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PREFATA

Insuficienta renald cronicd reprezintd o problemi medicald si socio-cconomicl importanti.
in anul 2006 in lume au fost inregistrati circa 2 min pacienti care au bencficiat de terapie de
substitutic in legaturd cu insuficienta repald cronica terminali. Din ei. 1.5 miln s-au aflat la
tratamentul cu hemodializa, mai mult de 160.000 au cfectuat dializd peritoneala, iar circa 450.000
supravieluiesc grafie transplantului renal, Necesitatea reconstientizarii managementului acestei
maladii, se datoreazd sporirii anuale cu 10-20% a numirului de pacienti cu IRC terminala, ce
necesitd un tratament costisitor de suplinire a funetiei renale. Simultan, cu cirea 3-3% anual, creste
si costul tratamentului de substitutic a funcliei renale. Actualmente optiunile de prevenire a
progresiel insuficientei renale cronice sunt limitate, tar costul managementului unwi pacient cu IRC
avansatii creste substanfial in comparatie cu ceil cu funcia renald normald sau usor diminuata.
Numirul real de cazuri de IRC avansata poate (i de 3-6 ori mai mare ca urmare a subdiagnosticarii
si adresarii tardive a pacientilor din paturile social vulnerabile dupa ajutor medical. Astfel, situagia
reald este inci si mai gravd in tarile din lumea a treia. Pe plan global, la momentul actual se
apreciazd circa 400-500 min de persoane cu patologii renale cronice.

Elaborarea si implementarea procedurilor de suplinire a functiel renale a dat posibilitate de a
prelungi viata pacientilor cu insuficien{d renald cronica. Simultan s-a aprofundat injelegerea
mecanismelor de progresie a bolu cronice de rinichi, precum si a complicatillor e, Cunostintele
acumulate actualmente s-au cristalizat intr-un complex de masuri preventive $1 de tratament menite
sa inceteze progresia si sd amelioreze evolutia complicatulor insuficienter renale cromice.

Pe parcursul ultimelor decenii au fost realizate descoperiri majore in nefrologie: au aparut
primele ghiduri nafionale si internationale (ghidul Bolii cronice de rinichi aprobat de Imternational
Society of Nephrology in 2005), au fost elaborate si implementate cu succes primele strategii
eficace in prevenirea progresiel nefropatitlor cronice, s-a modificat esential conceptia privind un
numar impundtor de nefropatii. Implementarea in practica a principiilor mediciner bazate pe dovezi
a modificat eseniial conduita pacientilor cu cele mai diverse patologii. Au fost introduse in practica
medicala de zi cu zi mai multe loturi de medicamente noi.

Necesitatea acestor transformirn ale nefrologiei modemne decurge din aspiragiile societatii
medicale de a reduce povara, indusa de insuficienta renala asupra intregii comunitati internationale.
Este necesar de subliniat ¢ majoritatea conceptiilor noi privind etiologia, patogeneza, prevenirea §i
strategiile de management in nefrologia modernd sunt direct sau indirect Jegate cu problema
prolilaxici, incetinirii evolufiel i terapiel insuficientei renale. Pe de o parte, mortalitatea in urma
nefropatiilor demonstreaza tendinge spre stabilizare, iar pe de altd parte, morbiditatea secundari a
nefropatiilor este in crestere permanenta. Aceastd discrepan{d se explica prin ameliorarea evidentd a
calitafii tratamentului prin substitutic a funcfiei renale pe fundalul cresterii numarului pacientilor
care suferd de insuficientd renald cronici.

Prezenta lucrare constituie o incercare de sintezi a cunostinjelor moderne in domeniul
diagnosticului, tratamentului si prevenirii insuficientei renale §i se bazeaza pe ghidurile §i articolele
de sintezd de ultimi ord, precum §i pe experienfa proprie a autorilor. Modul de redare a materialului
acumulat faciliteaza aplicarea practicd a recomandarilor descrise, selectate in baza principiilor
medicinel bazate pe dovezi.
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ADN

Ac

ACY
ADOI
Ag
AgHBe
AgHBe
AgHBs
AGS
AGU
AINS
AKI
AKIN
ALG
ALT
ANCA
anti-HBc
anti-HBcor
anti-HBe
anti-HBs
anti-VHC
ARN
ASG
ASL-0O
AST
ATG
AZA
BAAR
BAB
BCC
BCR
BRA II
CERA

CF NYHA
CF

cIlC

ClD

CMV

CPI

cSs

CSA

clv

DC

ABREVIERILE FOLOSITE iIN CARTE

Acid dezoxiribonucleic

Anticorp

Accident cerebro-vascular

Initiativa de ameliorare a calitagii dializei acute (Acute Dialvsis Quality Initiative)
Antigen

Antigen HBe

Antigen HBe

Antigen HBs

Analiza generald de sange

Analiza generald de urind (sumarul urinei)

Antimflamatorii nesteroidienc

Leziune renald acutdl (acute kidney infury)

Reteaua de Leziune Renald Acutd facute kidney infury network)
Imunoglobulind antilimfocitara

Alaninaminotransferazi

Anticorpi anti-citoplasma neutrofilelor: p- perinucleari, c- citoplasmatici
Anticorpi citre AgHBe

Anticorpi ciitre HBcor sumari

Anticorpi catre AgHBe

Anticorpi citre AgHBs

Anticorpi ciitre spectrul de proteine structurale si nestructurale ale VHC
Acid ribonucleic

Antistreptohialuronidaza

Antistreptolizina O

Aspartataminotransferazi

Imunoglobulind antihmocitari

Azatioprind

Reactia pentru determinarea bacililor acido-rezistenti
p-adrenoblocanti

Blocantii canalelor de caleiu

Boala cronica de rinichi (CKD — chronic kidney disease)
Blocantii receptorilor angiotensinei 11

Activatori continui ai receptorilor de eritropoietind (continnous erlvthropoieting
receptors activators)

Clasa functionald NYHA (New York Heart Association)

Clasa functionald

Complexe imune circulante

Coagulare intravasculari diseminata

Citomegalovirus

Cardiopatie ischemica

Corticosteroizi

Ciclosporing A

Camp de vedere

Debit cardiac



DD Diagnostic diferential

DpP Dializa peritoneald

DS Deviere standard

DZ Diabet zaharat

EBV Virus Epstein-Barr

ECG Electrocardiografie

EcoCh Ecocardiografie

ESA Agenti stimulatori de eritropoietind (erfiythropoietine stimulating agents)

FCC Frecventa contractiilor cardiace

FA Fosfataza alcalina

FAV Fistula arterio-venoasa

FDA Administrafic pentru inregistrare a alimentelor si medicamentelor (SUA)

FG Filtratie glomerulara

FE Fractie de ejectie

FR Frecvent(a respiratorie

kS Fraclie de scurtare

GGTP y-glutamiltranspeptidaza

GNC Glomerulonefrita cronica

GN Glomerulonefrita

HD Hemodializa

HBV. HDV. Hepatitd virald ¢cronica B, D si C, corespunzitor

HCV

Het Hematocrit

HDF Hemodiatiltrare

HDL Lipoproteine cu densitate inalta (high density lipaproteins)

HF Hemofiltrare

HLA Antigeni ai leucocitelor umane (humane levcocyte antigens)

HTA Hipertensiune arteriala

ICC Insuficientd cardiaca congestiva (congestive heart failure)

ICN Inhibitorii calcineurinei

IECA Inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei

lg Imunoglobulina

IMA Infarct acut de miocard

IMMVS Indicele de masa a miocardului ventriculului sting

INR Raportul international normalizat (international normalized ratio)

PO Sindromul de insuficientd poliorganicad (multiple organ and system failure -
MOSF)

IRA Insuficientd renal acuta

IRC Insuficienta renald cronici

IRM Imagistica prin rezonantd magnetica

ISN Societate internajionald de nefrologie (International Society of Nephrology)

ITu Infectia tractului urinar

K/DOOI Inifiativd de ameliorare a calitiii in managementul pacientilor cu patologia renald
(Kidney Disease Outcome Quality Initiative)

L.DH Lactatdehidrogenazi
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LDL
LE
MDRD
MHC
MM
MMF
MRSA
M5
NBT
NCA
NTA
OKT 3
PCN
PCR
PCR
PNC
PPV5S
PRA
Ps
PSVD
PTH
RFG
RA
RIA
RIF
RIFLE

RM
SATI
RPT
SCR
SIRS

51V
SN

TA
TBC
TC
TGl
USsG
LUSMF
VLDL
VSsC
VSH

Lipoproteine cu densitate mica (low density lipoproteins)

Lupus eritematos

Madification of diet in Renal Discase

Complexul major de histocompatibilitate (major histocompatibility complex)
Masd moleculara

Micofenolat mofetil

Stafilococi, rezistent la meticiling (oxaciling)

Ministerul Sanatatii

Reactia cu nitrotoluol blau

Mecrora corticald acutd (acute cortical necrosis - ACN)

MNecrozi tubulari acutd (acute ribular necrasis - ATN)

Anticorpul monoclonal muromonab-CD3

Protocolul Clinic National

Reactie de polimerizare in lant (polvinerase chain reaction)

Proteina C-reactiva

Piclonefrita cronici

Peretele posterior al ventriculolui sting

Spectru de anticorpi reactivi (panel reactive antibodies)

Puls

Presiune sistolicd in ventriculul stang

Parathormon

Rata filtratiei glomerulare

Reactie de aglutinare

Analizé radioimuni

Reactie de imunofluorescenta

Clasificarea severitdfii insuficieniei remale acute, conform R — risk, [ -
insufficiency, F — failure. L — loss of kidney function, E — end-stage kidney failure
Republica Maldova

Sectic de anesteziologie-terapie intensiva (intensive care unit — [CL)
Rezistenti perifericd totala

Spitalul Clinic Republican

Sindromul de reactie inflamatorie sistemicd (svstemic inflammatory reaction
svidrome), actualmente este preferat fagd de termenul |, sepsis™

Sept interventricular

Sindrom nefrotic

Tacrolimus

Tensiune arterald

Tuberculoza

Tomogratie computerizata

Tract gastrointestinal

Ultrasonogratie

Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie

Lipoproteine cu densitate foarte mica (very low density lipoproteins)
Volumul singelui circulant

Viteza de sedimentare a hematiilor
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CAPITOLUL I
ISTORIA TERAPIEI DE SUBSTITUTIE A FUNCTIEI RENALE

1. Punctele de reper in istoria nefrologiei mondiale

* Richard Bright (1789-1858) a demonstrat importanta rinichilor in asigurarea echilibrului
hidro-clectrolitic in organism, a sintetizat semnele si simptomele clinice, modificirile
patologice instrumentale §i de laborator intr-un numir de sindroame clinice. caracteristice
patologici renale. Primul a descris tabloul clinic al glomerulonefritei acute 41 proteinuria ca unul
din semnele ei cardinale,

e Pierre Rayer (1767-1862) a editat o monografie (1839-1840) in care au fost descrise datele
anatomice, histologice normale si in cadrul diferitor maladii renale. precum si corelatia lor cu
tabloul clinie, devenind astfel wparintele” nefrologiei europene.

