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Slowa kluczowe Streszczenie
sonocystografia Wstep: Odplywy pecherzowo-moczowodowe wystepuja u 20-50% dzieci z nawracaja-
mikcyjna, odptywy cymi zakazeniami uktadu moczowego. Najczesciej wykorzystywang metodg w diagno-
pecherzowo- styce tego schorzenia jest cystouretrografia mikcyjna, od ktérej nowoczesna radiologia
-moczowodowe, pediatryczna stara si¢ odchodzi¢, z powodu narazenia na promieniowanie rentgenow-
SonoVue®, skie. Cel pracy: Celem pracy byla ocena przydatnosci sonocystografii mikcyjnej w dia-
cewka moczowa, gnostyce i monitorowaniu leczenia odptywéw pecherzowo-moczowych u dzieci i mozli-
ultrasonografia woSci zastapienia omawiang metoda dotychczas stosowanej cystouretrografii mikcyjnej.
3D/4D Material i metoda: U 80 dzieci wykonano cystouretrografie mikcyjna oraz sonocysto-

grafie mikcyjng w celu okreslenia czutosci, swoisto$ci, warto$ci predykcyjnej dodatniej
i ujemnej sonocystografii mikcyjnej oraz ilosci wykrywanych odptywoéw pecherzowo-
-moczowych przez kazda z metod. W drugim etapie u 58 dzieci wykonano sonocystogra-
fie mikcyjng w rozszerzonym protokole w celu okreslenia przydatnosci badania tréjwy-
miarowego (3D/4D) w ocenie odptywéw pecherzowo-moczowych oraz mozliwosci oceny
cewki moczowej. Wyniki: Zgodnos¢ obu metod wynosita 86,95%. Czutos¢ sonocystografii
mikcyjnej wynosita 84,51%, swoisto$¢ 90,99%, wartos$¢ predykcyjna dodatnia 85,71%,
ujemna 90,17%. Ocena 3D/4D pecherza moczowego oraz ocena morfologiczna 2D cewki
moczowej z dostepu przezkroczowego mozliwa byla u wszystkich pacjentow (100%).
Ocena cewki moczowej w trakcie mikcji technikg 2D/3D/4D mozliwa byta u wszystkich
pacjentéw, u ktérych uzyskano mikcje (95,83%), a ocena 3D/4D OPM - u wszystkich
pacjentéw z odplywem (100%). Zastosowanie technik 3D/4D pozwolito na precyzyjne
okreslenie stopnia odptywéw we wszystkich przypadkach (100%), jednakze szczegdlnie
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Wstep

przydatne okazalo sie w réznicowaniu pomiedzy stopniem II a III (70,97%). Wnioski:
Sonocystografia mikcyjna jest metoda umozliwiajgcg diagnostyke i monitorowanie
leczenia odptywow pecherzowo-moczowodowych u dzieci oraz ocene cewki moczowej
u dziewczat i chtopcow. Metode charakteryzuje wysoka czulos$¢ i swoistos§é — jest bez-
pieczna, stosunkowo niedroga i moze zastgpi¢ cystouretrografie mikcyjng.

Abstract

Introduction: Vesicoureteral reflux appears in 20-50% of pediatric patients with recur-
rent urinary tract infections. The most common method of diagnosing this disease is
voiding cystourethrography. However, contemporary pediatric radiology does not favor
this method due to exposure to X-radiation. Aim: The aim of this study was to assess the
usefulness of 2D/3D/4D contrast-enhanced voiding urosonography in the diagnosis and
treatment monitoring of vesicoureteral reflux in children and the possibility of using con-
trast-enhanced voiding urosonography to replace voiding cystourethrography. Material
and methods: Voiding cystourethrography and contrast-enhanced voiding urosonog-
raphy were conducted in 80 pediatric patients in order to assess sensitivity, specificity,
positive and negative predictive values as well as the number of vesicoureteral refluxes
detected by each of the two methods. The second stage of the study involved performing
voiding urosonography in an extended protocol in 58 children in order to determine
the usefulness of three-dimensional (3D/4D) examinations in the assessment of vesico-
ureteral reflux and the ability to assess the urethra. Results: The concordance between
the two methods was 86.95%. The sensitivity of voiding urosonography was 84.51%,
specificity — 90.99%, positive predictive value — 85.71% and negative predictive value —
90.17%. A 3D/4D assessment of the urinary bladder and transperineal 2D morphological
assessment of the urethra were possible in all patients (100%). Assessment of the urethra
during micturition with the use of 2D/3D/4D techniques was possible in all patients in
whom voiding was elicited (95.83%), and 3D/4D assessment of vesicoureteral reflux was
possible in all patients with reflux (100%). Although the application of 3D/4D techniques
allowed accurate specification of the grade of reflux in all cases (100%), it appeared
particularly useful in differentiating between grades II and III (70.97%). Conclusions:
Contrast-enhanced voiding urosonography allows the diagnosis and monitoring of treat-
ment of vesicoureteral reflux in pediatric patients as well as assessment of the urethra
in both girls and boys. The method is characterized by high sensitivity and specificity.
Moreover, it is safe, relatively inexpensive and can replace voiding cystourethrography.

Introduction

Odplywy pecherzowo-moczowodowe (OPM) dotycza okolo
1% populacji pediatrycznej Stanéw Zjednoczonych i Europy.
Wystepuja u okoto 20-50% dzieci z nawracajacymi zakaze-
niami ukladu moczowego, stanowiac niezwykle zlozony pro-
blem diagnostyczno-terapeutyczny w pediatrii’?. W chwili
obecnej w diagnostyce OPM u dzieci wykorzystywane sa
trzy metody obrazowe: rentgenowska cystouretrografia
mikcyjna, cystografia izotopowa oraz sonocystografia mik-
cyjna. Najbardziej rozpowszechniong metoda jest metoda
oparta na promieniowaniu jonizujagcym, od ktérej nowo-
czesna radiologia pediatryczna stara sie odchodzié, z uwagi
na duze narazenie pacjenta. Diagnostyka i monitorowanie
leczenia OPM wymagaja zazwyczaj powtarzania badania
rentgenowskiego, cz¢sto wielokrotnie. Niestety, w trakcie
badania gonady zawsze objete sg polem naswietlania, a sa
one jednymi z najbardziej promienioczutych narzadéw
w ciele czlowieka. Innymi ograniczeniami metody rent-
genowskiej sa: statyczno$é metody, uzyskiwanie obrazu
dwuwymiarowego (,plaskiego”), narazenie na potencjalne
dziatania niepozadane jodowych $§rodkéw kontrastujacych
i czesto podnoszony przez rodzicéw i starsze dzieci brak
intymnos$ci w trakcie badania. Sonocystografia mikcyjna

Vesicoureteral reflux (VUR) occurs in approximately
1% of the pediatric population in the United States and
Europe. It appears in 20-50% of pediatric patients with
recurrent urinary tract infections, thus constituting an
extremely complex diagnostic and therapeutic problem
in pediatrics!?. Currently, three imaging modalities are
used in the diagnostic process of VUR: X-ray based void-
ing cystourethrography (VCUG), isotope cystography and
contrast-enhanced voiding urosonography (ce-VUS). The
most common method VCUG is based on ionizing radia-
tion, but this is no longer favored by contemporary pedi-
atric radiology due to the considerable radiation exposure
involved. VUR diagnosis and monitoring of treatment usu-
ally require multiple X-ray examinations. Unfortunately,
the gonads are always exposed to radiation during the
examination, which is of concern given that they are one
of the most radiosensitive organs in the human organ-
ism. Other limitations of VCUG are: the static character
of the examination, the two-dimensional (“flat”) image,
exposure to potential adverse reactions to iodine contrast
agents, and the lack of intimacy during the examination,
as frequently mentioned by parents and older children.
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stanowi alternatywe dla klasycznej rentgenowskiej cystoure-
trografii mikcyjnej, jednakze dotychczas najczesciej wymie-
nianym ograniczeniem metody byl brak mozliwosci oceny
cewki moczowej, zwlaszcza u chlopcéw. Jednakze ostatnio
publikowane prace wskazuja, iz sonocystografia mikcyjna
z zastosowaniem $rodka kontrastujacego SonoVue® jest
wysoce czulg i specyficzng metodg w diagnostyce oraz moni-
torowaniu leczenia OPM, umozliwiajaca takze ocene cewki
moczowej u dziewczat i chtopcéw®-2),

Cel pracy

Celem pracy byla ocena przydatnosci sonocystografii mik-
cyjnej w diagnostyce i monitorowaniu leczenia OPM u dzieci
w konteks$cie mozliwosci zastgpienia omawiang metodg
dotychczas rutynowo stosowanej cystouretrografii mikcyjne;j.

