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Uvod

Hitna stanja u djece s malignim 
bolestima mogu se pojaviti u bilo koje 
vrijeme bolesti - kao početna manifesta-
cija, tijekom liječenja uslijed komplika-
cija antitumorske terapije i kod recidiva. 
Njihovo rano prepoznavanje i adekvatno 
liječenje značajno doprinosi smanjenju 
morbiditeta i mortaliteta pedijatrijskih 
neoplazmi. 

Hitna stanja mogu nastati uslijed 
kompresije tumora na vitalne strukture 
ili opstrukcije vitalnog organa (tzv. me-
hanička hitnoća: sindrom gornje šuplje 
vene i sindrom gornjeg medijastinuma, 
pleuralni izljev, perikardijalni izljev sa 
ili bez tamponade srca, crijevna opstruk-
cija, opstruktivna uropatija, neurološka 
hitna stanja), metaboličkih i hormonal-
nih poremećaja (sindrom lize tumora, 
hiperkalcemija, sindrom neadekvat-
ne sekrecije antidiuretskog hormona, 
SIADH) ili hematoloških problema (hi-

perleukocitoza i leukostaza; tromboci-
topenija i krvarenje; neutropenija i teške 
infekcije; poremećaji hemostaze: disemi-
nirana intravaskularna koagulacija, DIC 
i tromboza (Tablica 1). Neka hitna stanja 
imaju višestruke mehanizme nastanka 
(1, 2). 

U ovom preglednom radu prikazana 
su češća hitna stanja u pedijatrijskoj on-
kologiji koja se pojavljuju na početku bo-
lesti: sindrom lize tumora (SLT); hiper-
leukocitoza i leukostaza; sindrom gornje 
šuplje vene (SGŠV) i sindrom gornjeg 
medijastinuma (SGM); neurološka, ga-
strointestinalna i genitourinarna hitna 
stanja. 

Sindrom lize tumora

SLT je metabolička onkološka hit-
noća uzrokovana masivnim i naglim ras-
padom tumorskih stanica i posljedičnim 
oslobađanjem unutarstaničnog sadržaja 
(kalija, fosfora i nukleinskih kiselina) u 
sistemsku cirkulaciju. Metaboličke po-
sljedice uključuju hiperuricemiju (po-
sljedično katabolizmu nukleinskih ki-
selina), hiperkalemiju, hiperfosfatemiju 
i sekundarnu hipokalcemiju. Povećana 
ekskrecija mokraćne kiseline koja je 
slabo solubilna u kiseloj mokraći može 
rezultirati precipitiranjem uratnih kri-
stala u tubulima bubrega, bubrežnom 
vazokonstrikcijom, poremećenom auto-
regulacijom, smanjenim protokom krvi 

kroz bubrege i inflamacijom, s poslje-
dičnom akutnom bubrežnom ozljedom. 
Hiperfosfatemija s deponiranjem krista-
la kalcijevog fosfata u tubulima bubrega 
doprinosi akutnoj bubrežnoj ozljedi (3). 

SLT najčešće nastaje nakon uvođe-
nja specifične citotoksične terapije u pe-
dijatrijskih pacijenata s akutnom limfa-
tičnom leukemijom (ALL) i ne-Hodgki-
novim limfomom (posebice Burkitt), ali 
i spontano kod svih tumora s visokim 
proliferativnim indeksom. Cairo-Bishop 
klasifikacija uzima u obzir specifične 
laboratorijske i kliničke kriterije za dija-
gnozu SLT kod dijagnoze i unutar 7 dana 
od početka liječenja te uključuje sustav 
stupnjevanja SLT (skala od 0 do 5). La-
boratorijski SLT definira prisustvo 2 ili 
više slijedećih metaboličkih poremećaja: 
hiperuricemija (≥476 µmol/L), hiperka-
lemija (≥6 mmol/L), hiperfosfatemija 
(≥2,1 mmol/L) i hipokalcemija (≤1,75 
mmol/L) ili porast navedenih parameta-
ra >25% od inicijalnih vrijednosti unu-
tar 3 dana prije i 7 dana nakon početka 
kemoterapije uz adekvatnu hidraciju (sa 
ili bez alkalinizacije) i urikozurika. Kli-
nički SLT je definiran laboratorijskim 
SLT uz jedno ili više slijedećih kriterija: 
povišene vrijednosti (≥1,5×) serumskog 
kreatinina, poremećaj srčanog ritma/na-
gla smrt ili konvulzije (3, 4). 