* Robert Christison (1797-1882) a efectuat mai multe studii care au reflectat momentele
principale in patogeneza sindromului nefrotic (trecerea albuminei prin membrana glomerulara
din singe in urind), pentru prima datd a descris detaliat sindromul uremic, atit in cadrul
insuficientei renale acute, cat si la pacientii cu insuficientd renald cronicd. El a determinat
legiatura dintre uremie si anemie la pacientii cu insuficienta renald cronica si a descris ..rinichiul
granular” (nefroscleroza) ca bazi pentru dezvoltarea insuficieniei renale cronice.

e William Bowman i Carl Ludwig au descris glomerulii si tubulii ca structuri renale principale
de filtrare i secrefic/reabsorbiie, corespunzator (1840-1842). Jacob Henle a descris cilindrii
urinari (1842) si a inventat microtomul special, care a facut posbild efectuarea de sectiuni
subliri ale tesutului renal cu descrierea consecutiva a ansei Henle.

2. Hemodializa si alte metode de substitutie a functiei renale cu acces vascular

*  Wohler a sintetizat §i a descris structura chimici a ureei (1828).

* Dutrochet, in 1835, a descris procesul de osmozi.

o Graham, in 1854-1861, a descris procesul de difuziune, care a fost mifial numité , dializa".

e in 1884, van Hoff a dat explicafie matematica proceselor de osmoza si de difuziune.

* Abel, Rowentree si Turner, in 1913, au efectuat un studiu experimental in care singele
cainilor vii a fost dializat cu ajutorul unui dispozitiv special. Aparatul era compus dintr-un
numér mare de tubi mici semipermeabili, introdusi intr-un volum cu ser fiziologic. Fluxul de
sange a fost asigurat cu ajutorul celor 2 magistrale. arteriala §1 venoasd, sub acjiunca diferentei
de presiune intre sistemul arterial si cel venos. Pentru a preveni tromboza aparatului de dializa
sangele a fost perfuzal printr-o biuretd speciald, care continea un anticoagulant (hirudini).
Aceasta modalitate tehnicd de epurare extrarenald a fost definitd ca . vivodifuziune™,

* Love (1913, 1924) a utilizat in calitate de membrana semipermeabild intestinul de pui, iar
Necheles — peritoncul visceral al animalelor.

* Prima dializa la om a fost efectuati de Georg Haas (1886-1971) in anul 1924 (Hissen). Primele
studii ale lui Haas au fost consacrate proceselor de difuziune a diferitor substanfe din sdnge prin
membranele semipermeabile din trestie (Strashourgh, 1911). Filtrele moderne de dializa sub
lorma de capilare intr-un volum cilindric sunt construite in baza acestui prototip, Aparatul de
dializa propus de Haas a fost constructiv similar cu dispozitivul pentru vivodifuziune elaborat
de Abel. In calitate de anticoagulant a fost utilizat hirudina. iar mai tirziu — heparina. Intre anii
1926-1928 Haas a executat cirea 20 de sedinie de hemodializi 1a pacientii cu IRA. Durata lor a
fost pana la | ord. Rezultatele terapiei au fost, insi. nesatisticatoare, deoarece toli pacientii au
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decedat in scurt timp dupd efectuarea procedeului din cauza reactitlor pirogene i trombozelor
dispozitivului de dializa.

In anii 30 ai secolului XX Robert Thalhimer din New York a reprodus experimentele lui Abel
pe ciinii renoprivi. Acest savant pentru prima datd a fundamental aplicarea sistematicd a
heparinei si utilizarea membranei semipermeabile din celofan. Succesul experimentelor lu a
fost limitat din cauza suprafetei mici a dializatorului gi dificultaiilor tehnice.

W. Kolff si Berk (Campen, Olanda) in 1943 a creat un alt model al aparatului de dializa -~ un
cilindru orizontal cu tubii din celofan, care se invartea intr-un volum de dializat. Fluxul sangvin
a fost asigurat de diferenta arterio-venoasi de presiune. Primele 15 pacien{i cu IRA. tratali prin
dializd au decedat, iar al 16-lca a supravicfuit i dupa 2 sedinle de dializd functia renala s-a
restabilit complet. Aparatul de dializa al lui Kolff reprezintd primul aparat de dializa, care
teoretic asigura epurare suficientd a toxinelor si putand fi utilizat in practicd medicala.

N, Alwall (Suedia) si G. Murray (Canada) a propus un model de cilindru vertical in loc de cel
orizontal si aplicarea pompei speciale pentru a asigura presiune sporitd de perfuzie, ceea ce a
majorat eficienta aparatelor de dializd prin implicarea forjci suplimentare de ultrafiltratie in
procesul de epurare extrarcnald (1946).

in 1948 a fost creat aparatul de dializa Kolff-Brigham, utilizat pentru tratamentul insuficientei
renale acute in timpul Razboiului Corean.

Utilizarea practicd a aparatelor lui Kolff si Alwall a fost asociatd cu mortalitatea sporitd cauzata
de dereglarile echilibrului de sodiu i hiperhidratatie in cadrul dializei. Aceast@ problema a fost
rezolvatd datorita lucririlor lui Merril, care a inventat fotometria plasmei cu diagnosticare
rapida 4 concentratiei electrolifilor in ser.

Aparatul de dializa din 2 cilindri a fost inventat de Kollf 51 Watschinger (1955),

In anii 50-60 diferitec modalititi de dializd au inceput si aplice tot mai pe larg in practica
medicald. A fost demonstratd eficienta acestei metode de tratament atat in tratamentul complex
al insuficientel renale acute, cat si in supravietuirea indelungatd a pacientilor cu insulicien|a
renald cronicd terminald. Imposibilitatea accesului vascular repetat cu traumatizarea minimd a
vaselor centrale a impicdicat pentru mult timp implementarea tehnicilor existente de substitupie
a functiei renale.

In 1956 incepe productia industriald a filtrelor cilindrice de dializa in SUA (Cordis Dow) §i
filtrelor sub forma de placi in Europa (Gambro).

in 1960 este propus filtrul de dializi sub formd de placd cu contraflux al dializatului (Kiil,
Oslo, Norvegia). Este prima variantd de filtru de dializd suficient de sigur $i eficient pentru
utilizare clinica larga.

W. Quinton si B. Scribner (1960) au demonstrat posibilitatea formarii guntulut arterio-venos
extern. Chirurgii italieni M. Brescia §i J. Cimine (1966) au propus o metodd speciald de
formare a fistulei arterio-venoase subcutanate. Astfel a fost creald baza pentru implementarea
largd a procedeelor de substitufie a funclici renale prin acces vascular.

In 1960 a fost deschis primul centru de dializa, directionat tratamentului cronic prin dializa a
pacientilor uremici. Primul pacient, C. Shields, din Seattle. SUA. a supravicfuit cu ajutorul
dializei |1 ani.

In 1961 a fost implementat primul aparat de hemodializi la domiciliu in Cleveland (SUA) i
Nose (Japonia). Trei ani mai tarziu facilitatile de hemodializa in condifii de casi au fost create
de Shaldon (Londra). Scribner (Seattle) si Merril (Boston).

In 1964 C. Mion propune o solufie de dializi cu bufer de acetat.
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in 1964 A. Babb creazi sistemul centralizat de distribuire a apei si conceptul concentratelor de
dializa.
[n 1965 a fost inregistrata prima izbucnire epidemiologicd de hepatitd, care se transmite pe
cale parenteralid (Marea Britanie).
In 1966-1967 a fost inceputd produciia industriala a dializatorilor cilindrici capilari cu
contrafluxul solutici de dializa (R. Stewart). Eficacitate a acestui filtru de dializd a fost
superioari celui propus de Kiil.
In fosta Uniune Sovieticad aparatele de hemodializi au fost elaborate si fabricate in baza
schemelor constructive prezentate de Institutul Unional de Cercetare Stiin{ificd a Constructiei
Aparatajului Medical (Prof. lu, Kozlov et al.) — aparatele AHUIT-60, AUTI-140, Inaxpon-80 si
Juanentp-1, 51 de citre grupa intreprinderii de Productie ,,Geofizicd” (Prof. G. Kulakov) —
aparatele CI'J1-1, CI'J1-8 51 CI'J1-VE.
In 1972 a fost stabilita toxicitatea aluminiului din apa potabila.
in 1975 in practica medicala a fost introdusd hemofiltrarea (Henderson, Quellhorst).
In 1977 a fost implementatd hemofiltrarea continu arterio-venoasd.
Cu anul 1979 se dateaza introducerea in practicd a sistemului nou de dializd, cu controlul
ultrafiltratiei (Fresenius).
in 1981 a fost descrisi amiloidoza pacientului dializat.
Cu anul 1985 se dateaza primele incerciri de evaluare a caracterului adecvat al procedeului de
dializa, este propusia modelarea kineticd a excretiei ureei (Kt/V) (F. Gotch si J. Sargent).
Cu anii 1985-1986 se dateazd administrarea eritropoietinei pacientilor dializati (J. Eschbach).
in continuare dezvoltarea tchnologica in domeniul hemodializei a evoluat in 3 directii
principale:
v' Perfectionarea aparatajului de dializd, avind ca obiectiv controlul mai eficient asupra
procedeunlul $i prevenirea complicatitlor tehnice;
v Imbunitdfirea caracteristicilor solutitlor de dializd prin schimbarea componenyei lor chimice
$i prevenirea contamindrii in timpul pregatirii;
¥ Ameliorarea caracteristicilor membranelor si filtrelor de dializd cu asigurarea calitatilor
superioare de difuziune, ultrafiltratie si osmozi, asigurarca biocompatibilitatii lor mirite.
Primele aparate de dializa, utilizate pe larg in practica medicald in anii 1960, includeau un vas
special cu circa 100 | solutie de dializi. pompe de membrand sau rotative si fitrele de dializi sub
forma de placi, construite de mand si deseori nestandarde. Sistemele de control erau foarte
primitive. dispozitivele de sigurantd lipseau §i efectuarea procedeului de dializd necesita
prezenta intregii echipe de mtensivigti, chirurgi, nefralogf sf biochimisti. Recirculatia solufiei de
dializa a fost una din problemele improtante in aparatele vechi de dializa. Cu timpul au apérut
sisteme, care se stopau in caz de penctrare a singeului in dializat, au fost elaborate sisteme
speciale de securitate, care funcfionau in baza schimbarii conductibilitagii solutiei de dializa, A
fost implementata inregistrarca presiunii in magistralele, la intrarea §i iegirea din aparatul de
dializa, indicatorii si reglatorii temperaturii, volumului de ultrafiltratie, procentului de
recirculatie etc.
In anii 1980 s-a incercat producerea aparatelor portabile de dializa, dar, din cauza lipsei filtrelor
mici suficient de eficiente si imposbilita{ii de utilizare a unor volume mici de dializat pentru
asigurarea unei eficienfe adecvate a procedeului de detoxicare, implementarea practicd a acestei
idet a fost limitata.
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e Caracteristicele solufiei de dializd au un rol important in asigurarea dializei calitative. O
solutie de dializi ideala trebuie sa corespunda cu plasma persoanei sdndtoase dupa componenia
electrolitica si lipsa contaminarii microbiene. De asemenea, concentratia electrolitilor in plasma
trebuie sd fie usor modificabila pentru a asigura procesul de epurare a diferitor substante din
sangele pacientului dializal. Dupd anul 1980 a aparut posbilitatea de a modifica pe loc
concentratia calciului s fosfatilor, influenidnd astfel dezvoltarea osteodistrofici renale,
Modificarea concentrajiei de sodiu in timpul dializei previne hipotensiunea intradialitica.
Adaugarea glucozei la solutia de dializa sporeste complianta pacienfilor diabetici, micsorand
riscul de hipoglicemie si, in acelasi timp. scade incidenta sindromului de dezechilibru,