Projekt wykonano dwuetapowo. W pierwszym etapie,
uwzgledniajac gléwny cel pracy, starano si¢ okreslié:

1. Czulo$é, swoistosé, warto$é predykcyjna dodatnig
(positive predictive value, PPV) i warto$¢ predykcyjna
ujemng (negative predictive value, NPV) sonocystografii
mikcyjnej w poréwnaniu z cystografiag rentgenowska
jako metoda referencyjna.

2. Tlo$¢ wykrywanych OPM przez kazdg z metod.

W drugim etapie rozszerzono protokél badania sonocy-
stografii mikcyjnej o funkcje tréjwymiarowe (3D/4D) oraz
badanie cewki moczowej, starajac sie okreslié:

3. Przydatno$¢ badania tréjwymiarowego (3D/4D) w oce-
nie OPM.

4. Mozliwo$¢ oceny cewki moczowej w badaniu sono-
cystografii mikcyjnej w badaniu przezkroczowym
2D/3D/4D przed mikcjg oraz w trakcie mikcji.

Material i metoda

Badania wykonano w ramach projektu Narodowego
Centrum Nauki nr NN403456137. Projekt uzyskatl akcep-
tacje Komisji Bioetycznej Uniwersytetu Medycznego
w Lublinie. Rodzice wszystkich pacjentéw zostali poinfor-
mowani o celu badania, zaletach i wadach metody oraz
o braku rejestracji stosowanego $rodka kontrastujacego
(SonoVue®, Bracco, Mediolan, Wlochy) u pacjentéw poni-
zej 18. roku zycia i wyrazili pisemna zgod¢ na wykonanie
badan u ich dzieci. Projekt przeprowadzono dwuetapowo
w dwdéch podgrupach pacjentéw. Grupa badana liczylta
facznie 138 dzieci [277 jednostek moczowodowych (JM)] —
106 dziewczynek i 32 chlopcéow, w wieku od 3 miesiecy do
17 lat i 3 miesiecy, $rednia 4 lata i 1 miesiac, badanych od
grudnia 2010 do pazdziernika 2013 roku.

Etap I

W pierwszym etapie (podgrupa I) w celu okreslenia
czulosci, swoisto$ci, warto$ci PPV i NPV oraz iloSci

ce-VUS is an alternative to VCUG. However, to date, the
most frequently mentioned limitation of this method is
the inability to assess the urethra, especially in boys.
Nevertheless, recent reports indicate that ce-VUS with the
use of SonoVue® is a highly sensitive and specific method
in the diagnosis and treatment monitoring of VUR, which,
in addition, enables assessment of the urethra in both girls
and boys®-9,

Aim of the study

The aim of this study was to assess the usefulness of ce-VUS
in the diagnosis and treatment monitoring of VUR in chil-
dren and to determine whether this method could replace
the currently used VCUG.

The study consisted of two stages. Bearing in mind the main
aim of the study, in the first stage, the authors attempted
to determine:

1. The sensitivity, specificity, positive predictive value
(PPV) and negative predictive value (NPV) of ce-VUS
compared with X-ray VCUG as a reference method.

2. The number of VURs detected by each of these
methods.

In the second stage, the protocol of ce-VUS was extended
to include three-dimensional options (3D/4D) and ure-
thra examination. Attempts were made to determine the
following:

3. Usefulness of three-dimensional (3D/4D) examination
in VUR assessment.

4. Ability to examine the urethra in transperineal
2D/3D/4D ce-VUS before and during micturition.

Material and methods

The examinations were carried out as part of the Polish
National Science Centre Project No. NN403456137.
The study was approved by the Ethics Committee at the
Medical University in Lublin. The parents of all patients
were informed about the aim of the study, the advantages
and disadvantages of the method, and the off-label use
of the contrast agent (SonoVue®, Bracco, Milan, Italy) in
patients below 18 years of age. They gave written consent
for such examinations in their children. The study was
conducted in two stages in two subgroups. The study group
comprised 138 pediatric patients [277 ureteral units (UUs)]
including 106 girls and 32 boys aged from 3 months to
17 years and 3 months; the mean age was 4 years and
1 month. The patients were examined from December 2010
to October 2013.

Stage [

In the first stage (subgroup 1), all patients underwent
VCUG as a reference method and ce-VUS with the use
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wykrywanych OPM przez kazda z metod u wszystkich
dzieci wykonano rentgenowska cystouretrografie mikcyjna
jako metode referencyjna oraz sonocystografiec mikcyjna
z zastosowaniem ultrasonograficznego $rodka kontrastu-
jacego SonoVue® w odstepie nie dtuzszym niz 3 miesiace
pomiedzy obydwoma badaniami.

Podgrupe I stanowito 80 dzieci (161 JM, 62 dziewczynki
i 18 chtopcéw) w wieku od 3 miesiecy do 17 lat i 3 miesiecy,
$rednia 4 lata i 8 miesiecy, badanych od grudnia 2010 do
grudnia 2012 roku. Wéréd badanych pacjentéw 45 dzieci
(91 JM) stanowily dzieci w trakcie leczenia OPM skiero-
wane na badanie w celu monitorowania efektéw terapii,
natomiast 35 dzieci (70 JM) stanowili pacjenci z nawraca-
jacymi zakazeniami uktadu moczowego, u ktérych podej-
rzewano istnienie OPM. Zakazenia ukladu moczowego
zdiagnozowano na podstawie obrazu klinicznego (brak
apetytu, brak przyrostu masy ciala, béle brzucha, goraczka,
boél, pieczenie przy oddawaniu moczu, czestomocz, zatrzy-
manie moczu itp.), zmian w analizie moczu i dodatniego
wyniku posiewu moczu w mianie powyzej 105/ml. Wsréd
stwierdzanych patogenéw wyrézniono Escherichia coli,
Proteus species, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus
species, Klebsiella pneumoniae. Badania wykonywano po
uplywie minimum 2 tygodni od zakonczenia leczenia ostat-
niej infekcji drég moczowych®.

Sonocystografia mikcyjna

Badania wykonano aparatem Phillips IU22 glowica convex
(2-5 MHz) lub Voluson 730 Expert z uzyciem glowicy
convex (2-5 MHz). Protokét badania obejmowat:

1. ocene nerek i pecherza moczowego w opcji B-mode,
kolorowego Dopplera oraz z zastosowaniem obrazo-
wania harmonicznego (tissue harmonic imaging, THI)
technikg przezbrzuszna;

2. zacewnikowanie pacjenta (6F lub 8F);

3. powolne podanie roztworu ogrzanej soli fizjologicz-

nej z ultrasonograficznym $rodkiem kontrastujacym

SonoVue®® [ocena objetosci pecherza wg wzoru:

objeto$é¢ (ml) = (wiek + 2) x 30] pod kontrolg USG

z naprzemiennym badaniem obu nerek w trakcie

podawania roztworu az do wypelnienia pecherza

moczowego (u dzieci mtodszych pod kontrola objeto-
$ci pecherza w badaniu ultrasonograficznym, u dzieci
starszych do momentu silnego parcia na mocz);
usuniecie cewnika;

w trakcie mikcji naprzemiennie badanie obu nerek

z dostepu przezbrzusznego technika 2D;

6. badanie uktadu moczowego (nerek, pecherza moczo-
wego) po mikcji z dostepu przezbrzusznego z ocenag
zalegania moczu (po mikcji i po opréznieniu uktadéw
kielichowo-miedniczkowych).

ut =

Poszczegdlne etapy badania rejestrowano w formie pli-
kéw obrazowych (JPG, 2D/3D/4D DICOM) oraz w for-
mie plikéw filmowych (AVI). Do oceny stopnia odptywu
w badaniu sonocystografii stosowano klasyfikacje piecio-
stopniowg wg Dargego i Troegera®.

of SonoVue® with a maximum time interval between the
examinations of 3 months. The aim was to specify the sen-
sitivity, specificity, PPV and NPV as well as the number of
VURs detected by each method.

