijenim
nisu kandidati za anorektoplastiku, na trbusSnu stijenku izvede se trajna terminalna

kolostoma.

Rekonstrukcija vanjskih spolnih organa izvor je velikih dilema u djeCaka s kloakalnom
ekstrofijom kariotipa XY bez formiranog tkiva za adekvatnu rekonstrukciju penisa.
Pocetkom 21.stolje¢a u fokus dolazi potreba za rekonstrukcijom adekvatnog penisal®®!
Vecina kirurga nekad se slagala s misljenjem da je djecu kariotipa XY bolje odgojiti kao
djevojcice u sluCajevima kad rekonstrukcija adekvatnog penisa nije moguca. Takva djeca
su obi¢no rano gonadektomirana, te im je udinjena vaginoplastika i labioplastika.[’®]
Vrijeme je pokazalo da se u takve djece ipak Cesto javljao i odreden stupanj 'muskog’
ponasanja. Zapazena je veCa prevalencija depresije u grupi pacijenata koji su prosli
operaciju promjene spola.l’t! Sve viSe paznje posvecivalo se drustvenim, psiholoskim i
psihoseksualnim poteSko¢ama s kojima su se takvi pacijenti suocavali.l’? Takoder se
pojedinci iz te skupine CeScCe izrazavaju kao homoseksualci. Danas je poznato da

geneticki faktori i prenatalna androgenizacija ploda, tzv. androgeni imprinting, imaju
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znacCajan utjecaj na formiranje spolnog identiteta, unato€ ranoj gonadektomiji i odgajanju
novorodencadi kariotipa XY u Zenskoj ulozi.[”®l S druge strane, u dje¢aka s neadekvatnim
penisom Cesti su teSki psiholoski problemi i frustracije zbog niskog samopouzdanja, a
kasnije i impotencije i nemoguénosti penetrativnog seksa. Zato se joS devedesetih godina
dvadesetog stoljeCa smatralo se da je bolje takvoj djeci uciniti genitoplastiku i odgajati ih
kao Zensku djecu.[”* 7 Dodjela Zenskog spola u pacijenata kariotipa XY s kloakalnom
ekstrofijom zbog poteSko¢a u rekonstrukciji falusa danas se smatra neprikladnim
rieSenjem.l’s: 771 Konstrukcija pseudofalusa slobodnim podlakti¢nim ili fibularnim reznjem
neke su od metoda koje daju nadu za buduce bolje rijeSavanje ovog slozenog problema.l’8.
91 Za sada ne postoji savrSena solucija za ovaj problem. Metode rekonstrukcije muskog
vanjskog spolovila jo§ su neusavrsen i tehnicki vrlo izazovne, no daje im se prednost nad

promjenom spola veé vise od desetljeca.[e]

Zajednicki nazivnik svim pacijentima s kloakalnim malformacijama, a osobito kloakalnom
ekstrofijom, je veliki broj operativnih zahvata koji su potrebni za korekciju malformacije.
Reoperacije kod pacijenata s kloakalnom malformacijom c¢esto znace i loSiji krajnji
funkcionalni ishod. NajceSc¢e se izvode zbog steCenih atrezija i striktura vagine i uretre,
prolapsa rektuma i neovagine, dehiscijencija, formiranja apscesa i fistula.!”! Primije¢eno je
da i roditelji i sama djeca psihiCki dobro podnesu potrebu za viSestrukim operacijama

ukoliko je krajnji ishod zadovoljavajuéi.l'
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5. FUNKCIONALNI ISHODI REKONSTRUKCIJE KLOAKALNIH
MALFORMACIJA

Objavljeno je relativnho malo radova koji analiziraju dugorocne rezultate lijeCenja kloakalnih
malformacija obzirom na kontinenciju, reproduktivnu funkciju i opéenitu kvalitetu Zivota.
Vrlo je malo informacija o funkcionalnom statusu i kvaliteti zivota takvih pacijenata nakon
Sto produ kroz pubertet i dosegnu puni stupanj rasta i razvoja. NajviSe slu€ajeva opisali su
i objavili W.H. Hendren, M.A. Levitt i A. Pena u svojim retrospektivnim studijamal® & U
velikoj retrospektivnoj studiji s 339 pacijenata objavljeni su rezultati rekonstrukcije
kloakalnih malformacija.[*8l Kod svih pacijenata koristen je posteriorni sagitalni pristup, a

kod 111 pacijenata bila je potrebna i laparotomija.