¢ (O altd problema ce trebuia rezolvatd in cadrul pregitirii solutiei de dializi este mentinerea pH-
ului fiziologic al dializatului. Initial, in ami 1960-1970, in calitate de bufer a fost utilizat
bicarbonatul de natriu, dar din cauza capacitdtii lui de a reacfiona cu sirurile calciului si
magneziului cu formarea sarurilor insolubile de carbonat de calciu $1 carbonat de magneziu,
care sedimentau in conturul de dializd, aceasta practica a fost stopati. In calitate de bufer a fost
propus acetatul de sodiu, utilizat timp de mai mulli ani. [nsd, aceasti substanid cauza
vasodilatatie sistemici in timpul sedintei de dializd, ceea ce submina complianta pacientilor,
precum §i calitatea procedeului de dializa. Eficienta dialize1 bazate pe bufer de acetat a corelat
cu functia hepatica, care este afectatd la majoritatea pacieniilor dializati. Problema a fost
rezolvatd prin utilizarea solutiilor de bicarbonat §i de acetat de sodiu, care se amestecau numai
in momentul introducerii in conturul extern de dializd. Pe parcursul trecerii dializatului prin
aparatul de dializa solutiile de dializd nu reuseau sa reactioneze. evitand astfel sedimintarea
sarurilor de carbonat si stoparea procedeului de dializa.

¢  Metodele de pregitire a solutiei de dializi au evolutionat de la simpla adiugare a electrolifilor
in apa potabild cu realizarea concentratiel lor necesare, prin amestecarca apei purificate cu
concetratele de saruri necesare cu ajutorul aparatelor speciale, si pand la renuntarca de la
bicarbonatul lichid si inlocuirea lui cu concentrate sub forma de pulbere uscata (BiBag
(Fresenius), BiCart (Gambro), AluaCart (Baxter)). Ulterior s-a trecut complet la utilizarca
concentratelor uscate de saruri in acest scop. Astfel de abordare a problemei a contribuit la
cresterea compliangel pacientilor dializagi, reducerea a complicatiilor intradialitice §i scaderea
necesitaii spitalizirilor pacientilor, aflagi la tratamentul de substitutie a functiei renale,

e Primele membrane de dializa pe larg utilizate in practica clinicd erau produse din celofan. Ele
au fost propuse de W. Thalhimer in 1938 si au capitat o raspiandire larga pe plan global pani in
anii 1970, Cercetirile stiinfifice efectuate in anii 1970-1980 au demonstral o biocompatibilitate
mal inaltd si o capacitate de epurare sporitd in cazul substantelor cu masa moleculard medie si
micd a membranelor semisintetice (cuprofan) si sintetice (poliacrilnitril, polisulfon, biofan etc.),
Catre 1990 au apdrut membranele speciale cu permeabilitate sporitd (high-flux) cu coeficientul
sporit de ultrafiltrare, dimensiunile mai mari ale orificiilor $i alte particularitiiyi, care au asigurat
o epurare mai eficientd a toxinelor §i rezultate evident mai bune ale tratamentui de lunga durata.

» Pandinanul 1970 filtrele de dializa sub forma de placa si sub forma de cilindru au fost practic
in cgald masurd folosite pe plan global. Ulterior filtrele capilare cilindrice au devenit mai
raspandite datoritd caracterului mai fiziologic al schimbului de substante in timpul dializei,
suprafefel totale mai mari a membranei de dializa intr-un volum relativ mic de filtru, pierderilor
sangvine mai mict, precum si datoritd posibilitatii de reprocesare si de reutilizare.

» Intre anii 1995-1998 a fost elaborata si implementata practic hemodiafiltrarea.
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In 1997 au fost adoptate primele reomandiri elaborate respectind principiile medicinei bazate
pe dovezi, pentru managementul insuficientei renale cronice terminale (NKF/DOQI).

3. Dializa peritoneali

Ideea detoxicarii organismului cu ajutorul spalarii cavitajii abdominale a fost pentru prima data
realizata de Christopher Warrick (1744) in cadrul tratamentului ascitelor recidivante. ,Solujia
de dializa” consta dintr-o solutie de api minerald din Bristol si vin rosu.

Stephan Hales in baza raportului prezentat de Warrick a propus efectuarea spilarii cavitdii
abdominale cu ajutorul celor 2 trocare.

H. Wegener a demonstral in experimente pe animale i solutiile hipertonice de glucoza, de sare
si de glicerind. introduse in cavitatea peritoneald, sunt capabile si majoreze volumul siu
datoritd osmozei. Datele raportate de H. Wegener au fost confirmate de E. Starling si A.
Tubby (1884), care suplimentar au demonstrat ¢ este posibila si trecerea inversa, din cavitatea
peritoneald in sdnge, a anumitor substante (ex. metilen blau, indigocarmina). In opinia lor
acumularea lichidului in cavitatea abdominala se prelungeste pand la echilibrarea fortei
osmotice a solutiei de dializa cu cea a sangelui. Tn 1920 R. Cunningham a explicat acest
fenomen prin difuziune §i osmozi in baza unui experiment de absorb{ie completd a solutiei de
10% de glucoza.

Georg Ganter in 1923 a efectuat prima sedin{a de dializa periloneala la o femeie §i este astfel
considerat cu adevarat parintele” dializei peritoneale modeme. El a introdus in cavitatea
abdominald a unei paciente 1,5 | de solutie salini, care a fost in scurt timp evacuatd. Raportul
men{ioneazd un efect pozitiv de scurtd duratd, dar prognositcul pacientei a fost nefavorabil,

In 1927 H. Heusser si H. Werder au efectuat dializa peritoneali la 3 persoane cu intoxicatie cu
arsen, dar fara efect. Pana la 1938 au fost raportate mai multe incercari de aplicarc a dializei
peritoneale fArd realizarca efectului clinic scontat. Pentru prima datd o serie de sedinie de
dializd peritoneald intermitentd cu timpul expozitielr circa 15 minute cu evolutie favorabila
(simptomatic) a insuficien{ei renale cronice a fost prezentati de J. Rhoads (SUA) in 1938.

In timpul celui de al doilea razboi mondial o multime de cameni au decedat in urma IRA, ceca
ce a stimulat cercetarea posibilititilor de substitufie a functiei renale. In 1946 in Boston (SUA)
Frank, Fine, Seligman au obfinut primele succese privind insdnitogirea pacientilor cu IRA
tratati prin dializi peritoncald. Dializa peritoneald a fost implementatd pentru tratamentul
insuficientei renale acute de citre Reid (Marea Britanie), Tanret (Franta) si Kop (Olanda).

In anii 1950 s-a schimbat esential metodologia procedeului de dializi peritoneald: in loc de
utilizarea punctiei cu trocare si-au gasit aplicare catetere speciale din plastic. tar in loc de
metoda de spilare continud cu ajutorul celor 2 catetere au inceput sd se aplice dializa
peritoneald intermitenta cu un cateter. Solutia izotonicad de clorurd de sodiu si solutie Ringer au
fost inlaturate pe contul solutiilor de glucoza, care era lipsitd de astfel de efecte adverse ca
hipocloremia si acidoza metabolici.

In anii 1950-1960 dializa peritoneald a fost practic exclusiv implementata la pacienti cu
IRA. Utlitatea acestei metode la pacienti cu IRC a fost limitatd de durata relativ scurtd de
cateterizare cu catetere rigide si riscul inalt de dezvoltare a peritonitelor secundare schimbirii
frecvente a solutiilor de dializa.

In 1959 a fost propusa $i implementatd dializa peritoneala intermitenta la pacienti cu IRC
terminald (Ruben, Doolan, SUA).

o G i
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Cu anul 1964 se dateazd implementarea in practica medicald a metodei de punctii repetate,
Cateterul Stylet (Trocath) a fost inventat in 1965, iar prima variantd a cateterului Tenekhoff a
fost prezentata in 1968.

In anii 1970 au fost propuse catetere elastice cu mansoane de teflon, care evident au scazut
riscul infectiei. Cele mai reusite modele au fost construite de Tenckhoff 51 Palmer (SUA).
Spre sfargitul anilor 1970 deja circa 10% din pacientii cu IRC s-au aflat la tratament prin dializa
peritoneald cu supravicfuirea pacientilor pand la 8 ani.

Conceptul dializei continue in condifii de ambulatoriu a fost claborat de R. Popovich si J.
Monerief (Austin, SUA, sfargitul anilor 1970). Ei au demonsirat ¢d aflarea indelungatd a
solufiei de dializd in cavitatea abdominali reprezintd cheia succesului in procedeul de
detoxicare, fiindca inlaturd toxinele uremice nu numai din singe, dar si din {esuturi. Savantii au
fundamentat matematic $i au confirmat practic ¢a 5 cicluri de dializa cu cirea 2 | de solugie de
dializA pe zi sunt suficiente pentru detoxicarea pacientilor dializati cu IRC terminald. Metoda
propusd de R. Popovich si J. Moncrief pufin s-a schimbat in continuare, fiind mai mult
perfectionatd datoritd implementarii elementelor noi de conectare, dispozitivelor suplimentare
pentru prevenirea contamindrii cavititii abdominale, trecerii la 4 cicluri de schimb al solutiei de
dializa pe parcursul sediniei de dializa peritoneala.

Dializa peritoneali si-a gisit o aplicare mai largd incepand cu anii "80, cdnd a fost demonstrat
pretul relativ redus al procedurii in comparagie cu hemodializa, in special high-flux. De
asemenea, dializa peritoneald oferd detoxicare treptatd §i cvitd astfel de complicapi ca
sindromul de dezechilibru si hipotensiune intradialiticd. Dializa peritoneald reprezintd o
modalitate de substitutie a functiei renale practic exclusivii la copii mici, in viirstd pand la 5 ani.

4. Transplantul renal

Ideile tangential legate de transplant sunt expuse in mai multe mituri din diferite culturi gi astfel
au creat o imagine si un vis despre posibilitatea transplantului de organe. In traditia
crestinismului primii doctori, care au devenit sfinti. au fost Cozma si Damian. Ei ar fi efectuat
un transplant de picior, ceea ce a fundamentat acceptarea lor in calitate de ,sfinfi-pazitori ai
transplantologiei™.