Subgroup 1 consisted of 80 pediatric patients (161 UUs,
62 girls and 18 boys) aged from 3 months to 17 years and
3 months; the mean age was 4 years and 8 months. The
patients were examined from December 2010 to October
2012. Of the examined patients, 45 children (91 UUs) were
already being treated for VUR and were referred to the
examination in order to monitor the effects of therapy.
Thirty-five children (70 UUs), however, were patients
with recurrent urinary tract infections in whom VUR
was suspected. Urinary tract infections were diagnosed
based on the clinical picture (loss of appetite, no weight
gain, abdominal pain, raised body temperature, pain and
burning sensation during urination, pollakiuria, urine
retention etc.) as well as changes in urinalysis and posi-
tive urine culture test with a count of above 105/ml. The
detected pathogens included: Escherichia coli, Proteus spe-
cies, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus species and
Klebsiella pneumoniae. The examinations were performed
no sooner than 2 weeks after the last urinary tract infec-
tion had been treated?.

Contrast-enhanced voiding urosonography
(ce-VUS)

The examinations were performed using a Phillips 1U22
ultrasound system with a convex probe (2-5 MHz) or GE
Voluson 730 Expert with a convex probe (2-5 MHz). The
protocol included:

1. transabdominal assessment of the kidneys and urinary
bladder in B-mode, color Doppler and tissue harmonic
imaging (THI);

2. catheterization of the patient (6F or 8F);
3. ultrasound-guided slow administration of the solu-
tion of heated saline with ultrasound contrast agent
SonoVue®® [assessing the volume of the bladder
according to the formula: volume (ml) = (age + 2) x 30]
with alternate assessment of both kidneys during the
administration of the solution until the urinary bladder
was full (in younger children — under ultrasound moni-
toring of the bladder volume; in older children — until
strong urinary urgency);

removal of the catheter;

5. during micturition, alternate transabdominal examina-
tion of both kidneys using 2D technique;

6. transabdominal urinary tract examination (kidneys,
urinary bladder) after voiding with residual urine
assessment (after micturition and voiding of the pelvi-
calyceal systems).

b

The subsequent stages of the examination were recorded
as image files JPG, 2D/3D/4D DICOM) and films (AVI).
The five-grade classification of Darge and Troeger® was
used to assess the grade of reflux in ce-VUS.
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Cystouretrografia mikcyjna

Cystouretrografie mikcyjng wykonano metoda wlewu kro-
plowego z zastosowaniem roztworu ogrzanej soli fizjolo-
gicznej z niejonowym Srodkiem kontrastujacym Omipaque
300 (GE Healthcare) lub Iomeron 300 (Bracco, Wlochy).
Metodyka badania i klasyfikacja stosowana do oceny
stopnia OPM byly zgodne z miedzynarodowym systemem
radiograficznej oceny stopnia OPM“?,

Etap II

W drugim etapie (podgrupa II) w celu okreslenia przydat-
no$ci badania tréjwymiarowego (3D/4D) w ocenie OPM
oraz mozliwos$ci oceny cewki moczowej w badaniu sonocy-
stografii mikcyjnej w badaniu przezkroczowym 2D/3D/4D
u wszystkich dzieci wykonano sonocystografi¢ mikcyjna
z zastosowaniem ultrasonograficznego $rodka kontrastu-
jacego SonoVue® w rozszerzonym protokole w poréwna-
niu z podgrupa I. W podgrupie II sonocystografia mikcyjna
byta jedyng metoda diagnostyczng zastosowang u pacjen-
téw do diagnostyki OPM.

Podgrupe II stanowito 58 dzieci (116 JM, 44 dziewczynki
i 14 chtopcéw) w wieku od 4 miesiecy do 10 lat i 2 miesiecy,
$rednia 2 lata i 8 miesiecy, badanych od stycznia do paz-
dziernika 2013 roku. Wszystkie dzieci zostaly skierowane na
badanie w zwigzku z nawracajacymi zakazeniami uktadu
moczowego w celu potwierdzenia lub wykluczenia OPM.
Zakazenia ukladu moczowego zdiagnozowano na podstawie
obrazu klinicznego, zmian w analizie moczu i dodatniego
wyniku posiewu moczu w mianie powyzej 105/ml. Wsréd
stwierdzanych patogenéw wyrézniono Escherichia coli,
Proteus species, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus
species, Citrobacter freundii i Kluyvera ascorbata. Badania
wykonywano po uplywie minimum 2 tygodni od zakoncze-
nia leczenia ostatniej infekcji drég moczowych.

Sonocystografia mikcyjna

Badania wykonano aparatem Voluson 730 Expert z uzyciem
glowicy convex (2-5 MHz) oraz glowicy pediatrycznej 4D
micro-convex (RNA 5-9 MHz). Protokét badania obejmowat:

1. ocene nerek i pecherza moczowego w opcji
B-mode, kolorowego dopplera oraz THI technika
przezbrzuszng;

2. ocene pecherza moczowego w badaniu tréjwymia-
rowym w opcji statycznej (3D) oraz w czasie rzeczy-
wistym (4D) — tzw. wirtualnej cystoskopii z dostepu
przezbrzusznego;

3. morfologiczng ocene cewki moczowej z dostepu przez

krocze technikg 2D;

zacewnikowanie pacjenta (6F lub 8F);

powolne podanie roztworu ogrzanej soli fizjologicz-

nej z ultrasonograficznym $rodkiem kontrastujacym

SonoVue®®,

6. usuniecie cewnika;

ut =

Voiding cystourethrography (VCUG)

VCUG was performed by drip infusion of the heated
saline with a non-ionic contrast agent Omipaque 300 (GE
Healthcare) or lomeron 300 (Bracco, Italy). The methodol-
ogy of the study and classification used to grade VUR were
consistent with the international system of VUR radio-
graphic grading?.

Stage 11

The second stage of the study (subgroup 2) involved per-
forming ce-VUS with SonoVue® in an extended protocol
in all patients. The aim was to determine the usefulness
of three-dimensional (3D/4D) examinations in the assess-
ment of VUR and the ability to assess the urethra in
transperineal 2D/3D/4D ce-VUS. In subgroup 2, ce-VUS
was the only diagnostic method used for the identifica-
tion of VUR.

Subgroup 2 consisted of 58 patients (116 UUs; 44 girls and
14 boys) aged from 4 months to 10 years and 2 months;
the mean age was 2 years and 8 months. The patients were
examined from January to October 2013. All children were
referred to the examination due to recurrent urinary tract
infections in order to confirm or rule out VUR. Urinary
tract infections were diagnosed based on clinical picture,
changes in urinalysis and positive urine culture test (indi-
cated by a count of above 10°/ml). The detected pathogens
included: Escherichia coli, Proteus species, Pseudomonas
aeruginosa, Staphylococcus species, Citrobacter freundii and
Kluyvera ascorbata. The examinations were performed no
sooner than 2 weeks after the last urinary tract infection
had been treated.

Contrast-enhanced voiding urosonography
(ce-VUS)

The examinations were performed with the use of a GE
Voluson 730 Expert ultrasound system with a convex probe
(2-5 MHz) and a pediatric micro-convex 4D transducer
(RNA 5-9 MHz). The protocol included:

1. transabdominal assessment of the kidneys and urinary
bladder in B-mode, color Doppler and tissue harmonic
imaging (THI);

2. transabdominal static three-dimensional urinary blad-
der assessment (3D) and real time assessment (4D) —
so-called virtual cystoscopy;

3. a 2D transperineal morphological assessment of the
urethra;

4. catheterization of the patient (6F or 8F);

5. slow administration of heated saline with ultrasound
contrast agent SonoVue®®;

6. removal of the catheter;

7. during micturition, transperineal examination of the
urethra and alternate transabdominal assessment of
both kidneys using 2D, 3D and 4D techniques;
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7. w trakcie mikcji badanie cewki moczowej z dostepu
przez krocze oraz naprzemiennie obu nerek z dostepu
przezbrzusznego technikami 2D, 3D oraz 4D;

8. badanie ukladu moczowego (nerek, pecherza moczo-
wego) po mikcji z dostepu przezbrzusznego z ocenag
zalegania moczu (po mikcji i po opréznieniu uktadéw
kielichowo-miedniczkowych);

9. badanie cewki moczowej po mikcji z dostepu
przezkroczowego.