Klinička slika SLT odražava pridru-
žene metaboličke poremećaje: mučnina, 
povraćanje, proljev, anoreksija, letargija, 
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hematurija, oligo/anurija, poremećaji sr-
čanog ritma, zatajenje srca, konvulzije, 
sinkopa.

Temelji liječenja su hiperhidracija 
(3000 ml infuzijske otopine 5% gluko-
za + 0,45% NaCl/m2/d), alkalinizacija 
urina (optimalan pH urina 7,0), inhibi-
tori ksantin oksidaze, regulacija hiper-
kalemije, hiperfosfatemije i simptomat-
ske hipokalcemije. Potrebno je forsirati 
diurezu (100-250 ml/m2/h) i održavati 
specifičnu težinu urina ≤1010. Alopuri-
nol (10 mg/kg/d) je analog hipoksantina 
koji inhibira ksantin oksidazu i time sin-
tezu mokraćne kiseline iz hipoksantina 
i ksantina. Uratna oksidaza razgrađuje 
mokraćnu kiselinu u alantoin koji je 5 
do 10 puta solubilniji i učinkovitija je od 
alopurinola. Rekombinantna uratna ok-
sidaza (razburikaza) je najučinkovitija u 
terapiji hiperuricemije, a primjenjuje se u 
dozi 0,2 mg/kg/d. Indikacije za hemodi-
jalizu su: teška oligurija ili anurija (<50 
ml/m2/h unatoč hiperhidraciji i primjeni 
diuretika), perzistentna hiperkalemija i 
hiperfosfatemija (ili Ca×P >6,4), vrijed-
nosti serumskog kreatinina >10× norma-
le za dob, serumska vrijednost mokraćne 
kiseline >600 µmol/L) i bilateralna op-
strukcija urinarnog trakta (2, 5). 

Hiperleukocitoza

Hiperleukocitoza je laboratorijski 
poremećaj definiran brojem leukocita 
iznad 100.000/mL periferne krvi. Leu-
kostaza (ili simptomatska hiperleukoci-
toza) je medicinska hitnoća karakterizi-
rana hiperleukocitozom i znacima sma-

njene tkivne perfuzije. Hiperleukocitoza 
je prisutna u 9% do 13% djece s novo-
dijagnosticiranom ALL, 5% do 22% 
djece s novodijagnosticiranom akutnom 
mijeloičnom leukemijom (AML) i u go-
tovo sve djece s kroničnom mijeloičnom 
leukemijom (KML). Patofiziologija le-
ukostaze nije u potpunosti razjašnjena. 
Hiperviskoznost krvi je direktna kom-
plikacija brojne populacije leukemijskih 
stanica (blasta) koji teže od zrelih leuko-
cita prilagođavaju oblik, stvaraju agrega-
te u mikrocirkulaciji i usporavaju protok 
krvi. Lokalna hipoksemija je pogoršana 
visokom metaboličkom aktivnosti blasta 
i sekrecijom raznih citokina, s posljedič-
nim oštećenjem endotela, krvarenjem, 
migracijom blasta u okolna tkiva i dodat-
nim oštećenjima (6). 

Iako su patološke promjene prisutne 
u većini organa, glavni simptomi leuko-
staze i uzroci rane smrtnosti su vezani 
uz oštećenja središnjeg živčanog susta-
va (SŽS) (oko 40% ukupne smrtnosti) i 
pluća (oko 30%). Neurološke manifesta-
cije mogu biti vrlo raznolike i uključu-
ju smetnje vida, glavobolju, smetenost, 
konvulzije, ataksiju, paralizu kranijalnih 
živaca i poremećaje svijesti do kome. 
Pacijenti s hiperleukocitozom imaju po-
većan rizik za intrakranijalno krvarenje 
koji perzistira najmanje jedan tjedan 
nakon redukcije blasta, najvjerojatnije 
zbog reperfuzijskog oštećenja prethod-
no ishemičnih područja mozga. Plućni 
znaci i simptomi leukostaze su dispneja i 
hipoksija sa ili bez difuznih intersticijal-
nih ili alveolarnih infiltrata na slikovnim 
pretragama. Intrakranijalno krvarenje 
i plućna leukostaza su češći u djece s 

AML, a sindrom lize tumora s metabo-
ličkim komplikacijama i bubrežnom oz-
ljedom u djece s ALL. DIC je prisutna u 
gotovo 40% pacijenata (6, 7). 

