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Tendencija razvoja moderne dijagnosticke vizuelizacije u biomedicini
usmjerena je ka integraciji detekcije i kvantifikacije molekularnih, funkcio-
nalnih i morfoloskih desavanja u bioloskim sistemima. Neprekidni porast
broja oboljelih od hroni¢nih bolesti bubrega nametnuo je potrebu razvo-
ja novih dijagnostickih metoda za detekciju molekularnih, anatomskih
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Uvod

Stalni porast broja oboljelih od hroni¢nih bolesti bubrega u svijetu nametnuo je potrebu razvoja no-
vih dijagnostickih metoda za detekciju molekularnih, anatomskih i funkcionalnih zbivanja u tkivu
bubrega. Vizuelizacija strukture bubrega vrsi se danas primjenom raznih metoda radiologije i nu-
klearne medicine, dok je uvid u funkcije bubrega mogu¢ primjenom razlicitih biohemijskih i nu-
klearnomedicinskih pretraga [1, 2].

Magnetna rezonantna tomografija (engl. Magnetic Resonance Imaging — MRI) kao neinvazivna
tehnika formiranja anatomskih slika, te metabolickih i funkcionih studija in vivo daje visoko kon-
trastne slike presjeka u bilo kojoj Zeljenoj ravni, bez primjene jonizujuceg zracenja, uz visoku osjet-
ljivost za biohemijske/fizioloske promjene [1, 3-6].

Kad se ispitanik u tunelu MRI uredaja izlozi djelovanju snaznog magnetnog polja, njegovo tijelo
postaje namagnetisano, a ja¢ina namagnetisanosti zavisi prvenstveno od gustine protona u njemu.
Kada se tijelo nade u prostoru sa jakim vanjskim magnetnim poljem te se izlozi dejstvu elektroma-
gnetnih/radio talasa nastaje fenomen magnetne rezonance, pri kome jezgra atoma koji se nalaze u
magnetnom polju apsorbuju i emituju radiofrekventne talase, a to je osnova generisanja slike u MRI.
Kako u strukturi ljudskog tijela dominira voda, u njemu postoji veliki broj protona, odnosno jona
vodonika, pa slika u MRI zavisi prvenstveno od koli¢ine vode tj. protona u posmatranim struktu-
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Tabela 1. Mogucénosti kvantifikovanja razli¢itih funkcija bubrega koriséenjem funkcionalne magnetne rezonantne

tomografije (MRI)

Funkcija bubrega MRI tehnika

Perfuzija

Tehnika arterijskog spin obiljezavanja (Arterial spin labelling - ASL)

Dinamic¢na kontrastom pojacana MRI (Dinamic contrast enhancent - DCE)
Difuziona MRI (Diffusion weighted imaging - DWI)

Glomerulska filtracija
Intersticijumska difuzija ~ Difuzioni MRI (DWI)

Oksigenacija tkiva

Dinami¢na kontrastom poja¢ana MRI (DCE)

MRI zavisna od nivoa oksigenacije krvi (Blood-oxygenation level-dependent - BOLD)

rama. Na nastanak MRI slike, njenu osjetljivost
i kontrastnost, utice, osim gustine protona, i vri-
jeme relaksacije (T1 i T2) protona tkiva [4, 6].

Napredak tehnologije MRI doveo je do razvoja
i uvodenja u klini¢ku praksu funkcionalne MRI
bubrega. Funkcionalna MRI bubrega omoguca-
va otkrivanje detalja strukture i funkcije bubrega
dosezuci na neinvazivan nacin do celularnog i
molekularnog nivoa njegove organizacije, a uk-
lju¢uje procese perfuzije, glomerulske filtracije,
intersticijumske difuzije i oksigenacije tkiva [1, 7].

Funkcionalna MRI bubrega moZe da se izvodi
bez primjene MRI kontrastnih sredstava kao i nji-
hovom primjenom, a omogucava da se analiziraju
funkcije samo jednog bubrega, ali i samo jednog
njegovog dijela (compartment analysis) [8-11].

U tabeli 1 prikazana je mogucnost kvantifiko-
vanja parametara funkcije bubrega koris¢enjem
funkcionalnog MRI [12].

Tehnike funkcionalne magnetne
rezonance bubrega bez koriS¢enja
kontrastnih sredstava

MRI tehnike kod kojih se ne primjenjuju kontra-
stna sredstva mogu da omoguce pracenje funk-
cije bubrega kod pacijenata koji imaju tesku dis-
funkciju bubrega.