Analogicznie do podgrupy I poszczegdlne etapy badania
rejestrowano w formie plikéw obrazowych (JPG, 2D/3D/4D
DICOM) oraz w formie plikéw filmowych (AVI). Do oceny
stopnia odptywu w badaniu sonocystografii stosowano kla-
syfikacje pieciostopniowg wg Dargego i Troegera®.

Wyniki

Etap I

Analizie poddano wyniki badan przeprowadzonych
u 80 pacjentéow (161 JM, 100%). U jednego pacjenta zdia-
gnozowano calkowite jednostronne zdwojenie uktadu kie-
lichowo-miedniczkowego i moczowoddéw. Zgodnosé obu
metod, tj. cystouretrografii mikcyjnej i sonocystografii mik-
cyjnej, oceniono na 86,95%. Traktujac metode cystouretro-
grafii mikcyjnej jako referencyjna, czuto$é sonocystografii
mikcyjnej oceniono na 84,51%, swoisto$¢ — 90,99%, war-
toé¢ PPN - 85,71%, natomiast warto§¢ NPV —na 90,17%.

Badanie cystouretrografii mikcyjnej uwidocznito obec-
no$¢ OPM w 60 na 161 JM (37,26%), natomiast badanie
sonocystografii mikcyjnej pozwolito na uwidocznienie
OPM w 59 na 161 JM (36,64%). W 49 na 60 JM (81,67%)
obecno$¢ OPM wykryto za pomocg obu metod, tj. zaré6wno
cystouretrografii mikcyjnej, jak i sonocystografii mikcyjnej
(ryc. 1). W 11 na 60 JM (18,33%) OPM zostal wykryty jedy-
nie przy pomocy cystouretrografii mikcyjnej (5 w stopniu I,
4 w stopniu IT i 2 w stopniu IIT). Natomiast w 10 na 59 JM
(16,94%) obecnos¢ OPM stwierdzono jedynie w badaniu
sonocystografii mikcyjnej (1 w stopniu I, 6 w stopniu II,
2 w stopniu IITi 1 w stopniu IV) (ryc. 2).

Etap II

Sposréd 58 (100%) badanych dzieci u 35 pacjentéow
(60,34%) (70 JM) na podstawie wykonanego badania
sonocystografii mikcyjnej nie wykazano obecnosci OPM.
U 23 dzieci (39,65%) zdiagnozowano obecno$¢ OPM, z tego
u 8 obustronny, a u 15 jednostronny (fagcznie 31 jednostek
moczowodowych). Wsréd 31 (100%) uwidocznionych OPM
11 (35,48%) oceniono jako stopien II, 11 (35,48%) — jako
stopien 111, 8 (25,80%) — jako stopien IV, 1 (3,22%) - jako
stopien V.

Przeprowadzenie oceny pecherza moczowego w badaniu
tréjwymiarowym w opcji statycznej (3D) oraz w czasie
rzeczywistym (4D), tzw. wirtualnej cystoskopii, z dostepu

8. transabdominal urinary tract examination (kidneys,
urinary bladder) after voiding with residual urine
assessment (after micturition and voiding of the pelvi-
calyceal systems).

9. transperineal examination of the urethra following
micturition.

As in the procedure followed in subgroup 1, the subsequent
stages of the examination were recorded as image files
(JPG, 2D/3D/4D DICOM) and films (AVI). The five-grade
classification of Darge and Troeger® was used to assess the
grade of reflux in ce-VUS.

Results

Stage [

Data were obtained from 80 patients (161 UUs, 100%).
Unilateral complete ureteral and pelvicalyceal dupli-
cation was detected in one patient. The concordance
between the two methods, i.e. VCUG and ce-VUS, was
86.95%. With VCUG as a reference method, the sensitivity
of ce-VUS was 84.51%), specificity — 90.99%, PPV - 85.71%
and NPV -90.17%.

VCUG demonstrated the presence of VUR in 60 out of
161 UUs (37.26%) and ce-VUS detected it in 59 out of
161 UUs (36.64%). VUR was detected in 49 of the 60 UUs
(81.67%) by both methods, i.e. VCUG and ce-VUS (fig. 1).
In 11 out of 60 UUs (18.33%), VUR was detected only
with the help of VCUG (five cases - grade I, four — grade
IT and two - grade III). However, in 10 out of 59 UUs
(16.94%), VUR was detected only with the help of ce-VUS
(one case — grade I, six — grade 1I, two — grade 1II and
one — grade 1V) (fig. 2).

Stage 11

Out of the 58 (100%) examined patients, the presence of
VUR was ruled out in 35 cases (60.34%, 70 UUs) and diag-
nosed in 23 children (39.65%), including eight bilateral
cases and 15 unilateral cases (in total — 31 ureteral units).
Of the 31 (100%) visualized cases of VUR, 11 (35.48%)
were assessed as grade II, 11 (35.48%) as grade 111, eight
(25.80%) as grade IV and one (3.22%) as grade V.

Transabdominal static three-dimensional urinary blad-
der assessment (3D) and real time (4D) assessment,
known as virtual cystoscopy, was possible in all patients
(n = 58, 100%). In one case (1.72%), virtual cystoscopy
visualized the atypical localization of the ureteral ori-
fice beyond the triagone of the bladder, which had not
been seen in a previous 2D B-mode examination. In the
remaining 57 patients (98.28%), the image of the urinary
bladder was normal (fig. 3).

Transperineal morphological assessment of the urethra
using the 2D method was possible in all cases (7 = 58, 100%).
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Ryec. 1. Stwierdzony OPM V stopnia po stronie lewej przy pomocy
obu metod, tj. zaréwno cystouretrografii mikcyjnej (A), jak
i sonocystografii mikcyjnej wykonanej technikq 2D (B) (ob-
raz w skali szarosci i w opcji kontrastowej)

Fig. 1. Grade V VUR on the left side detected by both methods, i.e.
voiding cystourethrography (A) and 2D voiding urosonogra-
phy (B) (grey scale and contrast-enhanced image)

przezbrzusznego bylo mozliwe u wszystkich badanych
pacjentéw (n = 58, 100%). Wsréd badanych pacjentéw
u 1 dziecka (1,72%) badanie wirtualnej cystoskopii pozwo-
lifo na uwidocznienie nieprawidlowo potozonego ujscia
moczowodu poza tréjkatem pecherzowym, ktére nie zostalo
uwidocznione w wykonanym uprzednio badaniu 2D w opcji
B-mode. U pozostalych 57 (98,28%) pacjentéw obraz peche-
rza moczowego byt prawidlowy (ryc. 3).