Liječenje je usmjereno na stabiliza-
ciju pacijenta i redukciju blasta. Konzer-
vativne mjere koje uključuju hidraciju, 
alkalinizaciju i alopurinol ili razburika-
zu treba započeti odmah radi prevencije 
ili terapije SLT (vidi "Sindrom lize tu-
mora"). Uloga leukafereze je kontrover-
zna. Ograničenja leukafereze su manja 
učinkovitost glede citoredukcije i teš-
koće venskog pristupa u manje djece. 
Leukafereza je rezervirana za pacijente 
sa simptomatskom hiperleukocitozom u 
kojih je odgođena indukcijska kemote-
rapija. U pacijenata s akutnom promi-
jelocitnom leukemijom nije indicirana, 
jer može pogoršati koagulopatiju (8, 9). 
Ukoliko je broj trombocita ispod 20.000/
µL, primjenjuju se profilaktičke transfu-
zije trombocita. Koncentrati eritrocita 
moraju se davati s izuzetnim oprezom, 
budući da povećavaju viskoznost krvi. 
Kranijalno zračenje (u dozi od 400 cGy 
u jednoj frakciji) može se razmotriti za 
pacijente s ozbiljnim neurološkim smet-
njama uslijed leukostaze (10).

Sindrom gornje šuplje vene i 
sindrom gornjeg medijastinuma

Medijastinalni tumori i središnja 
intratorakalna limfadenopatija, sa i bez 
pleuralnog i perikardijalnog izljeva, su 
relativno česti u pedijatrijskoj patologiji 
i mogu uzrokovati ozbiljne poremećaje. 
SGŠV se odnosi na znakove i simptome 
zbog zastoja protoka krvi u gornjoj šu-
pljoj veni uslijed vanjske kompresije ili 
direktne invazije patološkim procesom 
(primarnim tumorom ili povećanim 
limfnim čvorom) ili uslijed tromboze. U 
nekim slučajevima postoji istovremena 
vanjska kompresija i tromboza. SGM je 
prisutan kada istovremeno postoji SGŠV 
i kompresija traheje. Kod djece je SGM 
češći nego kod odraslih, jer su dišni pu-
tovi užeg promjera a hrskavica slabije ra-
zvijena. Medijastinalni tumori čine više 
od 90% uzroka SGŠV kod djece, pretež-
no T-stanični ne-Hodgkinovi limfomi 
i leukemije, rjeđe Hodgkinov limfomi, 
germinomi, neuroblastomi i benigne 
tvorbe (teratomi, granulomi) (11, 12). 

Tablica 1. 
Najčešća hitna stanja u pedijatrijskoj onkologiji

Mehanička hitna stanja

- Sindrom gornjeg medijastinuma 
- Perikardijalni izljev / tamponada 
- Pleuralni izljev 
- Opstrukcija crijeva 
- Opstruktivna uropatija 
- Sindrom kompresije leđne moždine

Metabolički poremećaji
- Sindrom lize tumora 
- Hiperkalcemija 
- Sindrom neadekvatne sekrecije antidiuretskog hormona