Transfuziile de sange reprezintd prima interventie transplantologicd care a avut loc cu succes.
Insd, din cauza conflictului imun majoritatea transfuziilor in epoca medievald s-au terminat
nefavorabil si aceasta practica a fost cu timpul abandonata.

in 1540 alchimistul Valerius Cordus a sintetizat eterul — primul anestezic, care a fost pe larg
utilizat in timpul interventiilor chirurgicale pe parcursul secolului XTX,

Imunitatea specificd (umorala si celulard) $1 cea nespecificd au fost descrise de catre Paul
Erlich. Julius Conheim si llia Mecinikov, cercetdrile lor au fost continuate de un numdr mare
de savanti. In scurt timp K. Landsteiner a descoperit grupurile sangvine ABO. Infitratele
limfocitare ale transplanturilor cutanate au fost descoperite in 1914. Incercirile de transplat
cutanat, efectuate de Medawar, au demonstrat importania imunita{ii in evolutia naturald a
transplantului. Importanta HLA pentru minimizarea reaciilor autoimune a fost demonsirata de
P. Doherty, R. Zinkernagel si J. Dausset.

Descoperirea microorganismelor si a rolului lor important in dezvoltarea proceselor infecioase
pe parcusrul secolelor XIX si XX a fost cruciala pentru prevenirea si tratamentul complicatiilor
infectioase la pacienti sub tratamentul imunosupresiv dupd transplant renal. L. Pasteur a
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devenit pirintele” microbiologiei. Aplicarea largd a principiilor asepticii si antisepticii in
chirurgie se datoreaza activititii stiingifice si practice a lui J. Lister.

Alexis Carrel (Premiul Nobel din 1912 in domeniul medicinei si fiziologiei) a elaborat si a
implemental practic metoda de suturare vasculard i de formare a anastomozelor, perfectionati
ulterior in cadrul procedeelor de transplantare. Din punctul de vedere al tehnicii chirurgicale,
datontad activitdfii lui Carrel in Chicago i New York, in anul 1914 problema transplantului
renal a fost solutionati,

Prima autotransplantare reusitd in experiment (la un cdine) a fost efectuati de Emerich
Ullmann in Viena (1902). Incercirile de transplant cross-over intre ¢dini nu s-au incununat de
succes §i au fost stopate.

In 1905 a fost intreprinsi o incercare de implantare a fragmentelor {esutului renal de la iepure
de casa in rinichiul pacientului cu IRC terminald. Operatia a fost efectuata de M. Princeteau, un
chirurg francez. Efectul scontat a lipsit. Pacientul a decedat dupd 2 sdptamani (primul
xenotransplant).

Mathieu Jaboulay (1906) din Lion (Frania) a incercat conectarea rinichilor de porcine si
caprine la vasele femurale $1 brahiale la 2 bolnavi cu insuficienid renald cronicd terminald.
Durata functiondrii xenotransplantelor a de circa la o ora. Ernst Unger (1909) din Berlin
(Germania) a incercat xenotransplantul de la o maimuti spre o pacientd in uremie. Transplantul
a ramas afunctional. Pacienta a decedat peste 32 de ore. in 1923 Harold Neuhof a transplantat
un rinichi de la miel unui pacient uremic. Transplantul a rimas afunctional. La distanta de 9 zile
pacientul a decedat.

Prima incercare de alotransplant de la om a cfectuat-o Iu. Voromoi (1936) din URSS.
Rinichiul a fost obtinut de la un donator-cadavru dupd constatarea mortii cerebrale si
transplantat unui pacient cu IRA, cauzati de intoxicatia cu hidrargiu. In ultimul caz timpul
ischemiei rinichiului a fost de circa 6 ore §i a fost constatati o diferentd in grupurile de singe,
ceea ce probabil si a condifionat lipsa functiei organului transplantat gi moartea subita a
pacientului la dupa 2 zile. Pand la 1949 lu. Voronoi a efectuat 6 astfel de operatil, dar nici una
nu a fost de succes.

Primul alotransplant reusit in IRA sc¢ datoreazi chirurgilor Charles Hufnagel, Ernest
Landsteiner 5i David Hume (Boston, Brigham Hospital, 1945), care au transplantat un rinichi
cadaveric unei paciente cu necrozd tubulard acutd in urma complicatiilor obstetricale. Functia
transplantului a fost departe de cea ideald, pacienta rdmanea oliguricd mult timp. Insa, cu
timpul, functia propriilor rinichi s-a restabilil si pacienta a fost externati acasi cu functia renalii
normala,

Incepind cu anul 1946 in Boston un grup de savanti compus din Hufnagel, Hume,
Landsteiner a efectuat céteva transplanturi renale. Insa. din cauza duratei scurte de functionare
a rinichilor accastd metodd a fost eficientd numai la pacientii cu IRA, Pana la 1955 au fost
efectuate 9 operatii de transplant renal la pacienti cu IRC terminald si in unele cazuri durata
functionarii transplantului a fost de circa o lund. In raportul sistematizat privind activitatea de
transplant a fost subliniatd importanta coincidentei grupei de sange, rolul important al corectarii
preoperalorii a ancmicl, necesitatea nefrectomiei bilaterale pentru controlul hipertensiunii
arteriale la pacienti hipertensivi,

In anii "50 in Franta chirurgii R. Kuss, M. Servelle g1 C. Dubost au efectuat o serie de
transplanturi renale la pacienti cu IRC terminala, firad tratament imunosupresor asociat. A fost
efectuat gi un transplant de la mami la fecior. Rinichiul a funcfionat 22 de zile cu stoparea



consecutivd a funcliei in urma unui rejet acul. In toate operatiile de transplant renal a fost
aplicatd tehnica de implantare extraperitoncald a rinichiului transplantat.

Prima operatie de incercare de transplantare intraperitoneald a rinichiului a fost intreprinsd de
R. Lawer in 1950.

In 1952 grupul lui Hamburger a efectuat primul transplant renal de la donator inrudit
pacientului cu leziune postiraumatica a unicului rinichi congenital. Rinichiul a fost obtinut de la
mamd i a fost transplantat feciorului uremic. Transplantul a ramas functional timp de 22 de
zile.

Pe data de 23 decembrie 1954 John Merril, Joseph Murray (laurcat al Premiului Nobel in
1990)) si Hartwell Harrison au efectuat primul transplant renal rewsit la gemene
monoviteline cu mentinerea durabild a functiei transplantului. Aceasta interventie chirurgicala a
avul loc in Boston, in spitalul Peter Bent Brigham Hospital. Pacienta cu transplant in urma unei
sarcimi a nascul copilul sindtos. Astfel a fost demonstratd posibilitatea principiald de corectare
globald a functiilor renale in urma transplantului reusit.

Iradierea corpului a fost propusd pentru inductia imunotolerantel de citre hematologul francez
Mathe (1958), Eficienta acestui tratament imunosupresiv a fost limitatd, fiind raportate numai 2
cazuri de succes in efectuarea alotransplantului: Merrill (1960) si Hamburger (1962).

La stargitul anilor "50 — inceputul anilor "60 a fost descoperitd legatura intre reactiile
autoimune in transplant si antigenii HLA. A fost elaborat procedeul de tipizare a antigenilor
HLA,

Obiinerea transplantului de ficat de la un polifist cu inima activa dar in lipsa activitiiii cerebrale
a contribuit la dezvoltarea conceptului de ,,moarte cerebrali®,

Implementarea tipizirii HLA ad hoc si dezvoltarea conceptului de moarte cardiacd/
cerebrali a ficul posibild utilizarca organelor cadaverice, ceea ce a largit semnificativ numirul
de organe accesibile pentru transplantare.

R. Swartz st W. Dameshek au demonstrat efectul imunosupresor al 6-mercaptopurinei la
iepuri, J. Murray a fundamentat utilizarea preparatului la oameni (1960). R. Calne (1961) a
demonsiral cd Azatioprina este mai efecientd $i are mai pufine efecte adverse in comparatic cu
6-mercaptopurina. Th. Startzl a demonstrat efectul pozitiv al corticosteroizilor asupra evolutici
transplantului. D, Hume (1962-1964) a fundamentat stungific $i a demonstrat practic eficienta
tratamentului imunosupresor combinat cu Azatioprind + Prednisolon.

Primul transplant reusit de la donator cadaveric a avut loc in Boston in 1962, Pentru
alegerea recipientului a fost utilizatd tipizarea HLA. Regimul imunosupresor combinat, bazat pe
Azatioprind si Prednisolon, de asemenea a avut un rol important in reusita finala a operafiei.

In fosta Uniune Sovieticii primele transplantiri renale reusite de la rude dateaz din anii 1965-
1966. Transplantul de la un donator viu — rudd apropiati — a fost efectuat de citre
academicianul B. Petrovskii (ICS Chirurgie clinica si experimentald al MS URSS), iar primul
transplant cu rinichi de cadavru — de citre N. Lopatkin in ICS Urologie al MS URSS. Caire anii
"70 in fosta Uniune Sovietica functionau deja 12 centre de transpant renal,

In 1972 biochimistul elvetian J. Borel a descoperit Ciclosporina A, Administrarea
Ciclosporinei A a majoral rata de supravictuire a transplantului hepatic timp de 1 an de fa 18%
pana la 68%. R. Calne a demonstrat experimental efectul pozitiv al acestur medicament asupra
alotransplantului la cdini §i a propus implementarea lui la cameni (inceputul anilor "80).

Primul transplant reusit combinat cord + rinichi + ficat a avut loc in Pittsburgh in 1989.
Pacienta a supravictuit timp de 4 luni dupd transplant.
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Primul xenotransplant reusit (maduva osoasd rosie + rinichiul) de la babuind a avut loc in
1992 in Pittsburgh. Pacientul a decedat peste 26 de zile din cauza complicatiilor infectioase.
Transplantul combinat al tuturor organelor abdominale (rinichi, pancreas. stomac. ficat,
intestinul gros si subtire, artera iliaca) a fost efectuat pentru prima dati in Miami in 1995 unui
pacient cu sindrom Gardner.

in 1999 savaniii din Centrul Universitar Medical din Maryland (Baltimore) au elaborat un

procedeu nou de evaluare a sensibilizarii organismului pacientului — PRA (panel reactive

antibodies). Nivelele inalte ale astfel de anticorpi contribuie la dezvoltarea rejetului acut si sunt
depistate la circa 20% din candidati la transplant. Ei apar dupa transfuzii de sdnge, sarcind,
transplant in antecedente).

Istoricii medicinei din SUA clasificd istoria transplantologiei moderne in urmatoarele perioade:

v Era experimentald (1954-1962): transplantul renal a devenit o realitate din punct de vedere
tehnic, dar, cu exceplia transplantelor de la gemenii monovitelini, a avul un prognostic
nefavorabil din cauza rejetului acut refractar la tratament (corticosteroizi, iradierea
corpului);

v Era Azatioprinei (1963-1982): elaborarea si implementarea practicd a primei combinatii
reusite de medicamenle imunosupresive (Azatioprind + Prednisolon). Supravietuirea
transplantului a ating 50% timp de un an §i 25% timp de 5 ani;

v' Era Ciclosporinei (1984-1995): elaborarea si implementarea practicd a ,.triadei clasice™ de
medicamente imunosupresive in transplantologie (Ciclosporina A + Azalioprind +
Prednisolon), cu cresterea consecutiva a supravietuirii de transplant renal pénd la 85% timp
de | an. Incidenta rejetului acut a scazut de la 95% la 50%:;

v Era regimului imunosupresor individualizar (din 1996). apari{ia unui numir inalt de
diferite preparate imunosupresive oferd posbilitate de individualizare a tratamentului,
majordrii numarului de candidati pentru transplant renal si utilizarea organelor de la donatori
marginali, Supraviefuirea transplantului timp de 1 an atinge 90-95%, pistrarea funciie
transplantulul timp de 10 ani nu depaseste 50%.