Ocena morfologiczna cewki moczowej z dostepu przez krocze
metoda 2D byla mozliwa u wszystkich badanych pacjentéw
(n = 58, 100%). U dziewczat oceny dokonywano z dostepu
przez przedsionek pochwy, uwidaczniajac cewke moczowg
na calym jej przebiegu od szyi pecherza do ujScia zewnetrz-
nego z jednego przelozenia glowicy (ryc. 4). U chlopcéw
ocene szyi pecherza i proksymalnego odcinka cewki moczo-
wej przeprowadzano z dostepu nadtonowego i/lub przez
krocze/moszne, natomiast ocene dystalnego odcinka cewki

24
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| 1 1 L 1 2
0 0 0
0 T T T T T
Stopien | Stopien Il Stopien Il Stopien IV StopienV
VUR grade | VUR grade Il VUR grade Il VUR grade IV VUR grade V/

l Cystouretrografia + sonocystografia
Cystourethrography + urosonography

M Cystouretrografia
Cystourethrography

M Sonocystografia
Urosonography

Ryc. 2. Liczba OPM wykrytych jednoczesnie przez obie poréwny-
wane metody, tj. przez cystouretrografie mikcyjng i sono-
cystografig mikcyjng, oraz przez kazdq z metod oddzielnie
z podzialem na stopnie OPM

Fig. 2. Number of VUR detected by the two methods, i.e. in VCUG
and ce-VUS, and by each method separately with division
into VUR grades

Ryc. 3. Prawidlowy obraz pecherza moczowego w badaniu tréj-
wymiarowym w czasie rzeczywistym (4D), tzw. wirtualnej
cystoskopii

Fig. 3. Normal presentation of the urinary bladder in real time (4D)
examination — so-called virtual cystoscopy

In girls, the examination was conducted via the vaginal
orifice, which allowed the entire course of the urethra
from the neck of the urinary bladder to its external open-
ing to be visualized with one application of the trans-
ducer (fig. 4). In boys, assessment of the bladder neck and
the proximal fragment of the urethra was conducted via
the suprapubic access and via the perineum/scrotum.
Assessment of the distal part of the urethra was con-
ducted by placing the transducer directly on the distal
part of the penis (fig. 5). In infant boys, the entire ure-
thra could be visualized with one application of the trans-
ducer. In older boys, the assessment was made by moving
the probe in order to visualize the entire urethra. In all
subjects, the morphology of the urethra in a 2D examina-
tion was judged to be normal.

The 2D, 3D and 4D assessment of the urethra during
micturition was possible in all patients in whom voiding
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Ryc. 4. Ocena morfologii cewki moczowej u dziewczynki z dostepu
przez krocze

Fig. 4. Transperineal assessment of the morphology of the urethra
in a girl

moczowe]j — z przylozenia glowicy bezposrednio do dystalnej
czesci pracia (ryc. 5). U niemowlat plci meskiej mozliwe bylo
uwidocznienie calej cewki moczowej z jednego przytozenia
glowicy, u chltopcéw starszych dokonywano oceny, przesu-
wajac gtowice w celu uwidocznienia cewki na calej dtugosci.
U wszystkich badanych pacjentéw morfologia cewki moczo-
wej w badaniu 2D zostata oceniona jako prawidtowa.

Ocena cewki moczowej w trakcie mikeji technikg 2D, 3D
oraz 4D byla mozliwa u wszystkich pacjentéw, u ktérych
w trakcie badania uzyskano mikcje, tj. u 55 (95,83%) spo-
$réd 58 badanych. U 3 pacjentek (5,17%) nie uzyskano
mikcji z uwagi na brak wspétpracy z nimi. Technika 2D
umozliwita ocene szyi pecherza i Swiatla cewki moczowej,
natomiast techniki tréjwymiarowe (3D/4D) dodatkowo
pozwolily na ocene przestrzenng badanych struktur anato-
micznych (ryc. 6). U wszystkich 55 pacjentéw (100%) bada-
nie cewki moczowej w trakcie mikcji technikami 2D, 3D
oraz 4D nie uwidocznilo obecnosci zmian patologicznych.

Ocena OPM z zastosowaniem technik 3D/4D byla mozliwa
u wszystkich pacjentéw, u ktérych zdiagnozowano obec-
nos$¢ OPM, tj. u 23 dzieci (31 JM) (100%). Zastosowanie
technik tréjwymiarowych (3D/4D) pozwolito na precyzyjne
okreslenie stopnia OPM we wszystkich jednostkach moczo-
wodowych (31 JM, 100%) (ryc. 7), jednakze szczegdlnie
przydatne bylo w réznicowaniu pomiedzy stopniem II a III
(tacznie 22 JM, 70,97%), gdzie badanie tréjwymiarowe
istotnie utatwilo ocene poszerzenia kielichéw nerkowych
w uwidocznionym OPM.

Omoéwienie

W 1997 roku Amerykanskie Towarzystwo Urologiczne
(American Urological Association, AUA) oglosilo, ze ist-
nieje konieczno$¢ poszukiwania ,mniej traumatycznych”
metod diagnostycznych pozwalajacych na ustalenie istnie-
nia OPM, jak réwniez technik cystouretrografii mikcyjnej

Ryc. 5. Ocena morfologii cewki moczowej u chlopca w wieku nie-
mowlecym dokonana z przylozenia glowicy nadtonowo i do
przedniej powierzchni prqcia

Fig. 5. Assessment of the morphology of the urethra in an infant
boy performed with the transducer placed in the suprapubic
region and on the anterior aspect of the penis

was elicited during the examination, i.e. in 55 out of
58 (95.83%) patients. Micturition was not elicited in three
patients (5.17%) due to the lack of cooperation. The 2D
technique enabled assessment of the bladder neck and
the lumen of the urethra. The three-dimensional tech-
niques (3D and 4D), however, allowed for an additional
spatial assessment of the studied anatomical structures
(fig. 6). These 2D, 3D and 4D examinations of the urethra
during micturition did not demonstrate any pathological
changes in any of the 55 patients.

The 3D and 4D assessment of VUR was possible in all
patients in whom VUR was diagnosed, i.e. in 23 children
(31 UUs) (100%). The application of the three-dimensional
(3D/4D) techniques enabled accurate specification of
a VUR grade in all ureteral units (31 UUs, 100%) (fig. 7).
Nevertheless, they proved the most useful in differentiat-
ing between grade II and III (in total 22 UUs, 70.97%).
In this case, a three-dimensional examination facilitated
the assessment of the renal calyces in visualized VUR to
a considerable extent.

Discussion

In 1997, the American Urological Association (AUA)
reported the need to search for “less traumatic” diag-
nostic methods that would allow the detection of VUR
as well as techniques of VCUG that would reduce expo-
sure to ionizing radiation"V. Ce-VUS, which meets both
these criteria, appears to be one of the most promising
methods. It has been used in the diagnosis and treat-
ment monitoring of VUR in children for approximately
15 years. As early as in 2001, certain publications proved
that the application of ce-VUS would reduce by over
a half the number of pediatric patients exposed to ion-
izing radiation during the diagnosis and treatment of
VURY?, Initially, the examinations were performed with
the use of the second-generation ultrasound contrast
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Ryc. 6. Badanie w trakcie mikcji w opcji kontrastowej. Uwidocznienie technikq dwuwymiarowq 2D cewki moczowej Zeriskiej (A) oraz
meskiej (B). Uwidocznienie technikq tréjwymiarowq 3D/4D cewki moczowej zeviskiej (C) i meskiej w odcinku proksymalnym (D)

Fig. 6. Contrast-enhanced examination during voiding. 2D examination of the female (A) and male (B) urethra. Three-dimensional (3D/4D)
imaging of the female urethra (C) and male urethra on its proximal aspect (D)

pozwalajacych na zmniejszenie narazenia na promieniowa-
nie jonizujgce"V. Jedng z najbardziej obiecujacych metod,
ktéra spelniataby oba wymienione powyzej kryteria,
wydaje sie sonocystografia mikcyjna, ktéra zaczela by¢ stoso-
wana w diagnostyce i monitorowaniu leczenia OPM u dzieci
prawie 15 lat temu. Juz w roku 2001 opublikowano prace,
ktére dowodzily, ze zastosowanie sonocystografii mikcyjnej
pozwolitoby na zmniejszenie o ponad potowe liczby dzieci
poddawanych promieniowaniu jonizujagcemu w trakcie dia-
gnostyki i leczenia OPMY?, Poczatkowo badania wykony-
wano z zastosowaniem ultrasonograficznego $rodka kontra-
stujgcego II generacji o nazwie Levovist (Schering, Berlin,

Ryc. 7. Uwidocznienie obecnosci OPM II stopnia (A), II1 stopnia

(B, C), IV stopnia (D) oraz V stopnia (E) z zastosowaniem
techniki tréjwymiarowej (A, B, D, E) oraz tréjwymiarowej
w czasie rzeczywistym, tzw. 4D (C)