Hematološki poremećaji 

- Hiperleukocitoza i leukostaza 
- Trombocitopenija i krvarenje 
- Neutropenija i teške infekcije 
- Poremećaji hemostaze - diseminirana intravaskularna 
koagulacija i tromboza
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Kliničke značajke SGŠV su kašalj, 
promuklost, dispneja, ortopneja, otežano 
gutanje i bol u prsima, a tipično se po-
goršavaju u ležećem položaju. Mogući 
su neurološki simptomi: glavobolja, pro-
mjene mentalnog statusa, smetnje vida i 
sinkopa. Znaci SGM, uz prethodno nave-
dene, uključuju otok, pletoru i cijanozu 
lica, vrata i gornjih ekstremiteta; konjuk-
tivalnu sufuziju i edem; respiratornu sip-
nju i stridor. Vene prsnog koša mogu biti 
nabrekle. Ukoliko dijete podigne desnu 
ruku iznad glave, brahijalne vene ostaju 
ispunjene. Mogu biti prisutni znaci ple-
uralnog i perikardijalnog izljeva. Kod 
odraslih je SGŠV uzrokovan malignim 
tumorom tipično podmuklog nastanka, 
a kod djece i adolescenata najčešće brz, 
tijekom nekoliko dana. Dijagnoza se naj-
češće postavlja rendgenskom snimkom 
koja prikazuje medijastinalnu masu. Na 
kompjuteriziranom tomogramu grudnih 
organa se, uz medijastinalni tumor, bolje 
prikazuje devijacija i kompresija traheje 
(13). Za sva snimanja i druge medicinske 
intervencije potrebno je izbjegavati le-
žeći položaj i anesteziju. Djeca sa SGM 
teško podnose opću anesteziju. Za vri-
jeme opće anestezije smanjuje se tonus 
respiratornih mišića, povećava se tonus 
abdominalnih mišića, kaudalni pokreti 
dijafragme nestaju, glatka muskulatura 
bronha se relaksira i smanjuje se rezi-
dualni funkcionalni kapacitet pluća, što 
sve pogoršava postojeću kompresiju gor-
nje šuplje vene. Sedacija može dilatirati 
periferne krvne žile i dodatno smanjiti 
vensko vraćanje krvi. Trahealna intuba-
cija može biti neizvediva i ekstubacija 
otežana (14).

Hitno zbrinjavanje zahtjeva postav-
ljanje djeteta u pravilan položaj (sjedeći 
ili polusjedeći), primjenu kisika i intra-
venski put na donjim ekstremitetima. 
Biopsija tumora nije uvijek moguća. U 
slučaju periferne limfadenopatije, po-
željno je učiniti biopsiju limfnog čvora u 
lokalnoj anesteziji. Punkcija koštane srži 
(ukoliko postoji infiltracija) te citološka 
analiza pleuralnog ili perikardijalnog 
izljeva mogu pomoći u postavljanju dija-
gnoze bez biopsije tumora. U djece koja 
su životno ugrožena potrebno je započeti 
empirijsku terapiju prije postavljanja di-
jagnoze. Kortikosteroidi i radioterapija 
(u dozi od 200 cGy) se koriste za sma-

njenje limfoproliferativnih neoplazmi i 
dekompresiju. Brz raspad tumora može 
otežati interpretaciju kasnije biopsije. 
Neka djeca imaju potrebu za mehanič-
kom ventilacijom dok se ne postigne 
smanjenje tumorske mase (1, 15). 

Neurološka hitna stanja

Neurološka hitna stanja na početku 
bolesti češće su rezultat direktne kom-
presije tumora i paraneoplastičkih po-
remećaja, a tijekom liječenja su češće 
udružena s toksičnosti antitumorske 
terapije ili infekcijama SŽS-a uslijed se-
kundarne imunodeficijencije (16, 17). 

Maligna kompresija leđne moždi-
ne (MSCC, engl. malignant spinal cord 
compression) je prisutna u 3 do 5% pe-
dijatrijskih neoplazmi, najčešće ekstra-
medularnih (posebice neuroblastom i 
Ewingov sarkom). Klasificira se, ovisno 
o lokalizaciji tumora, u tri grupe: ek-
straduralna kompresija (E-SCC), intra-
duralna / ekstramedularna (I/E-SCC) i 
intramedularna (I-SCC). Uzrokovana je 
različitim mehanizmima: izravnom in-
filtracijom tumora kroz intervertebralne 
otvore u epiduralni prostor, pritiskom na 
vertebralne venske spletove s posljedič-
nim vazogenim edemom leđne moždine, 
venskim krvarenjem ili ishemijom, te 
primarnom infiltracijom kralješaka s po-
sljedičnom kompresijom leđne moždine. 
Najčešći simptomi su radikularna bol u 
leđima, progresivna mišićna slabost, po-
remećaji senzibiliteta, pareza, poremeća-
ji mokrenja i/ili pražnjenja crijeva, pore-
mećaji hoda. Kod malog djeteta kompre-
sija leđne moždine može se prezentirati 
samo odbijanjem hodanja i opstipacijom. 
Hitna magnetska rezonancija je indici-
rana kod svakog djeteta sa sumnjom na 
SCC. Čim se postavi dijagnoza, treba 
započeti terapiju visokim dozama deksa-
metazona (1-2 mg/kg intravenski, zatim 
0,25-0,5 mg/kg svakih 6 sati). Podjela na 
E, I/E i I-SCC pomaže u diferencijalnoj 
dijagnozi i terapijskim odlukama. Pro-
vode se hitne mjere redukcije tumorske 
mase i dekompresije leđne moždine, ne-
urokirurškom dekompresijom, kemote-
rapijom ili radioterapijom (18, 19). 