La sfarsitul secolului XX — inceputul secolului XXI au aparut urmitoarele facilitagi in domeniul

transplantologici:

v" Transplantul renal laparoscopic:

v" Ameliorarea tehnicii chirurgicale de transplantare. Utilizarea rinichilor de la donatori
marginali, transplantarea simultand a celor 2 rinichi marginali;

v" Perfectionarea conditiilor si solufiilor de pastrare a transplantului renal.

Imunesupresia posttransplant:

Anii *50: Incepind cu anul 1950 in practica transplantologici a fost introdusa imunosupresia.

intfial bazata pe iradierea totald a corpului i administrarea dozelor mici de corticosteroizi (in

total 12 operatii). Rezultatele practice au fost, in general, nesatistacatoare. Doza recomandati de
steroizi a fost ridicati.

Anii *60: In 1959 R. Schwartz si W. Domueshek au propus inlocuirea iradierii totale a corpului

cu administrarca 6-mercaptopurinei, Eficienta practicd a acestei abordiri a fost demonstrata in

experiment pe cdini, Utilizarea in practica medicald a diferitor regimuri de imunosupresie a dus
la claborarea primului regim imunosupresiv de succes in transplantologie bazat pe
administrarca azatioprinei si prednisolonului. Aceastd concluzie apartine lui J. Murray cu colab.

(1963). Coneeptul stiintific propus s-a dovedit fi un mijloc practic eficient pe parcursul anilor

6.
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Anii *70: Au fost propusi anticorpii policlonali tip globulinid antilimfocitard (ex. Atgam®,
Thymoglobulin®) pentru inductia tolerantei imunologice §i tratamentul rejetului acut de
transplant renal.

Anii '80: Sintetizarea si testarea practich a Ciclosporinei A (Sandimun®) (1981-1984),
Elaborarca si implementarea practicd a regimului clasic de triterapie (Ciclosporina A
Azatioprind + Prednisolon). care a majorat de 2 ori ponderea transplanturilor renale funcfionale
la sfrsitul primului an dupa transplant. Introducerea in practica medicald anticorpilor
menoclonali tip OKT-3 (Orthoclone ®) a majorat eficienta tratamentului de induciie si a redus
numarul si severitatea efectelor adverse in urma tratamentului imunosupresor.

Anii "90: Aparijia preparatelor generice ale Ciclosporinet A (ex. Equoral®, Gengraf®) si
formelor farmaceutice ale Cilosporinei A originale (Neoral®) cu parametrii net mai stabili ai
farmacocineticii. Drept rezultat s-a redus costul tratamentului imunosupresor §i a sporit
eficienta lui. Au fost elaborate preparate noi. care pot inlocui Ciclosporina A (Tacrolimus
Prografi®, Sirolimus — Rapamune®) §i Azatioprina (Micofenolat mofetil — Celleept®) | sunt
mai eficiente ca imunosupresorii in comparatic cu preparatele ,.clasice”, utilizate in transplant
renal, §i in acelagi timp provoacd mai putine reacfii adverse. inccpumr utilizarii regulate a
tratamentului de inducie. care este efectuat cu preparatele sintetice de anticorpi (Basilixmab —
Simulect® si Daclizumab — Zenapax®) cu micsorarea ulterioard a incidentei rejetului acut.
Primele incercdri de implementare practicd a schemelor terapeutice cu doze mici de
corticosteroizi, fara corticosteroizi sau cu abandonarca lor rapida dupa transplant renal.
inceputul secolului XXI: Constientizarea necesitafii si implementarea activa in practicd a
profilaxiei complicatilor infecfioase (ex. ganciclovir sau valganciclovir (Valeyle®) pentru
prevenirea infectiei citomegalovirotice). Sunt elaborate regimuri imunosupresive mono- si
biterapeutice. Sunt implementate pe scard largd regimuri imunosupresive cu minimizarea
utilizirii inhibitorilor calcineurinei si corticosteroizilor dupd pericada de risc inalt al rejetului
acut (2-3 luni dupd operatia de transplant). Elaborarea regimurilor imunosupresive lipsite de
inhibitorii calcineurinei si/sau corticosteroizi,

Agenti terapeutice noi:

Campath 1H (anticorp anti-CD52) - reduce activarea i migratia limfocitelor i monocitelor;
Deoxispergualin — inhibd maturizarea limfocitelor B §1 T,

Everolimus — inhibitor al complexului TOR;

FTY-720 — promotorul migratiei reversibile a limfocitelor din sangele periferic spre splini;
CTLA4-1g — inhibitorul activarii limfocitelor T.

T T O
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. Serviciul de dializa si transplant renal in Republica Moldova

Prima sedintd de hemodializd in insuficienta renald acutd cu ajutorul aparatului AMT1-60 a fost
efectuatd de Prof. Solomon D. Goligorschi, Dr. Afanasie N.Tetradov si Dr.Mihail Chirosca
pe data de 4 noiembrie 1962,

Dr. Viadimir C. Punga a introdus in practica medicald din Republica Moldova dializa
peritoneald in anul 1963.

In perioada anilor 1974 -1980 la baza Spitalului Clinic Republican a fost aplicata hemodializa
in IRA cu aparatele AIP-140 gi Diahron-g().

Serviciul de Dializa si Transplant Renal din Republica Moldova gi-a inceput activitatea in
anul 1977, odati cu inaugurarea edificiulul nou al Spitalului Clinic Republican. Printre primii
medici incadrapl in sectia Nefrologie Chirurgicald (prima denumire a secfiei) au lost Adrian
Tanase (sel sectie din 1977), Vietor Sagatovici, Maria Vizitiu, Nadejda Arsenii, Larisa
Evdochimov, Nelli Cotulevici. Serviciul nou creat a fost dirijat de seful catedrei Urologie a
Institutului de Stat de Medicina din Chisinau, conferentiarul Mihail Birsan.

Prima sedinta de hemodializd in insuficienta renald eronica terminald cu aparatul AWUIT - 140 a
fost efectuatd de Dr.Victor Sagatovict, Dr.Larisa Evdokimov si Dr.Adrian Tanase in 1978,

Pe datd de | ianuarie 1981 a fost creatd prima sectie de Hemodializi, care a fost utilatd cu 8
aparate C1'J1-8 g1 50 paturi stationare. Un an mai tirziu secfia este transformata in Centrul de
Hemodializa si Transplant Renal al SCR. De la momentul fondarii, aceastd sectie este condusa
de Dr. Adrian Tanase. Din inifiativa medicului gef al Spitalului Clinic Republican, d-lui
Timofei Mosneaga, au fosl irimise la Moskova, Rusia, echipe complexe de specialisti pentru
stagiere in domeniul dializei si transplantului renal (medici-urologi, nefrologi, laboranti,
asistente medicale, ingineri).

Pe datd de 4 martie 1981 s-a efectuat prima hemosorbtie (hemocarboperfuzie) in Republica
Moldova de citre Dr. Adrian Tdnase.

Implementarea n practica medicala a hemodializei cronice a ridicat problema implementarii si
altor metode de substitutie a funciiei renale. Pe data de 17 septembrie 1982 a fost efectuata
prima analizi imunologicd “cross-match™ intre donator §i recipient de citre Dr. Liana
Kalinin,

In calitate de dezvoltare logica a spectrului intreg de modalitafi de substitutic a functiei renale.
pe datd de 25 septembrie 1982 s-a cfectuat primul transplant renal in Republica Moldova
cu rinichi de la cadavru in “moarte biologicd”. La operatic au participat chirurgii Dr. Pavel L.
Filiptev (Moskova), Dr. conf.Mihail R, Béirsan, Dr. A, Tinase si Dr. V. Sagatovici, In
acelagi an a fost deschis Centrul de Transplant Renal al Spitalului Clinic Republican.

Pe data de 27 septembrie 1982 Dr. lan G. Moisiuk (Moskova) si Dr. Victor Sagatovici au
efectuat prima prelevare de rinichi de la un cadavru in “moarte biologici™.

In anul 1983 pentru prima datd in practica medicald a Republicii Moldova au fost implementate
metodele noi de detoxicare extracorporald: plasmafereza, limfocitoforeza si iradierea
siingelui cu raze ultraviolete. Aceste metode au putut i implementate datoritd activitagii Dr.
Victor Sagatovici, Dr. Ghenadie Chiriac si Dr. Gheorghe Botan.

Intre anii 1983-1989 serviciul de Hemodializa si Transplant Renal a cunoscut o dezvoltare
rapida: in Spitalul Clinic Republican a fost instalat cel de-al 2-lea sistem de dializd CI'J1-8, au
fost montate aparatele CTU-1b (1), Gambro (2), Fresenius (2) si sistemul de epurare a apei
Millipore-250.
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Cu anul 1986 se dateazd implementarca dializei peritoneale semicontinue de citre Dr. Victor
Sagatovici.

Pe dati de 7 iulie 1987 pentru prima datd in Republica Moldova in regimul complex
imunodepresiv al transplantului renal este folosita Ciclosporina-A (Dr. A. Tanase).

Pe parcursul primilor ani de independentd (1991-1994) Serviciul de Dializa gi Transplant renal
s-a dezvoltat in continuare: s-au deschis sectii noi de Hemodializa in Spitalul Clinic Municipal
nr. 3 in Chisindu (8 aparate CI'/J1-8), in Spitalul municipal Balji (8 aparate CT'J1- 8), a fost
instalat un aparat de dializa la Centrul Mamei i Copilului.

Pe parcurs s-au implementat si unele metode noi de diagnostic: pe data de 23 martie 1992 a fost
efectuatd prima biopsie extrafina prin aspiratie a transplantului renal, iar pe data de 10 februane
1994 — prima biopsie prin punctie a transplantului renal de catre Dr, Adrian Ténasc.

In ianuaric 1998 a fost reinoit Centrul de Dializi si Transplant Renal din Spitalul Clinic
Republican prin instalarea a 10 aparate Fresenius 4008B i a sistemului de purificare RO-700.
Prima prelevare de rinichi de la donator cadavru in “moarte cerebrala™ a fost efectuatd de Prof.
Dr. Adrian Tanase, Dr. lgor Codreanu si Dr. Victor Reaboi pe data de 10 decembrie 2000.
Primul transplant renal reusit cu rinichi de la donator in viatd de la mami a fost efectuat de Prof.
Dr. Adrian Tanase pe data de 4 decembrie 2001,

Pe datid de 27 martie 2001 s-a deschis Centrul Municipal de Dializd in Spitalul Clinic de
Urgentd, or.Chisindu, utilat cu 8 aparate Fresenius. In anul 2001 a fost inchisd sectia de
Dializa din Spitalul Clinic Municipal nr.3.