Fig. 7. Visualization of VUR grade II (A), grade III (B, C), grade IV (D)

and grade V (E) using the three-dimensional technique (A,
B, D, E) and real-time three-dimensional examination, so-
called 4D (C)

agent Levovist (Schering, Berlin, Germany). Ce-VUS
with Levovist was used successfully from 1999 in numer-
ous European countries and in Australia. It was proven
that when administered intravesically, Levovist, being
a solution of galactose-based, palmitic acid microbub-
bles, enables the visualization of the urinary tract in chil-
dren and possibly also the identification of VUR (sensi-
tivity 57-100%, specificity 85-100%, positive predictive
ralue 58-100%, negative predictive value 87-100%,
diagnostic accuracy 78-96%)"3-'>. In 2001, a third-
generation ultrasound contrast agent — SonoVue® — was
introduced. In vitro comparative studies of Levovist
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Niemcy). Badania sonocystografii mikcyjnej z Levovistem
stosowano z powodzeniem od 1999 roku w wielu krajach
europejskich oraz w Australii. Dowiedziono, iz Levovist,
bedacy roztworem mikropecherzykéw kwasu palmitynowego
oplaszczonych galaktoza, podany dopecherzowo umozliwia
uwidocznienie uktadu moczowego u dzieci oraz ewentual-
nego istnienia OPM (czulo$é metody 57-100%, specyficz-
no$¢ 85-100%, pozytywna warto$¢ predykcyjna 58-100%,
negatywna warto$¢ predykcyjna 87-100%, doktadno$é dia-
gnostyczna 78-96%)"'3'9. W roku 2001 na rynek wprowa-
dzono ultrasonograficzny $rodek III generacji SonoVue®.
W badaniach in vitro poréwnujacych Levovist (5% objetos¢)
z SonoVue® wykazano, iz wzmocnienie obserwowane po
SonoVue® trwalo siedmiokrotnie dluzej przy zastosowaniu
dawki o 80% nizszej od dawki Levovistu'®. Jako $rodek
nowoczesniejszy od swojego poprzednika, niewymagajacy
technik dopplerowskich w trakcie badania, posiadajacy faze
migzszowa wzmocnienia oraz umozliwiajacy znacznie diuz-
szy czas wzmocnienia, SonoVue® zaczal stopniowo zastepo-
wacé Levovist, ktéry wkrétce potem zostal wycofany z rynku.
Obecnie SonoVue®, stanowiacy zawiesine mikropecherzykéw
sze$ciofluorku siarki o $§rednicy mniejszej niz kapilary, jest
srodkiem uznanym na $wiecie i w naszym kraju, z powodze-
niem stosowanym w diagnostyce i monitorowaniu leczenia
zmian w licznych narzadach, najszerzej w diagnostyce zmian
ogniskowych w watrobie!'7!9),

Niestety, do dzi§ metoda sonocystografii mikcyjnej nie zostata
wprowadzona do rutynowego postepowania w algorytmie
diagnostycznym w Polsce. Dlatego autorzy niniejszej pracy
podjeli probe oceny przydatno$ci sonocystografii mikcyj-
nej w diagnostyce i monitorowaniu leczenia OPM u dzieci
w kontekscie mozliwo$ci zastgpienia omawiang metodg
dotychczas rutynowo stosowanej cystouretrografii mikcyjne;j.

Jednym z najwazniejszych ograniczen utrudniajacych rozpro-
pagowanie metody jest fakt, iz do dzi$ srodek SonoVue® nie
posiada rejestracji do stosowania u pacjentéw ponizej 18. roku
zycia. Mimo to w licznych o$rodkach w Europie i Stanach
Zjednoczonych znalazl powszechne zastosowanie w diagno-
styce OPM u dzieci, co zostalo potwierdzone przeprowa-
dzonym w 2011 roku sondazem dowodzacym, iz $rodek ten
w Europie zastosowano dopecherzowo u dzieci w ponad 4000
badan®??. Niedopuszczenie do stosowania u dzieci zwigzane
z brakiem odpowiednich badan klinicznych na wystarczajaco
duzej grupie odnosi sie jednak do stosowania dozylnego, pro-
ducent nie podnosi w ogéle kwestii stosowania do jam ciala,
mimo ze metoda ta powszechnie uznawana jest za bardzo
bezpieczna, niewywolujacg dziatan niepozadanych. Zaré6wno
Europejskie Towarzystwo Radiologii Pediatrycznej (European
Society of Paediatric Radiology, ESPR), jak i Robocza Grupa
Pediatryczna Europejskiego Towarzystwa Radiologii Uktadu
Moczowo-Plciowego (European Society of Urogenital
Radiology, ESUR - Paediatric Working Group) stwierdzaja, ze
z medycznego i naukowego punktu widzenia nalezy promo-
wac i propagowac stosowanie ultrasonograficznych srodkéw
kontrastujacych u dzieci, jednocze$nie powinny zosta¢ prze-
prowadzone badania umozliwiajace oficjalne zalegalizowanie
i rejestracje tych srodkéw do stosowania w pediatrii’?. Wyzej
wymienione towarzystwa zalecajg w algorytmach diagno-
stycznych stosowanie sonocystografii mikcyjnej jako metode

(5% volume) and SonoVue® demonstrated that enhance-
ment observed with SonoVue® lasted seven times longer
when an 80% lower dose, compared to Levovist, was
used®. SonoVue® more modern than its predecessor,
does not require the usage of Doppler techniques, has
a parenchymal enhancement phase and enables consid-
erably longer enhancement, started to gradually replace
Levovist, which soon after was withdrawn from the mar-
ket. Currently, SonoVue®, which is a suspension of sulfur
hexafluoride microbubbles with a diameter smaller than
that of capillaries, is a recognized agent both in Poland
and abroad. It is used with success in the diagnosis and
monitoring of focal lesions in numerous organs, most
frequently in the diagnosis of hepatic focal lesions!"'®.

Unfortunately, to date, ce-VUS has not been introduced as
a routine procedure in the diagnostic algorithm in Poland.
Therefore, we attempted to assess the relevance of ce-VUS
in the diagnosis and treatment monitoring of VUR in chil-
dren and the possibility of replacing the currently used
VCUG.

One of the most important limitations to popularizing
the method is the fact that to date, SonoVue® has not
been registered for use in patients below the age of 18.
Even so, it is commonly used for VUR diagnosis in chil-
dren both in Europe and the United States. This was
confirmed in a survey conducted in 2011 which indi-
cated that in European children, this agent had been
used intravesically in over 4000 examinations!%29,
However, the lack of registration for use in pediatric
patients associated with the lack of clinical trials con-
ducted among a sufficiently large population refers to its
intravenous use. The manufacturer makes no mention of
the issue of its use in the cavities despite the common
belief that such use is safe and does not cause adverse
reactions in children. Both the European Society of
Paediatric Radiology (ESPR) and the European Society
of Urogenital Radiology (ESUR) — Paediatric Working
Group claim that from medical and scientific points of
view, the use of ultrasound contrast agents in children
should be promoted and propagated. At the same time,
appropriate trials allowing for the official legalization
and registration of such agents in pediatrics should be
conducted". In their diagnostic algorithms, the afore-
mentioned Societies recommend ce-VUS as the method
of choice for diagnosing VUR in girls with recurrent uri-
nary tract infections and for monitoring the treatment
of VUR in girls and boys. Moreover, this method is rec-
ommended in girls with prenatally diagnosed hydrone-
phrosis, in girls and boys with the suspicion of obstruc-
tion uropathy, for diagnosing congenital defects of the
region of urogenital hiatus, in cases of undifferentiated
sex, in abscess drainage as well as for fistula diagnosis
and others"”.

Despite the fact that this agent is not registered for use in
patients below the age of 18, there are numerous reports
worldwide describing ce-VUS in pediatric patients with
the intravesical administration of SonoVue®. In 2009,
Papadopoulou et al. published a paper in which, based
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z wyboru do diagnostyki OPM u dziewczynek z nawracaja-
cymi zakazeniami uktadu moczowego oraz do monitorowania
leczenia OPM u dziewczynek i chfopcéw. Ponadto metoda ta
jest zalecana do stosowania u dziewczynek ze stwierdzonym
prenatalnie poszerzeniem uktadu kielichowo-miedniczko-
wego, u dziewczynek i chlopcéw z podejrzeniem uropatii
zastoinowej, do diagnostyki wad wrodzonych okolicy roz-
woru moczowo-plciowego, niezréznicowanej plci, w drena-
zach ropni, do diagnostyki przetok i innych"®.