60% svih pacijenata kontrolira praznjenje crijeva. Ostalih 40% je fekalno inkontinentno, ali
uspjesno izmi€u neugodnim situacijama koje bi im znacCajno smanijile kvalitetu zivota i
ostaju "Cisti" pazljivim odabirom pomocnih postupaka poput koriStenja laksativa, lijekova i

klistiranja.[®7]

U 24 od 339 pacijenata iz studije inicijalna je rasteretna kolostoma formirana nisko,
ostavljaju¢i prekratak distalni dio kolona, Sto je interferiralo s 'pull-through’ zahvatom
tijekom konacne korekcije malformacije. U 23 pacijenata doSlo je do prolapsa crijeva kroz

kolostomu, ¢eSce u pacijenata kod kojih je kolostoma radena sa mobilnim dijelom kolona.

Kod 54% od svih evaluiranih pacijenata postignuta je urinarna kontinencija. 24% koristi
intermitentnu kateterizaciju kroz svoju uretru, dok 22% ima derivaciju urina tipa Mitrofanoff.

78% pacijenata sa zajedniCkim kanalom duljim od 3cm ima potrebu za intermitentnom
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kateterizacijom, dok u skupini onih sa zajednickim kanalom krac¢im od 3cm kateterizaciju

treba 28%.

Vagina je rekonstruirana 'pull-through' zahvatom u 196 slu€ajeva, lokalnim tkivnim reznjem
u 38 sluCajeva, manevrom "vaginal switch" u 30 slu€ajeva i stvaranjem neovagine tkivom
rektuma ili tankog ili debelog crijeva u 75 sluCajeva. Komplikacije su ukljucivale 17

vaginalnih striktura i 19 uretrovaginalnih fistula.

Kod 36 pacijenata bilo je potrebno uciniti reviziju zbog perzistentnog urogenitalnog sinusa,
koji je zaostao nakon nepotpune korekcije u drugim institucijama, gdje se pod pogreSnom
dijagnozom rektovaginalne fistule mobilizirao i korigirao samo rektum. Kod 38 pacijenata
revizija je bila potrebna zbog komplikacija prve operacije u drugim institucijama, naj¢esc¢e

atrezija i stenoza vagine ili uretre.

Jedan od sustavnih pregleda literature vezane uz dugoro¢no pracenje i funkcionalni ishod
korekcije kloakalnih malformacijal®® pokazuje da je, prema Krickenbeckovim kriterijima,
voljno praznjenje crijeva moguce u 108 od 188 (57%) pacijenata kod kojih je ta funkcija
evaluirana. 146 od 205 evaluiranih nije u potpunosti kontinentno (71%), dok je opstipacija
prisutna u 31 od 61 evaluiranih (51%). Spontano praznjenje mokracnog mjehura
zabiljezeno je kod 138 od 299 evaluiranih pacijenata (46%). Evaluacija kontinencije urina
ucinjena je kod 166 pacijenata od kojih je 38 (23%) imalo odreden stupanj inkontinencije.
U 71 slu€aju evaluirana je funkcija genitalnog sustava. U 25 slu€ajeva (35%) pacijentice su
imale normalne menstrualne cikluse. Od 63 slu€aja u kojima se evaluira potreba za

dodatnim lije¢enjem, 24 pacijentice (38%) iSle su na dodatne zahvate zbog hematometre
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uzrokovane opstrukcijom. Samo studija Warne et al (2003.) evaluira seksualnu aktivnost,

gdje je 12 od 21 (57%) njihovih pacijentica seksualno aktivno.

Odreden stupanj poboljSanja crijevne funkcije nakon prolaska kroz pubertet, u usporedbi s
predskolskom dobi zabiljezen je u viSe razliCitih studija na pacijentima s kloakalnim
malformacijama.®? Postotak fekalne kontinencije veci je u adolescenata i odraslih nego u
djece. Razni faktori su moguci razlog iza takve statistike. Adolescenti i odrasli dosegnu
maksimalni stupanj adaptacije na svoje stanje i obiCno razviju vlastite strategije, poput
promjene prehrambenih navika i povremenog uzimanja antipropulzivnih lijekova, koje im

pomazu da kontroliraju defekaciju.[8!

Vaznost dugoro¢nog praéenja pacijenata nakon konacne korekcije malformacije lezi u
uCestalim komplikacijama koje se moraju adekvatno zbrinjavati. Pacijenti ¢esto pate od
opstipacije koja se treba ustrajno rijeSavati, a moze uzrokovati i 'overflow' inkontinenciju.
Pacijenti s derivacijom urina ostaju pod dozivotnim nadzorom zbog eventualnih
metaboliCkih poremecaja, evaluacije bubrezne funkcije, formacije kamenaca, razvoja

vezikoureteralnog refluksa i ¢estih urinarnih infekcija.!¢!