Difuziona MRI (engl. Diffusion weighted
imaging - DWI) je MRI metoda za mjerenje kre-
tanja vode u tkivu. Pruza informacije o sasta-
vu tkiva, njihovim fizickim svojstvima i mikro-
strukturi, karakteristikama celijskog okruzenja
kao i integriteta celijske membrane. Vidljivi ko-
eficijent difuzije (engl. apparent diffusion coef-
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ficient - ADC), dobiven koris¢enjem DWI je di-
rektno proporcionalan dinamici vode. DWI se
pokazala korisnom kod pacijenata oboljelih od
parenhimskih bolesti bubrega ukljuc¢ujudi i pri-
sustvo masa u bubregu, a restrikcija ADC moze
ukazati na patologiju mikroarhitektonike tkiva
(npr. glomeruloskleroza, fibroza intersticijuma,
ostecenje tubula u dijabetesnoj nefropatiji) i mi-
krocirkulacije [13-15]

Difuziona tenzorska tomografija (engl. dif-
fusion-tensor imaging - DTI) se sli¢no kao i DWI
zasniva na detekciji kretanja vode u tkivu, a uk-
lju¢uje i analizu smjera u kojem se voda moze
kretati (tzv. anizotropija). Istrazivanja su poka-
zala smanjenu anizotropnost kretanja vode kod
oboljelih od dijabetes melitusa nezavisno od po-
stojece funkcije bubrega, pa izgleda da se DTI
moze koristiti za ranu dijagnostiku dijabetesne
nefropatije [16].

Tehnika obiljezavanja arterijskih spinova
(arterial spin labelling - ASL) moZe da kvanti-
fikuje perfuziju bubrega, pri ¢emu voda u krvi
predstavlja endogeno kontrastno sredstvo [17, 18].

Funkcionalna MRI tehnika zavisna od nivoa
oksigenacije krvi (blood-oxygenation level-de-
pendent - BOLD) omogucava da se indirektno i
neinvazivno kvantifikuje oksigenacija tkiva bu-
brega. Pri BOLD MRI koriste se razli¢ita magnetna
svojstva oksihemoglobina i deoksihemoglobina
kako bi se dobile informacije o stepenu iskorisca-
vanja kiseonika u tkivima koje se nalazi uz krvne
sudove. Istrazivanja pokazuju abnormalan od-
nos izmedu bubreZnog metabolizma i tubular-
nog transporta natrijuma kod pacijenata sa hro-
ni¢nom boles¢u bubrega i hipertenzijom [19-22]
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Tehnike funkcionalne magnetne
rezonance bubrega sa kontrastnim
sredstavima

Dinamicna kontrastom pojacana MRI (engl.
dynamic contrast-enhanced MRI - DCE MRI)
detektuje morfoloska i funkcionalna desavanja, a
zasniva se na farmakokinetici kontrastnog sred-
stva (preuzimanje u tkivo/ispiranje iz tkiva) i
karakteristikama vaskularizacije posmatranog
tkiva. Gadopentat dimeglumin (Gd-DTPA) je
ekstracelularno paramagnetno kontrastno sred-
stvo koje se poslije intravenske primjene u bolu-
su, zbog hidrofilnosti i male molekulske tezine,
lokalizuje u vaskularnom i intersticijumskom
prostoru, a zatim brzo eliminise glomerulskom
filtracijom. Njegovim preuzimanjem tkiva mi-
jenjaju svoja relaksaciona vremena T2 i mijenja
se intenzitet MRI signala u dobro prokrvljenim
tkivima [8, 10, 11].

DCE MRI se moze koristiti za mjerenje perfu-
zije bubrega i glomerulske filtracije. Nakon pri-
mjene MRI kontrasta registruje se krivulja pro-
mjene intenziteta signala tokom vremena na kojoj
se uocavaju tri faze za svaki bubreg : vaskularna,
parenhimska i ekskretorna. Nakon kratke vasku-
larne faze, sa visokim porastom intenziteta MRI
signala neposredno nakon primjene Gd-DTPA
bolusa, uoc¢ava se njegovo produzeno linearno
povecanje u periodu od 1-2 minuta u parenhim-
skoj fazi koja odgovara transferu kontrasta u glo-
merule. Stopa postkontrastnog porasta intenzite-
ta MRI signala je direktno u vezi sa kapacitetom
glomerulske filtracije po jedinici zapremine tkiva,
pa serijske slike bubrega mogu da se koriste za
izracunavanje ja¢ine glomerulske filtracije. DCE
MRI korelise dobro sa procjenom glomerulske
filtracije pomoc¢u radionuklida u npr. detekciji
renovaskularne hipertenzije. U fazi izlu¢ivanja,
intenzitet MRI signala u parenhimu bubrega se
smanjuje zbog izluc¢ivanja kontrastnog medija u
ekskretorni sistem (MRI urografija). Na taj nacin
mogu se otkriti i procijeniti prepreke oticanja uri-
na kao alternativa scintigrafiji/ CT urografiji kod
pedijatrijskih pacijenata sa anomalijama urinar-
nog trakta [8, 10, 11].

Indikacija za DCE MRI je i prac¢enje kompli-
kacija nakon transplantacije bubrega (akutna tu-
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bulska nekroza, akutno odbacivanje, tromboza
vena i arteriola itd) [23].