In anii 2003-2004 s-a cfectuat reutilarea cu aparataj modern Fresenius a sectilor de
Hemodializd din Spitalul Clinic Republican (20 aparate Fresenius) si Spitalul Municipal Baly
(10 aparate Fresenius).

In 2004 esie deschisi sectia de Hemodializa in or.Comrat, utilatd cu 6 aparate Fresenius,

In 2005 a fost deschisa sectia de Hemodializi pentru copii in ICSOSM si C. care dispune de
5 aparate Fresenius.

In 2006 sunt instalate 8 aparate suplimentare de hemodializa in Centrul Municipal de Dializi cu
alingerea capacitatii totale de 16 aparate Fresenius.

Cu anul 2007 se dateazi implementarea dializei peritoneale ambulatorii (CAPD) in Centrul
de Dializa si Transplant Renal de catre Prof. Dr. Adrian Tinase, Dr. Sergiu Gaibu si Dr. Natalia
Comea.

in anul 2007 au fost instalate incd 5 aparate de hemodializa in Spitalul Clinic Municipal Balii,
pani la capacitatea totald de 15 aparate de dializi.

in anul 2008 au fost deschise 2 sectii noi de dializd: in Spitalul Cahul (5 aparate de
hemodializa) pe dati de 03.2008 si in Spitalul Clinic Municipal “Sfinta Treime” or.
Chisindu pe data de 01.12.2008 (5 aparate de hemodiahizd);

In anii 2008-2009 au fost claborate Protocoalele Clinice Nationale in managementul
insuficientei renale acute si insuficienfei renale cronice terminale sub dializd cu participarca
Prof. Dr. Adrian Tanase, Dr. Petru Cepoida, dr.stmed.. Dr. Larisa Evdochimov, Dr. Natalia
Cornea, Dr. Elena Maximenco, as. Galina Tulatos.

Perspectiva pentru anii 2009-2010 prevede deschiderea a 2 sectii noi de dializa in Spitalul
Raional Ungheni si in unul din raioanele de nord ale republicii (cate 5 aparate de dializa).

Au trecut peste 46 de ani de cind pe 4.11.1962 a fost cfectuatd prima sedinta de hemodializa
in Republica Moldova unui pacient cu Insuficientd Renala Acutd de citre Prof. S.Goligorschi,
Dr. A.Tetradov, Dr.M.Chirosca. Pe parcursul acestor ani au fost deschise 7 seetii de dializa cu
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72 de aparate .rinichi artificial™, la care se trateazd anual pestc 400 de pacienti, ceea ce
reprezintd 1113 de pacienti la | min locuitori, necesitifile populatiei Republicii Moldova
fiind de 2 ori mai mari. in anul 2008 tratament prin hemodializd cronica in decursul anului au
primit 419 pacieni. Procedura de substitufie cronica a functiei renale prin hemodializa in 2008
au inceput-o 104 pacien{i noi, iar prin dializa peritoneala — 2 pacienti; au fost trata{i 49 pacienti
cu insuficienta renald acutd severd. In total pe republici au fost cfectuate 37635 sedinte
hemodializa §i 230 sedinte hemofitrare. La pacientii cu insuficientd renald acutd au lost
cfectuate 410 de sedinte de hemodializd. Luind in considerare rezultatele functiondrii tuturor
centrelor de diahzi, letalilatea pacientilor aflati la dializa cronicd a constituit 9%, 1ar a
pacienfilor cu insuficienfa renald acwtd tratati prin dializd — 28% (tabelul 1, figurile 1-4 i 10-
13).

Datoritd perfecfiondrii aparatajului medical instalat, aplicdrii concentratelor uscate in pregitirea
solufiei de dializ, epurdrii mai performante a apei pentru solugia de dializa, utiliziri filtrelor de
dializd high-flux, inbunatatiri asistentei medicale si tehnice in domeniul tratamentului prin
dializa, s-a majorat considerabil rata de supraviefuire a pacientilor cu insuficienta renala cronica
terminald, tratati prin diferite modalitafi de substitutic a functiei renale. Majoritatea pacientilor
tratafi prin hemodializi programatd in cadrul Centrului de Dializa ¢i Transplant Renal al SCR
sunt persoane apte de muncia — 85%.

In prezent Centrul de Dializi si Transplant Renal dispune de aparataj modern de dializi care
corespunde exigenielor si cerinjelor de ultima ord (sistem de epurare a apei, aparate de dializa
Fresenius 4008 B, S, mixere). Pe parcursul activitdtii Centrului de Dializa al IMSP SCR au fost
tratati in total 1181 de pacienti cu insuficientd renali cronicii terminald si 529 de pacienti cu
insuficientd renald acutd, Numarul total de pacienti tratali anual este in crestere permanenti de
la 42 la 161 de pacienti. Simultan s-a mdrit si numdrul total de sedinte de detoxicare
extracorporald (hemodializa, dializd peritoneald. hemofiltrare, hemosorbtie) de la 1251 in anul
1981 pand la 16018 la finele anului 2008. Letalitatea pacientilor aflati la dializa s-a redus de
circa 10 ori in comparatie cu primii ani de activitate. In Centrul de Dializa si Transplant Renal
au fost efectuate 265 operatii de transplant renal (tabelul 6).

Printre pacientii dializati in Centrul de Dializd §1 Transplant Renal predomina barbatii (66,1%).
Pe parcursul activitafii Centrului rimdn aproape constanti indicii repartizarii conform etiologiei
insuficientei renale cronice: primul loc il ocupd glomerulonefritele cronice — 50,4%, urmate de
piclonefrita cronicd — I8.4%. Nefropatiile congenitale §i ereditare prezinta o pondere relativ
sporiti printre pacientii trataji: polichistoza renald — 12%. sindromul Alport 4.8%,
malformatiile congenitale ale sistemului uropoietic, complicate cu pielonefrita cronicd - 3.2%
pacienti. Nefropatia diabetici este cauza insuficientei renale cronice terminale la 4.8% pacienti
dializati. Nefrolitiaza cu dezvoltarea pielonefritei cronice secundare si avansarea bolii cronice
de rinichi pand in stadiul insuficientei renale cronice terminale este inregistrata la 3,2% pacienti.
Alte patologii (glomerulonefrita rapid progresiva, maladiile de sistem, etc.) sunt responsabile
pentru 2.4% pacienti. Discrepanta in spectrul etiologic al insuficientei renale cronice terminale
decurge din posbilititile limitate de aplicare a tratamentului cronic de substitutic renala
pacientilor cu diabet zaharat in Republica Moldova (deficitul locurilor de dializa). Majoritatea
pacientilor, diagnosticati cu pielonefritd cronica, au suferit de HTA in perioada predialitica, care
este consideratd maladie de baza in tarile anglosaxone (figura 3).

Virsta medie a pacientilor (M+DS) la finele anului 2008 in Centrul de Dializd si Transplant
renal a fost 44,6:13.5 ani. varsta medie a birbatilor fiind de 44.5413.0 de ani, iar a femeilor —
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de 44.8=14.4 ani, Pe parcursul ultimuului deceniu vérsta medie a pacientilor, aflati la dializa
cronicd s-a majorat statistic semnificativ, cu 7,2 ani. In Centrul nostru este inregistrata
urmitoarea repartizare a pacienfilor conform varstei (in baza clasificari OMS): < 25 de ani -
7.1%, 26-24 de ani - 44.9%, 46-60 de ani — 37.8% si peste 60 de ani — 10,2%. Durata medie a
aflarii la diahzd programatd (M+DS) este 4,7243.,57 ani, fiind mai micd pentru barbafi -
4,58+£3,65 ani in comparatie cu femeile -~ 5,17+£3,54 ani. La finele anului 2008 timp de un an s-
au aflat la dializd 20% pacienti, 2-5 ani - 44% pacienti, 6-10 ani - 28,8% pacienti si = 10 ani
7.2% pacienti (figurile 6 §i 7).

Pentru pacientii tratati prin dializa cronica este caracteristicd normalizarea hemodinamicii; daci
pind la initierea hemodializei = 90% din pacienti au suferit de HTA, ponderea lor s-a micsorat
semmificativ dupi inifierea tratamentului de substitutic renald. Actualmente 48.4% din pacienti
au TA normala, 25% sufera de HTA gr. I, 20,1% - de HTA gr. Il $i numai 6,5% - de HTA gr.
1.

Lipsa programatid a tratamentului cu eritropoietind este reflectatd in ponderea sporitd a
pacientilor anemici: hemoglobind normala este inregistratd numai la 7% pacienti, anemie gr. |
este diagnosticatd la 35,7% pacientl, anemie gr, Il — la 41,7% pacienti § anemie gr. 111 — la
15,6% bolnavi (figura &).

Hepatitele cronice virale reprezintd o problemd importanta la pacientii dializati, Pe parcursul
ultimului deceniu s-a micsorat semnificativ numarul pacientilor cu hepatita cronicd virala B. in
schimb ponderea pacientilor cu hepatitd cronicd virala C este in crestere. La momentul actual
infectiile cronice hepatice virale lipsese numai la 36,8% pacienti. Infectia cronicad hepatica
virald C este diagnosticata la 30% din pacienfi, infeefia cronicd hepatica virala B — la 7.5%
pacienti, coinfectie — incd la 5,7% din pacientii dializali (figura 9).

In tabelele 3, 4 gi 5 sunt analizagi unii indici de activitate ai Centrului de Dializa a SCR in
perioada anilor 1979-2004 in urma tratamentului a 464 de pacienti cu insuficienta renald acuta
(etiologia IRA, complicatiile inregistrate, cauza decesului).

in Centrul de Dializa si Transplant Renal al SCR in diverse perioade au activat asa specialisti ca
Victor Sagatovici, doctor in medicind, Arcadie Sapojnicov, doctor in medicini, Veniamin
Hardae, docotor in medicind, Nelli Cotuleviei, doctor in medicind, medicii de categorie
superioard Vietor Reaboi, Dumitru Mastak, Ghenadie Chiriac, Gheorghe Botan, Eduard
Esanu s.a. In prezent, alaturi de colaboratorii care au stat la baza credrii serviciului, isi continua
activitatea dr.hab.st.med., profesorul universitar Adrian Thnase, selful Centrului, Larisa
Evdochimov si medicul-laborant Liliana Kalinin, In Centru activeazi cu succes urmitoarcle
generatii de specialisti — medicii-laboranti Vera Sali si Natalia Isac, medicii Igor Codreanu,
Grigore Romanciuc, Sergin Gaibu, Dorin Visterniceanu, Natalia Cornea, Petru Cepoida,
doctor in medicina.

Colaboratorii Centrului au participat activ la crearea noului proiect al Legii . Privind
transplantul de organe, fesuturi i celule umane™, care a fost adoptat de Parlamentul R.Moldova
in luna martie 2008.

Centrul de Dializa si Transplant Renal colaboreazd destul de intens cu diferite organizatii
internationale, printre care Asocialia Europeana de Urologie, Asociatia Europeand de Dializa i
Transplant, Asociafia Internationald de Nefrologie, cu multe Centre specializate din [ltalia,
Belgia, Spania, Germania, Romania, Rusia, Belarusi, etc.
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Indicii activitafii Serviciului de Dializa din RM in anul 2008

Tabelul 1.