Mimo braku rejestracji $srodka do stosowania u pacjentéow
ponizej 18. roku zycia w piSmiennictwie Swiatowym mozna
znalez¢ liczne doniesienia o wykonywaniu badan sonocy-
stografii mikcyjnej u pacjentéw pediatrycznych po dopeche-
rzowym podaniu SonoVue®. W 2009 roku Papadopoulou
i wsp. opublikowali prace, w ktérej — na podstawie badan
z SonoVue® u 228 dzieci z OPM - dowodza, iz sonocystogra-
fia mikcyjna przewyzsza czulo$ciag metode rentgenowskiej
cystouretrografii mikcyjnej, umozliwiajac uwidocznienie
odplywéw u 37% pacjentéw — wiecej niz metoda kla-
syczna®?. Podobne wyniki uzyskali w 2012 roku Kljucevsek
i wsp., poddawszy analizie badania wykonane w grupie
132 dzieci. Wyniki pracy dowodza, iz metoda rentgenowska
pozwolita na uwidocznienie odplywoéw u 12% pacjentéw,
podczas gdy metoda ultrasonograficzna — u 32% pacjentéow
z tej grupy??. W 2011 roku Otukesh i wsp. opublikowali
wyniki badan, w ktérych w poréwnaniu z metoda cystografii
izotopowej jako referencyjng czuto$¢ metody sonocystografii
mikcyjnej pozostawata na poziomie 88%, a specyficznos$¢ —
na poziomie 94%%>. Liczne publikacje wskazuja, iz sonocy-
stografia mikcyjna z zastosowaniem $rodka kontrastujacego
III generacji SonoVue® jest doskonala metoda w diagnostyce
i monitorowaniu leczenia OPM, mogaca w wielu przypad-
kach zastapi¢ rentgenowska cystouretrografie mikcyjng®2%.
Wyzszo$¢ sonocystografii mikcyjnej nad metoda rentge-
nowska potwierdzajg takze prace, w ktérych podnoszone
sa zar6wno wigksza liczba wykrytych odpltywéw w sonocy-
stografii z uwagi na dynamiczny i dlugotrwaly charakter
badania, jak i mozliwo$¢ wykrycia dodatkowych wad ana-
tomicznych w badaniu z dostepu przez krocze®?». Wyniki
uzyskane w niniejszej pracy sa zgodne z rezultatami powyzej
przytoczonych publikacji. Autorzy wykazali wysoka zgod-
no$¢ pomiedzy cystouretrografia mikcyjna i sonocystografia
mikcyjna (86,95%), jak réwniez wysoka czutos$¢, swoistosc,
warto$¢ predykeyjna dodatnia i ujemng sonocystografii mik-
cyjnej (odpowiednio 84,51%, 90,99%, 85,71% i 90,17%).
U cze$ci pacjentow jedynie jedna z metod ujawnita OPM,
jednakze w przypadku OPM zdiagnozowanych wylacznie za
pomocy cystouretrografii mikcyjnej dotyczylto to w przewa-
zajacej wiekszosci (9 na 11 JM, 81,81%) odplywdw niskiego
stopnia, tj. I 111, natomiast w przypadku OPM zdiagnozowa-
nych wylacznie za pomoca sonocystografii mikcyjnej byty to
w wiekszosci odptywy w stopniu I i wyzszym (9 na 10 JM,
90%). Autorzy wykazali réwniez, iz w badaniu sonocystogra-
fii mikcyjnej mozliwa jest miarodajna ocena cewki moczo-
wej, zaréwno u dziewczat, jak i chlopcéw, choé niewatpliwie
konieczne sa dalsze badania na wiekszej grupie pacjentéow
oraz z zastosowaniem metody referencyjne;j.

Nienarazanie pacjenta pediatrycznego na promieniowanie
jonizujace, obok niebudzacej juz dzi§ watpliwosci jednakowej

on studies conducted with SonoVue® among 228 pediat-
ric patients with VUR, they indicate that ce-VUS is supe-
rior to VCUG in terms of sensitivity and that it enabled
the visualization of refluxes in 37% of patients more
than the conventional method®. In 2012, Kljuc¢evsek
et al. obtained similar results following the analysis of
132 children. They showed that the X-ray-based method
visualized refluxes in 12% of patients whereas the ultra-
sound-based method visualized the pathology in 32%
of patients®?. In 2011, Otukesh et al. published the out-
comes of their studies in which the sensitivity of ce-VUS
was 88% and specificity was 94% when isotope cystog-
raphy was used as the reference method®®. Numerous
publications indicate that ce-VUS with the use of the
third-generation contrast agent SonoVue®, is ideal for
diagnosing and monitoring the course of treatment of
VUR and that in many cases, it may replace X-ray-based
VCUG ®2%, The superiority of ce-VUS compared to VCUG,
has also been confirmed in other publications that attri-
bute the larger number of refluxes detected in ce-VUS
to the more dynamic and longer examination as well as
the ability to detect additional anatomical defects thanks
to the transperineal access®?%. The results obtained in
this paper are consistent with the outcomes of the afore-
mentioned publications. The authors demonstrated high
concordance between VCUG and ce-VUS (86.95%) as well
as the high sensitivity, specificity, positive and negative
predictive values of ce-VUS (84.51%, 90.99%, 85.71% and
90.17% respectively). In certain patients, VUR was visu-
alized by only one of the methods. In the case of VUR
diagnosed solely by means of VCUG, the great majority
of such instances (9 of 11 UUs, 81.81%) were low-grade
refluxes, i.e. grade I and II. However, in the case of VUR
diagnosed by means of ce-VUS only, these were mainly
refluxes assessed as grade II or higher (9 of 10 UUs, 90%).
The authors also demonstrated that in ce-VUS, a reliable
assessment of the urethra is possible in both girls and
boys. Undoubtedly, however, further studies of a larger
group of patients and with the use of a reference method
need to be conducted.

Besides the fact that the sensitivity and specificity of this
method are non-inferior to those of VCUG, the lack of
exposure to ionizing radiation is one of the most essen-
tial arguments attesting to the superiority of ce-VUS
with respect to VCUG. This is particularly important in
pediatric patients whose organs and tissues are more
radiosensitive than tissues of adults and thus, more
susceptible to the negative effects of ionizing radiation,
both threshold and stochastic ones. One should bear in
mind that during conventional VCUG, the gonads are
exposed to radiation, which is a particular concern
given that they are the most radiosensitive organs of the
human body. Moreover, repeated exposure increases the
risk of carcinogenesis and of genetic anomalies in the
offspring®®.

Another advantage of ce-VUS is its dynamic charac-
ter, unlike VCUG, in which four X-ray pictures capture
selected, millisecond stages of voiding. Therefore, it
is possible that the precise moment that would enable
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lub wyzszej czulosci i specyficznosci metody w poréwnaniu
z rentgenowska cystouretrografiag mikcyjna, jest jednym
z najwazniejszych argumentéw stanowiacych o przewadze
sonocystografii mikcyjnej nad rentgenowska cystouretro-
grafig mikcyjna. Jest to szczegdlnie istotne wlasnie u dzieci,
ktérych organy i tkanki sa bardziej promienioczute niz tkanki
0s6b dorostych i bardziej narazone na negatywne skutki pro-
mieniowania jonizujacego, zaréwno progowe, jak i stocha-
styczne. Nalezy przy tym pamicgtaé, iz w trakcie klasycznej
rentgenowskiej cystouretrografii mikcyjnej w polu naswie-
tlania znajdujg sie gonady, ktére naleza do najbardziej pro-
mienioczulych narzadéw czlowieka, a wielokrotna ekspozy-
cja zwigksza zaréwno ryzyko karcynogenezy, jak i anomalii
genetycznych u potomstwa®®,