Novije mogucénosti i perspektive
koriSéenja magnetne rezonance u
vizuelizaciji bubrezne funkcije

Brojne nove mogucnosti se neprekidno razvijaju
u funkcionalnoj vizuelizaciji generalno. Razvojem
i upotrebom novih kontrastnih sredstava, kao sto
su mikromjehurici i nanocestice, omogucava se
i detekcija razli¢itih specifi¢nih ciljnih molekula
u bubregu [11, 24].

23Natrijum magnetna rezonanca zasniva se
na kvantifikaciji i lokalizaciji natrijuma u tkivima.
Povecana koncentracija natrijuma u tkivu moze
biti posljedica njegovog skladistenja u ekstrace-
lularnom ili intracelularnom prostoru. Pomoc¢u
23Na MRI pokazano je da se fizioloski kortiko-
medularni gradijent za natrijum gubi u nekim
ostecenjima bubrega [25, 26].

Hiperpolarizovana magnetna rezonanca je
bazirana na ¢injenici da hiperpolarizovana jedi-
njenja, specifiéno obradeni molekuli koje sadrze
ugljenik-13 (13C), generisu kratkotrajno vrlo vi-
sok MRI signal pa je potrebno njihovo stvaranje
u blizini mjesta snimanja. MRI hiperpolarizovana
jedinjenja i od njih nastali metaboliti mogu biti
od koristi za pracenje transportnih i metabolic-
kih funkcija u bubregu, [26, 27].

Razvijene su metode za detekciju celijskih/
molekularnih markera zapaljenja bubrega ko-
je bi mogle postati zamjena za biopsiju. Edem i
vaskularne promjene u tkivu zahvadenom za-
paljenjem se mogu vizuelizirati pomocu T11i T2
MRI mapiranja, koji odrazavaju edem, infarkt i
oziljke. Takode i protok krvi kroz bubreg, pro-
cijenjen ASL, je smanjen kod pacijenata sa zapa-
ljenskim promjenama bubrega [11].

Superparamagnetski oksid gvozda (SPIO),
promjera 20-30 nm fagocituju makrofagi naku-
pljeni u tkivu, i pri tome se formira MRI signal
priblizno proporcionalan inflamaciji. SPIO nano-
Cestice se mogu konjugovati sa razli¢itim ciljnim
molekulima koje se nakupljaju/pojavljuju u tki-
vima u normalnim ili pri razli¢itim patoloskim
promjenama, npr. komplement C3 fragment kod
lupus nefritisa [11].
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Chemical exchange saturation transfer (CEST)
MRI omogucava mjerenje metabolita unutar tki-
va, npr. glukoze (GlucoCEST) ili pH [28].

MRI elastografija se mozZe koristiti za procjenu
fibroze bubrega, krajnjeg rezultata veéine bolesti
bubrega. Takode, koris¢enjem DWI pokazano je
da u fibrozno izmijenjenim tkivima difuzije mo-
lekula vode postaju sve ograni¢enije uz smanje-
nje ADC. I promjene u DTT koreli$u sa fibrozom
nadenom na biopsiji bubrega [29-31].

Tehnoloski razvoj umnogome je omogucio
razvoj savremene molekularne i funkcionalne
vizuelizacije u biomedicini gdje posebno mjesto
zauzima MRI. Funkcionalni neuroimaging pre-
teca je savremenih tendencija u tom smislu [32].
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Zakljucak

Savremena dijagnosti¢ka vizuelizacija bubrega
je presla put od detekcije isklju¢ivo morfoloskog
supstrata prema integrisanoj morfolosko-funkci-
onalnoj/biohemijskoj dijagnostici. Na ovaj nacin
su prikupljena nova znanja o funkciji bubrega i
hroni¢nim bolestima bubrega.

U literaturi su opisane potencijalne klinicke
primjene funkcionalnog MRI bubrega u dijagno-
stici parenhimskih bolesti, anomalija urinarnog
trakta, funkcije transplantiranog bubrega i bu-
breZnih masa. Pored dokazane izvodljivosti i
reproduktivnosti, funkcionalna MRI bubrega jo$
¢eka svoju potencijalnu Siru klini¢ku primjenu,
koju treba dodatno istraZiti [33, 34].
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Functional magnetic resonance imaging of kidneys

Sinisa Risti¢

University of East Sarajevo, Faculty of Medicine, Foca, The Republic of Srpska, Bosnia and Herzegovina

Tendency of modern diagnostic visualization development in biomedicine is focused on the integration of de-
tection and quantification of molecular, functional and morphological events in the biological systems. The
increasing number of patients with chronic kidney disease stumulated the development of new diagnostic
methods. The development of magnetic resonance technology encouraged the use of functional magnetic re-
sonance imaging of kidneys in both scientific research and clinical practice. The paper presents the basic cha-
racteristics of the functional magnetic resonance imagining and the possibilities for its use in the examination
of kidney functions.

Keywords: kidneys, magnetic resonance imagining, visualization, function, kidney disease
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