Dugotrajan nadzor potreban je i zbog mogucih ginekoloskih i opstetrickih poteskoca.
Nerijetko je prisuthna nemogucnost izlaska menstrualne krvi tijegkom mjesecnice zbog
atrezija u genitalnom sustavu. Dijagnoza kongenitalne kloakalne malformacije uz kirurSku
korekciju ne iskljuCuje moguénost trudnoée i porodaja, no Cesto su potrebne mijere
potpomognute oplodnje i porod carskim rezom. Dvije pacijentice iz studije od 339

slu¢ajeva uspjes$no su rodile vaginalnim putem.[46]

32



Napretkom kirurskih tehnika, postoperativne skrbi i boljim razumijevanjem problematike
kloakalne ekstrofije, prezivljenje novorodenCadi s tom kongenitalnom malformacijom
povecano je na gotovo 100%.5%! Sada je lijeCenje usmjereno na poboljSanje kvalitete

Zivota i cjelozivotne skrbi koja je takvim pacijentima potrebna.

Kod pacijenata s ekstrofijom kloake, potpuna fekalna kontinencija nakon rekonstrukcije je
rijedak ishod zbog Ceste slabosti perineuma i sfinkterskog mehanizma. UnatoC tome,
zadovoljavajuc¢a kontinentnost moze se postiéi prilagodenom prehranom s odgovaraju¢im
sadrZajem vlakana, prokineticima, klizmama i drugim. Rijetka je i potpuna urinarna
kontinencija s voljnim praznjenjem mjehura, a ¢eSc¢a potreba za kontinentnim sustavom

derivacije urina uz intermitentnu kateterizaciju.[*!]

UnatoC napretku kiruske tehnike i rastu¢im saznanjima o ovim tesSkim malformacijama,
nakon rekonstrukcije jo$S uvijek Cesto zaostaju funkcionalni poremecaji svih triju
involviranih sustava. Optimalno je da se pacijenti lijeCe u specijaliziranim referentnim
centrima gdje multidisciplinarni timovi mogu skupiti dovoljno iskustva u zbrinjavanju takvih
pacijenata. Medunarodni registar pacijenata s kloakalnim malformacijama uz biljezenje
njihovih dugoro¢nih funkcionalnih ishoda i komplikacija mogao bi doprinijeti boljem

razumijevanju ove problematike.[6°!
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6. ZAKLJUCAK

Kloakalne malformacije su najteZze i najrjede malformacije u spektru anorektalnih
malformacija. Embrionalni razvoj kloake i patogeneza nastanka kloakalnih malformacija
jo$ nije u potpunosti razjasSnjena. Brojne nove studije na zivotinjskim i ljudskim embrijima
dale su doprinos boljem razumijevanju tog sloZzenog procesa, Sto bi napretkom medicine i
tehnologije u buduénosti mozda moglo otvoriti prostora za uplitanje u patogenezu

nastanka ovih malformacija.

Vazno je paZljivom prenatalnom dijagnostikom rano postaviti dijagnozu, ili barem sumnju
na kloakalnu malformaciju, §to ¢e pomocdi pri pripremi za porod i inicijalno zbrinjavanje
novorodencCeta. Neonatalna skrb zahtijeva iskusan tim neonatologa, djecjih kirurga i
anesteziologa, pa novorodence mora biti smjeSteno u tercijarnu zdravstvenu ustanovu s
iskustvom u takvim malformacijama. Djeci s kloakalnim malformacijama treba omoguciti
ljeCenje u zdravstvenoj ustanovi s velikim iskustvom u tom podrucju i rekonstrukciju od

strane kirurga posvecenom lije€enju ovih teSkih malformacija.

Kirursko lije€enje jo$ nije savrSeno, no iznimno je napredovalo i danas djeca s kloakalnim
malformacijama prezivljavaju u gotovo 100% sluCajeva. Fokus se time premjestio na
unaprjedenje kvalitete Zivota i postizanje urinarne i fekalne kontinencije, te omogucavanje

normalnog seksualnog Zivota i reprodukcije u odrasloj dobi.
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Levitt%20MA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20307849
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Peña%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20307849

9. ZIVOTOPIS

Rodena sam 10. kolovoza 1992. u Puli. Odrastala sam u Cakovcu, gdje sam uz osnovnu

Skolu i gimnaziju zavrsila i osnovnu glazbenu Skolu.

Medicinski fakultet u Zagrebu upisala sam 2011. godine. Tijekom studija bila sam ¢lanica
Studentske sekcije za kirurgiju i Studentske pedijatrijske sekcije. Demonstratorica sam na

Katedri za kirurgiju i na Katedri za internu medicinu.
Aktivna sam Clanica Studentske Ekipe Prve Pomoci (StEPP).

Koautorica sam triju objavljenih radova, od kojih su dva objavljena u Casopisima

indeksiranim u Current Contentsu.

Aktivno se sluzim engleskim i njemackim jezikom. U slobodno vrijeme rekreativno se

bavim tr€anjem.
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