Kolejna zaletg sonocystografii mikcyjnej jest jej dynamiczny
charakter, w przeciwienstwie do statycznej cystouretrografii
mikcyjnej. W metodzie klasycznej na 4 zdj¢ciach rentgenow-
skich sg uchwycone wybrane milisekundowe etapy procesu
mikcji. Dlatego tez mozliwe jest, Ze nie zostanie uchwy-
cony moment, ktéry pozwolitby na zdiagnozowanie stanu
faktycznego. Jest to szczegdlnie istotne przy odptywach,
ktére moga ujawniad si¢ jedynie w momencie rozpoczecia
mikcji, gdy ci$nienie w pecherzu moczowym jest najwigk-
sze. Sonocystografia mikcyjna, jako badanie dynamiczne,
umozliwia obserwowanie calego procesu mikcji oraz zare-
jestrowanie filméw i obrazéw w celu ich doktadnej oceny
po badaniu®'??,

Ponadto badanie cystouretrografii rentgenowskiej jest
wykonywane przy zastosowaniu jodowych $§rodkéw kontra-
stujacych, ktére znacznie czeSciej wywoluja reakcje niepo-
zadane niz ultrasonograficzne $rodki kontrastujace, nale-
zace do grupy najbezpieczniejszych kontrastéw dostepnych
w diagnostyce obrazowej, szczeg6lnie po podaniu dopeche-
rzowym. W ciggu ostatnich 15 lat wykonano tysigce badan
sonocystografii mikcyjnych u dzieci, nie odnotowujac przy-
padkéw powaznych dzialan niepozadanych?.

Metoda cystouretrografii rentgenowskiej umozliwia uzy-
skanie obrazéw ptaskich w plaszczyznie przednio-tylnej,
gdzie otrzymany obraz stanowi sume¢ obrazéw naklada-
jacych sie na siebie licznych struktur, zar6wno nerek, jak
i organ6éw polozonych przed- i zanerkowo. Nierzadko wyni-
kiem tego sa liczne artefakty z gazéw jelitowych i innych
organéw wewnetrznych, znacznie utrudniajace lub wrecz
uniemozliwiajace wlasciwg interpretacje wynikéw badania
oraz stwarzajace ryzyko popelnienia potencjalnej pomytki
diagnostycznej. Dodatkowo uzyskany ptaski obraz odptywu
do ukladu kielichowo-miedniczkowego, zwlaszcza w przy-
padku nerek o nieprawidlowej rotacji lub potozonych ekto-
powo, moze zosta¢ mylnie zinterpretowany w kwestii stop-
nia odplywu. W niniejszej pracy wykazano duzg przydatnosé
zastosowania technik tréjwymiarowych 3D/4D zaréwno do
bardziej precyzyjnej oceny stopnia odptywu, co szczegdlnie
istotne w réznicowaniu stopni II i ITI, jak i do oceny szyi
pecherza i cewki moczowe;j.

Podsumowujac, wéréd zalet sonocystografii mikcyjnej
wykonywanej w opcji dwuwymiarowej (2D) nalezy wymie-
ni¢: a) brak narazenia na promieniowanie jonizujace,

a diagnosis might not be captured by the latter method.
This is particularly significant in refluxes, which may be
visible solely at the start of voiding when the pressure in
the urinary bladder is the greatest. Voiding urosonogra-
phy, as a dynamic examination, enables the observation
of the entire voiding process and the recording of films
and images for their thorough assessment following the
examination®!2?.

Furthermore, VCUG is performed with the use of iodine
contrast agents, which induce adverse reactions more fre-
quently than ultrasound contrast agents, the latter being
the safest contrast media available in medical imaging,
particularly when administered intravesically. Over the
last 15 years, thousands of voiding urosonography exami-
nations have been conducted in children and no serious
adverse reactions have been noted"”.

In VCUG, we obtain anteroposterior flat images in
which the image comprises numerous structures over-
laid on one another, i.e. both the kidneys and the organs
located on their anterior or posterior sides. This fre-
quently results in various artefacts caused by intestinal
gas and other internal organs. Such artefacts hinder
or prevent the correct interpretation of the results and
carry the risk of making a potential diagnostic error.
In addition, the obtained flat image of reflux to the pel-
vicalyceal system, particularly in the case of anomalous
kidney rotation or ectopic kidneys, may be erroneously
interpreted in terms of the reflux grade. The present
study demonstrates the usefulness of three-dimensional
techniques (3D/4D) both for more precise reflux grading,
particularly in the differentiation between grade IT and
II1, as well as for the assessment of the bladder neck
and urethra.

To conclude, the advantages of two-dimensional (2D)
voiding urosonography include: a) the lack of exposure
to ionizing radiation; b) the dynamic character of the
examination; c¢) the lack of risk associated with the
administration of ionizing contrast agents; d) greater
intimacy compared to voiding cystourethrography and
e) the ability to store the examination in its dynamic
form (films), which facilitates retrospective analysis,
enables consultations with other specialists and may be
used for didactic purposes. If the protocol of the exami-
nation is extended to include three-dimensional static or
real-time (3D/4D) examinations, additional advantages
arise, such as: accurate assessment of the interior of the
urinary bladder (so-called virtual cystoscopy), more pre-
cise reflux grading, a more thorough assessment of the
bladder and urethra in multiple planes that is impossible
to obtain in 2D examinations, the possibility of postpro-
cessing, the option to compare 3D ultrasound findings
with the results of magnetic resonance imaging and
computed tomography, and the creation of an excellent
didactic tool that allows repeated “virtual” examination
of the patient.

The limitations of ce-VUS include: a) lack of registration
of the contrast agent in pediatrics; b) the longer duration
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b) dynamiczny charakter badania, c) brak ryzyka zwigzanego
z podaniem jodowych $rodkéw kontrastujacych, d) wiek-
szg intymno$¢ w poréwnaniu z cystouretrografiag mikcyjna
oraz e€) mozliwo$¢ zapisu badania w sekwencji dynamicznej
(w postaci filméw), co utatwia ocene retrospektywna, kon-
sultacje z innymi specjalistami i moze stanowié¢ narzedzie
dydaktyczne. Jezeli protokét badania zostanie rozszerzony
takze o badanie tréjwymiarowe statyczne lub w czasie rze-
czywistym (3D/4D), to dodatkowe zalety stanowia: precy-
zyjna ocena wnetrza pecherza moczowego (tzw. wirtualna
cystoskopia), doktadniejsza ocena stopnia odplywu, szyi
pecherza i cewki moczowej w wielu plaszczyznach, niemoz-
liwych do uzyskania w badaniu 2D, mozliwo$¢ obrébki (post-
processing) po badaniu, mozliwo$¢ poréwnywania danych
USG 3D z wynikami rezonansu magnetycznego i tomografii
komputerowej oraz doskonate narzedzie edukacyjne, umoz-
liwiajace ponowne ,wirtualne” badanie pacjenta.

Wsréd ograniczen sonocystografii mikcyjnej nalezy wymie-
ni¢: a) brak rejestracji srodka kontrastujagcego w pediatrii,
b) dluzszy czas badania w poréwnaniu z cystouretrografia
mikcyjna, c¢) konieczno$é bezposredniego zaangazowania
lekarza radiologa do badania, d) trudng ocene odptywéw
I stopnia, e) zalezno$¢ od do$wiadczenia badajacego oraz
f) wiekszy koszt $rodka kontrastujacego w poréwnaniu
z jodowymi $rodkami kontrastujgcymi.

Whnioski

Sonocystografia mikcyjna jest metodg umozliwiajaca dia-
gnostyke i monitorowanie leczenia OPM u dzieci oraz oceng
cewki moczowej zaréwno u dziewczat, jak i chlopcow.
Metoda ta charakteryzuje sie wysoka czuloscig i swoisto-
$cia, jest bezpieczna, stosunkowo niedroga i powinna by¢
stosowana rutynowo. Ponadto sonocystografia mikcyjna jest
badaniem o wyzszej czulo$ci w poréwnaniu z cystografia
mikcyjng z uwagi na fizyke mikropecherzykéw, dynamiczny
charakter badania, brak narazenia na promieniowanie
i jodowe $rodki kontrastujace oraz mozliwo$¢ oceny tréjwy-
miarowej. Technika ta moze zastapi¢ dotychczas stosowang
rentgenowska cystouretrografie mikcyjna.
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