Akutni poremećaji svijesti kod inici-
jalne prezentacije maligne bolesti uzro-
kovani su primarnim tumorima mozga 

ili metastazama (direktnim oštećenjem 
ili indirektno zbog efekta mase i edema), 
leukemijskim meningitisom ili hiperleu-
kocitozom. Tijekom liječenja mogu biti 
udruženi s infekcijama SŽS-a, cerebro-
vaskularnim inzultom, krvarenjem u 
sklopu DIC-a, primjenom kemoterapije 
(akutna toksičnost metotreksata, ence-
falopatija izazvana ifosfamidom) ili pot-
porne terapije (narkotici, bezodiazepini, 
antikonvulzivi), metaboličkim poreme-
ćajima (hiponatremija, SIADH, hipogli-
kemija, hipomagnezemija, azotemija) i 
zračenjem (sindrom postradijacijske so-
mnolencije). Stanje svijesti, širina i reak-
tivnost zjenica, pokreti očima, disanje i 
motoričke funkcije pomažu odrediti stu-
panj disfunkcije SŽS-a. Princip liječe-
nja je neposredna stabilizacija stanja uz 
potporne mjere (započinje već tijekom 
postavljanja dijagnoze) te specifično lije-
čenje uzroka (20).

Konvulzije su najčešće uzrokova-
ne žarišnom iritacijom moždane kore, a 
ostali mogući uzroci su kao kod poreme-
ćaja stanja svijesti. Konvulzije su najče-
šći razlog dolaska liječniku djeteta koje 
nema neuroloških odstupanja u vrijeme 
postavljanja dijagnoze tumora mozga. 
Najčešće su parcijalne ili parcijalne sa 
sekundarnom generalizacijom i obično 
koreliraju s fokalnim patološkim nala-
zom elektroencefalograma. Evaluacija 
etiologije, uključujući neuroradiološku 
dijagnostiku, slijedi tek nakon stabiliza-
cije bolesnika (21).

Gastrointestinalna hitna stanja

Najčešća hitna stanja probavnog 
sustava kod postavljanja dijagnoze ma-
ligne bolesti su opstrukcija i invaginaci-
ja crijeva uslijed vanjske kompresije ili 
unutarnje opstrukcije crijeva tumorom. 
Djeca s abdominalnom prezentacijom 
sporadične forme Burkittovog limfoma, 
agresivnog B-staničnog ne-Hodgkino-
vog limfoma, u 80% slučajeva imaju 
intususcepciju. Simptomi su kolike, dis-
tendiran abdomen, uporno povraćanje 
i krvave stolice. Na rendgenogramu su 
vidljivi aerolikvidni nivoi koji upućuju 
na ileus. Kod proksimalnih opstrukcija 
su izraženiji mučnina i povraćanje. Rje-
đe tumori mogu oštetiti motilitet crije-
va zbog infiltracije celijačnog pleksusa. 
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Mogući su krvarenje iz crijeva uslijed 
tumorske erozije i perforacija crijeva s 
peritonitisom (22, 23). 