Indicii IMSP | IMSP | IMSP | IMSP | IMSP | IMSP | IMSP | in total,
SCR | CNP | Spitalul | Spitalul | ICSOS | Spitalul | Spitalul | (mediile)
| SMU | muni- |Comrat| MsiC | Cahul | Municipal
cipal oSfinta
Balti Treime”

Numirul aparate 20 16 15 f f 5 5 5 72
{locuri) dinliza |
Nr. pacientilor '
culLR.C. la
dializd, melusiv;
=la 31122008 126 63 72 1 22 12 7 366
- total in 2008 162 | 76 86 3 34 20 7 419
Mol pacienti 28 i3 28 11 10 12 2 104
inclusi in 2008
Nr. pacientilor 22 9 12 - 4 1 1 49
cu LR.A.
In total sedinie 15418 7617 7059 4070 2503 924 1] 37635
hemodializi
In total sedinie 170 60 - . . 230
Hemofiltrare
In total sedinte 15588 Ta6il) 7059 4070 2478 020 on 37865
 HD, HDF, HF (SRR CSN! (N (S S— S | —
In mediu yedinte | 1234 | 1210 | 1106 | 1197 | 1126 | 836 12.8
efectuate la non
pacient pe an
Numitrul sedinte | 15413 7557 6914 4070 2456 016 72 37455
in LR.C.
MNumdrul sedinte 175 43 145 0 25 4 18 410
in LR.A.
Au decedat 12 b ] 2 4 6 - k11
pacienti ¢u IRC (9,0%)
la dializa
Au decedal 8 5 | - - - - 14
pacienti cu IRA (28,0%:)
ba dializa
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Figura 1, Repartizarea
aparatelor de dializi
printre centrele de
dializa

din Republica
Moldova la finele
anlui 2008 fn=72)

Figura 2. Repartizarea
paciengilor tratafi prin
dializa in centrele de
dializi

din Republica
Moldova in decursul
anului 2008 (n=416)

Figura 3. Numarul
sedintelor de dializi’
hemofitrare/
hemodiafiltrare in
centrefle de dializi
din Republica
Moldova la finele
anului 2008
(n=37757)



Tabelul 2.
Indicii activitafii Centrului de Dializa al SCR intre anii 1981-2008
ftratamentul IRC terminale)

Anul Total pacienti | Paciénti | Decedafi, | Letalitatea |  Sedinte
culRC primari | culRC ladializi |  hemodializi
terminald ca IRC | terminald | a pacientilor la pacientii
! terminald cu IRC (%) | eu IRC terminali

1981 42 - 39 20 47.6 1251
1982 59 41 31 52.5 1646
1983 74 48 33 44.5 2762
1984 88 68 42 47.7 3082
1985 100 70 43 43 3732
1986 97 67 42 433 4314
1987 08 52 30 30.6 5740
1988 99 42 20 20.2 5545
1989 126 68 36 28.5 6230
1990 143 76 34 237 8000
1991 132 51 | 4 182 | 9000
1992 113 41 19 16.8 8867
1993 106 " 40 15 14.1 8738
1994 106 38 20 19.6 7400
1995 121 47 ¥ 9 8070
1996 90 33 6 6.6 8600
1997 103 38 7 6.8 8356
1998 11 38 10 9 8684
1999 108 24 17 15.7 9003
2000 108 23 10 9.2 8848
2001 125 41 19 15.2 9443
2002 11 29 9 8.1 9768
2003 113 28 6 53 10525
2004 119 23 7 5.8 11869
2005 127 | 25 9 7 13020
2006 131 ‘ 31 6 4.58 13528
2007 146 32 9 6.2 15324
2008 161 28 14 B7 16018
Total 3057 st 549 18 227363
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Figura 4. Numirul de
sedinte de dializa
cronica pe un pacient
pe luna in centrele de
dializad

din Republica
Maoldova pe parcursul
anului 2008
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Figura 5. Repartizarea pacientilor conform etiologiei insuficientei renale cronice terminale
in Centrul de Dializi si Transplant renal la finele anului 2008 (n=127)
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Figura 6. Repartizarea pacientilor conform virstei (clasificarea OMS)
in Centrul de Dializi 5i Transplant renal la finele anului 2008 (n=127)
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Figura 7. Repartizarea
pacientilor  conform
duratei tratamentului
de substitutie renald in
Centrul de Dializa si
Transplant Renal la
finele  anului 2008
(n=127)

Figura 8. Repartizarea
pacienfilor  conform
gradului de anemie in
Centrul de Dializa gi
Transplant Renal la
finele  anuwlui 2008
fn=I127)

Figura 9. Repartizarea

pacienfilor  conform
prezentei  infectiilor

cronice hepatice virale
in Centrul de Dializd
si Transplant Renal la
Sinele  anului 2008
fn=127)



Structura efiologica a pacienfilor cu insuficien{i renali acuti,
Centrul de Dializi §i Transplant Renal (1979-2004)

Tabelul 3,

Etiologia IRA Nr % |
Soc de diferite etiologii o | 72 15,5
Intoxicafii exogene = 66 142
Patologie obstetrico-ginecologici 51 11
Diselectrolitemii 46 9,9
Nefrite interstitiale acute 35 7.5
Sepsis - 34 7.3
IRA obstructivi I N 1 5.8
Crush-syndrome, sindromul pozitional L 26 5.6
Piclonefritd acuti 22 4.7
Leptospirozda 20 4.3
_Hipovolemie _ 19 4.1
Sindrom hepato-renal 10 2.2
Glomerulonefrita acuti e 2
Alte cauze - ; 27 59
| Total i ] 464 100,0
Tabelul 4.
Structura complicafiilor inregistrate in IRA, Centrul de Dializd 5i Transplant Renal (1979-2004)
[ Complicatiile IRA | Nr %
| Hepatite, insuficien{d hepatica 50 19,6
| Pneumonii 46 18.1
| Hemoragii ) | 36 14,2
| Sepsis _ 22 8,7
| Edem pulmonar _ 10 4
| Sindromul CID 9 3.5
| Insuficientd cardiovasculari T 28
| Pericarditd uremica 6 2.3
| Pielonefriti acuti } 6 23
| Peritoniti s 02
Arsura stomacului/esofagului - 4 1,6
Comd uremica - 3 1,2
Tromboze vasculare . 3 1,2
Alte complicatii i 47 18,5
Total | 254 100.0
o Tabelul 5.
Stractura decedatilor in IRA conform etivlogiei, Centrul de Dializi si Transplant Renal (1979-2004)
Complicatiile IRA Nr %o
Intoxicatii exogene 30 25
Soc de diferite etiologii 30 25
Sepsis - 20 16.6
Patologie obstetrico-ginecologici 9 15
Leptospiroza - 9 7.5
| Nefrite interstifiale acute - 8 6,7
Sindrom hepato-renal ) 6 5
Diselectrolitemii 3 25
Alte cauze _ 3 4.1
Total . 120 100.0
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Actele legislative si normative in domeniul activitafii

Centrului de Transplant Renal al SCR in perioada anilor 1982-1999
Ordinul Ministerului Sanatafii al URSS nr.153 din 22 februarie 1982 despre “Dreptul de
prelevare §1 conservare a rinichilor pentru transplant™.
Hotardrea Prezidiului Consiliului Stiinjific al Academiei de Stiinte a URSS din 29 junic 1982
despre “Dreptul de a efectua operatiile transplant renal in Spitalul Clinic Republican al
Ministerului Sanitatii R. Moldova™.
Ordinul Ministerului Sanéatiin al URSS despre “Aprobarea institufiilor medicale din R.Moldova
unde se permite prelevarea rinichilor de la cadavru pentru transplant™,
Ordinul MS R.Moldova nr.563 din 13.08.1982 despre “Crearea Centrului Transplant Renal in
R.Moldova™
Regulamentul Centrului Transplant Renal;
Regulamentul institutiilor cu drept de prelevare a organelor;
Consiliul de conducere al Centrului Transplant Renal;

Activitatea Centrului Transplant Renal al SCR in perioada anilor 1982-1999

Donatori potentiali examinafi — 301
Efectuate prelevari de rinichi de la cadavru in “moarte biologica™ — 196
Nr. operatii transplant renal — 242
- nclusiv retransplanturi — 15
Barbati - 171 (70.7%)
Femei — 71 (29,3%)
Virsta medie — 32,6 = 6,0 am (15-60)
Durata tratamentului cu dializd pana la transplant — 13,0 £2.6 luni (0-72)

Tabelul 6.
Activitatea Centrului Transplant Renal al SCR in perioada anilor 1982-1999
Anii 'Nr. operatii (numai rinichi donator |  Supraviefuirea transplantului in
de la cadavru in ,,moarte biologica™) decurs de 12 luni
1982-199] 138 61% (84)
1992-1999 104 85.6% (89)

in total — 242

Legea Republicii Moldova “Privind transplantul de organe si tesuturi umane”
Nr.473-X1V (adoptati la 25 iunie 1999)
Ordinul Ministerului Sanatatii R.Moldova nr. 297 din 16 decembric 1999 (inregistrat la
Ministerul Justitiei la 26.02.2000) — Despre aplicarea legii “Privind transplantul de organe si
tesuturt umane” in Republica Moldova
In conformitate cu Legea Republicii Moldova nr.473-XIV din 25 junie 1999 “Privind
transplantul de organe si tesuturi umane™, eapitolul V, art. 18, au fost aprobate:
- Institutiile medicale in care se permite efectuarea transplantului de organe si {esuturi umane,
- Institutiile medicale din Republica Moldova cu dreptul de prelevare si conservare a
organelor si tesuturilor umane de la cadavru pentru transplant.
“Instrucfiunca cu privire la confirmarea decesului in baza constatdrii mortii ireversibile a
creierului (moarte cerebrald)™ .
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“Certificatul de constatare a decesului in baza mortii cerebrale”.
“Certificatul de prelevare a organelor si {esuturilor umane de la cadavru pentru transplant in
baza mortii cerebrale™.
“Instructiunea cu privire la transplantarea organelor si tesuturilor wmane prelevate de la
donatorul in viata™.
“Certificatul de prelevare a organelor i tesuturilor umane de la donatorul in viaid pentru
transplant™.