Gastrointestinalna hitna stanja tije-
kom antitumorskog liječenja uključuju: 
krvarenje udruženo s trombocitopeni-
jom, koagulopatijom ili mukozitisom; 
perforaciju zbog ulceracija ili segmen-
talnih nekroza probavne cijevi; teške 
infekcije (tiflitis ili nekrotizirajući ne-
utropenični enterokolitis, perirektalni 
celulitis i apsces); kolecistitis i bilijarnu 
opstrukciju; akutni pankreatitis (uslijed 
primjene L-asparaginaze i kortikosteroi-
da); crijevnu opstrukciju uslijed adhezija 
ili striktura kao postoperativnu kompli-
kaciju; paralitički ileus (uslijed primjene 
vinka alkaloida ili opioidnih analgetika). 
Mučnina i povraćanje zahtijevaju hitnu 
intervenciju da se spriječi dehidracija i 
odgađanje kemoterapije. Proljevi u on-
koloških pacijenata su udruženi s infek-
cijom, kemoterapijom, radioterapijom, 
reakcijom presatka protiv primatelja, 
sekretornim tumorima ili neutropenijom 
(1, 24). 

Genitourinarna hitna stanja

Iako su genitourinarna hitna stanja 
relativno rijetka u pedijatrijskoj onko-
logiji, promptna dijagnoza i liječenje su 
neophodni u prevenciji teških komplika-
cija. Opstruktivna uropatija je najčešće 
hitno stanje kod postavljanja dijagnoze 
maligne bolesti. Može biti posljedica 
kompresije ili infiltracije primarnim tu-
morom ili rjeđe metastazama. Opstruk-
cija može biti na bilo kojem nivou mo-
kraćnog trakta, a uzrokuje stazu urina 
i posljedičnu dilataciju proksimalno od 
opstrukcije. Povišenje tlaka u odvod-
nom sustavu bubrega uzrokuje oštećenje 
tubula i poremećaj mikrocirkulacije u 
glomerulima sa smanjenjem glomeru-
larne filtracije. Perzistiranje opstrukcije 
može uzrokovati ireverzibilno ošteće-
nje bubrega. Prema brzini nastanka op-
struktivna uropatija može biti nagla ili 
postepena (25, 26). Akutna opstruktivna 
uropatija udružena sa SLT opisana je u 
odgovarajućem poglavlju.

Ostale genitourinarne hitnoće su 
češće kao komplikacije antitumorskog 
liječenja. Hemoragični cistitis je sterilni 
cistitis karakteriziran makrohematuri-

jom. Najčešći je u djece liječene ifosfa-
midom ili visokim dozama ciklofosfami-
da, udružen s virusnom infekcijom (BK 
virus) ili kao kasna toksičnost zračenja 
u području zdjelice. Infekcije mokraćnog 
sustava osobito su ozbiljne kod bolesni-
ka s neutropenijom i transplantacijom 
krvotvornih matičnih stanica, a urinarni 
kateteri najčešće ulazno mjesto infekci-
je. Kolonizacija i infekcija rezistentnim 
nozokomijalnim mikroorganizmima, 
poput Pseudomonas aeruginosa i Candi-
da albicans, mogu brzo progredirati do 
sepse (26). Prijapizam je vrlo rijedak u 
djece i obično udružen s leukemijom. 
KML je odgovorna za 50% slučajeva 
leukemijskog prijapizma, a opisan je i u 
pedijatrijskoj ALL i AML (27).

Kratice:
SIADH - sindrom neadekvatne sekrecije 
antidiuretskog hormona 
DIC - diseminirana intravaskularna koagulacija 
SLT - sindrom lize tumora 
SGŠV - sindrom gornje šuplje vene 
SGM - sindrom gornjeg medijastinuma 
ALL - akutna limfatična leukemija 
AML - akutna mijeloična leukemija 
KML - kronična mijeloična leukemija 
SŽS - središnji živčani sustav 
MSCC - maligna kompresija leđne moždine 
E-SCC - ekstraduralna kompresija leđne moždine 
I/E-SCC - intraduralna / ekstramedularna 
kompresija leđne moždine 
I-SCC - intramedularna kompresija leđne moždine
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Summary

EMERGENCIES IN PEDIATRIC ONCOLOGY

Jelena Roganović

Successful treatment of children with malignant diseases, with a five-year survival rate exceeding 80%, results from aggressive 
treatment protocols, risk-adapted therapy, and modern supportive therapy. The treatment of oncologic emergencies is an important 
component of the supportive therapy in pediatric oncology. Oncologic emergencies can have mechanical, metabolic, hematologic 
or multiple causes. Early recognition and prompt management of emergencies significantly contribute to the treatment results of 
pediatric cancer. 
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