Rezultatele activititii Centrului Transplant Renal in perioada anilor 2000-2008

(dupid adoptarea legii transplantului de organe din 1999)

?n total prelevan de rinichi in “moarte cerebrala™- 4

In total operafii Transplant Renal cu rinichi de cadavru - 6
In total preleviri de ninichi de la donator inrudit - 15
Operatii transplant renal cu rinichi de la donator inrudit — 135
In total operatii Transplant renal in decurs de 7 ani — 21

Legea R. Moldova nr.42 din 06.03.2008 “Privind transplantul de organe, tesuturi si celule
umane”, publicatd pe 25.04.2008 in Monitorul Oficial, nr, 81, art nr. 273, Data intririi in
vigoare : 25.10.2008

Centre de Dializa
existente

Centre de Dializa
in perspectivi:
i anii 2009-2010

Figura 10. Serviciul de Dializd din Republica Moldova la inceputul anului 2009
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Figura 11. Statistica Serviciului de Dializd din Republica Moldova:
Dinamica sectiilor s5i nr. de aparate "rinichi artificiali™
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Figura 11. Statistica Serviciului de Dializd din Republica Moldova:
Numirul paciengilor tratafi in medie pe an
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Figura 13. Statistica Servicinlui de Dializa din Republica Moldova:
Numdrul pacientilor tratafi in medie pe an si numdrul de yedinte HD efectuate
Tabelul 7.
Terapia Renald de Substitutie in R.Moldova la finele anului 2007
I_Pﬂpl.llalia | N Pacienti tratati in Pacienti in viafd cu Terapia Renala de
tarii, min | sectii/ medie cu HD transplant renal (Tx) Substitutie
| aparate
HD
intotal | Lalmin | intotal | Lalmin | intotal | Lalmin
de locuitori de locuitori de locuitori
3,5811 7172 366 102,2 32 8,9 398 1112
Nowa:

e Necesitatea in Terapia Renald de Substitugie in IRC in R.Moldova este de 212 pacien{i/mln de

locuitort;

o [nanul 2008 acest indice a fost 111,2 pacienfi /1 mln, sau 52,45 % din necesar.
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Un colaj de fotografii cu personalitifi si imagini in care este reflectati evolutia dezvoltirii
servicinlui de Dializd si Transplant Renal din Republica Moldova

Figura 14. Impreund cu prof.Pavel I. Filiptev (Moskova)

Figura 15, De lu stinga la dreapta - Ian G.Moisiuk (Moskova), V. Sagatovici, A. Tanase
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Figura 16, Aparatul exsovietic pentru dializa CUJT

Figura 17. Aparatul exsovietic pentru dializa CUJ[-8 in timpul sedingei de hemodializd

37



Figura I18., Anal 1978, O sedingi de hemodializa la aparatul Auaxpon-80,
Seful catedrei conferentiarul M. Béirsan si Dr. V. Sagatovici

Figura 19, Impreund cu colegul de ,meserie” Victor Sagatovici
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Figura 21. Impreund cu academicianul N.A.Lopatkin, Rusia (in mifloc)
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Figura 22. De la stdnga, la dreapta: Medici urologi-transplantologi Prof. V.Pilotovici (Minsk),

Prof. P.Dragan (Timisoara), Prof.E.Baran (Kiev)

Figura 23. Alarari de prof. Irina E. Tareeva (Moskova) la un congres international de specialitate
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Figura 24. Un grup de participanti
la Congresul Asociafiei Europene de Dializa si Transplant Renal

Figura 25. Alaturi de Prof. loanel Sinescu (Bucuresti), Presedintele Asociafiei Romdne de
Urplogie (in centru), 5t Prof. Florin Miclea (Timisoara)
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Figura 27. Profesorul C. Gurevici (Saint-Petersburg)

in vitita la Centrul de Dializd si Transplant Renal
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Figura 28. Profesorul J.P.Squifflette (Belgia) in vizita la Chisinau

Figura 29. Dr.Veniamin Hardak (Israel) in vizitd la fostii colegi

din Centrul de Dializa si Transplant Renal
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Figura 30. Seful catedrei M. Birsan, seful secfiei A. Tanase

inainte de o interventie chirurgicale (1983)

Figura 31. Fogtii colegi ai Centrului de Dializd i Transplant renal — participantii la congresul
IV de urelogie din RM. De la stinga la dreapta - Nely Kotulevici (Ucraina), Arcadie Sapojnikav
(Rusia), Dumitru Mastac (Chisindu).



Figura 33. Colectivul Centrului de Dializa yi Transplant Renal, anul 1998
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Figura 34. Colectivul de medici ai Centrului de Dializa si Transplant Renal al SCR, anud 2007

Figura 35. Colectivul Catedrei Urologie si Nefrologie Chirurgicala USMF ,,N. Testemiganu”,
anul 2007



Figura 36. Centrul de Dializa 5i Transplant renal, IMSP SCR
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Figura 37. Centrul de Dializd si Transplant renal, IMSP SCR
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Figura 38. Centrul de Dializa
yi Transplant renal, IMSP SCR
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Figura 39,
Central de Dializa

in ISCOSM si €

Figura 40.
Paciengii la tratament
in Centrul de Dializa

in ISCOSM i €

Figura 41.
Centrul de Dializa

in SCM Balji

Figura 42.
Colaboratorii
Centrului de Dializa

in SCM Balgi
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CAPITOLUL Il
INSUFICIENTA RENALA ACUTA

1. Introducere

Insuficienta renald acutd (IRA) este o alterare rapidi a functiei renale, care duce la retentic
azotati, deregliri hidro-electrolitice §i acido-bazice (definifie patogenetici).

Dehitul urinar sub 0,25 - 0,5 ml/kg/ord (timp de 24 de ore) sau diureza nictemerala sub 400-500
m! defineste starea de oligurie. Anuria se caracterizeaza prin diureza nictemerala sub 50 — 100
ml. Este important de mentionat ca oligoanuria poate fi usor mascald de administrarea
diureticelor. IRA oliguricd se defineste ca IRA, asociatd cu diminuarea diurezei nictemerale sub
400-500 ml. IRA non-oliguricd se defineste ca IRA cu pastrarea diurezei niclemerale peste
400-500 ml. Prezenta IRA oligurice sau non-oligurice influenteaza prognosticul pacientilor.
Stabilirca formei etiopatogenetice este esentiald pentru o conduitd optimad a pacientului cu
suspectie la IRA. Evidentierea factorului etiologic este importantd i pentru oricntarca
pacienjilor pentru  spitalizare  in  secfia respectivi. Condiiile  contractirii  IRA
(extraspitaliceascd, intraspitaliceasea si in SATI) influenfeaza esential repartizarea cazurilor
IRA conform formei etiopatogenetice, severitdfii, prognosticului, si, efectiv, — caracterul
distribuirii resurselor sociale si medicale cu scopul optimizirii conduitei pacientilor cu IRA.
IRA prerenali (azotemie prerenald, IRA extrinsecd) este definitd ca IRA ce se dezvoltd in
consecinta tulburdrilor irigdrii renale fird o afectare renald inifiald propriu-zisi. IRA renald
(IRA intrinseedl, IRA _veridicd”, propriu-zisd) este consecinta afectarii directe a rinichiului de
diferifi factori patogeni (infectie. substanfe toxice. procesul autoimun cte.). Pentru JRA
postrenald este caracteristicd o dereglare gravd a pasajului urinar, de obicei, bilateral sau a
unicului rinichi. TRA mixtd este constatatd la pacientii cu asocicrea a doua sau a mai multor
forme etiopatogenetice de IRA. Vom mentiona, ¢a orice formi etiopatogenctica a IRA netratatd
sau tratatd neadecvat la timp are o tendinfd certd spre asociere si allor forme ale IRA cu
agravare evidentd a evolutiei maladiei. Starea aremald. fiind o forma rard, este constatatd
atunci, cind la pacient sunt inldturagi ambii rinichi sau unicul rinichi congenital/iatrogen. In
practica medicald se intdlnesc cazuri cind cresterea rapida a valorilor creatininei §i ureei sunt
conditionate de hipercatabolism proteic, fard nici o afectare renald asociatd §i cu diurcza
frecvent pastrata — , uremie prin hiperproductie”, pseudourentie.

Evaluarea nivelului si dinamicii cresterii creatininei din ser, a valorilor si duratei oliguriei
sunt criterii independente, care delermindi severitatea IRA si triajul pacientului la etapa
prespitaliceasca si spitaliceascd, necesitatea aplicarii metodelor de epurare extrarenala. Aceste
criterii determind stadiul IRA conform severitagii (3 stadii conform clasificarii AKIN. 2005).
Este importantd definitivarea 1RA ca o complicafie sau o manifestare fzolatd sau IRA in
cadrul insuficientei poliorganice. In ultimul caz este semnificativ agravat prognosticul
pacieniilor, pacientul necesitd transfer in SATI, iar unele metode convenfionale de tratament
devin inaplicabile.

Diagnosticarea fazei evolutive este importantd pentru determinarea complexului de masuri,
aplicate la fiecare ctapa de diagnostic §i tratament, avand un tablou clinie caracteristic. In mod
clasic sunt evidenfiate 4 faze cvolutive: debur (acliunea factorului etiologic patogen),
oligoanurie (manifestare clinicd a IRA), poliurie (diurezd > 3 /24 ore, fara diuretice) §i
reconvalescentd (vindecare).
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2. Dimensiunile si abordarea actualid a problemeii

¢ Prima definifie de consens, elaboratd in 2005 la conferinia Acute Kidney Injury Network
(Amsterdam), la care au participat socictitile nefrologice din toatd lumea, precum §i experiii-
cheie in domeniul IRA la adul{i i copii sugercaza utilizarea termenului de leziune renald acutd
(acute kidney injury — AKI) in loc de insuficientd renald acutd, $i rezervarea termenului JRA™
numai pentru cazurile cele mai grave ale AKL

Legzinnea renald acutd (AKI) este definitd ca un sindrom patoelogic complex polietiologic, care
se caracterizeazi clinic prin cresterea valorilor de creatinina: de la cele usor ridicate pind la
dezvoltarea IRA. Mai precis, AKI este o crestere brusci, pe parcursul a mai putin de 48 de
ore, a creatininei serice cu 26.5 pmol/l (0,3 mg/dl) (valorile absolute) sau cu 50% (valorile
relative); si/sau oliguria documentatd (diminuarea diurezei sub 0,5 mli/kg/ord timp de mai
mult de 6 ore).

e [ntroducerca limitei de 48 de ore este necesari pentru diferentierea IRA si IRC. Limita de
crestere a creatininel in dinamied, egald cu 26,5 pmol/l (0,3 mg/dl), este selectatd reiegind din
datele clinice, care an demonsirat clar ¢ca astfel de majorare este asociatd cu cregterea siatistic
semnificativd a mortalititii. Introducerea oliguriei in cadrul criteriilor AK] este condifionata de
faptul bine cunoscut ca diureza se sisteazi in majoritatea cazurilor inainte de cregterea
creatininemiei si astfel are o valoare predictivd certd. Este important sa constientizam, cd o
masurare corectd a debitului urinar este de facto posibila numai in conditii de cateterism urinar
— cel mai des realizat in SATL ceea ce limiteaza evident aplicarea acestui indice in populajia
generala.

In acest context, conform recomandirilor ADQI (2004) si definitiei consensuale AKIN (2005)

insuficienta renald acutd (IRA) este definiti ca o crestere rapidi a creatininei serice de 3 ori

peste valorile inifiale sau ca o creatininemie peste= 360 pmol/I (4 mg/dl) asociatd cu o cregtere
absoluti cu cel putin 45 pmol/l ( 0,5 mg/dl) asociati sau nu cu oligoanurie.

o Alii autori propun nivelul creatininei > 180 pmol/l (2 mg/dl) cu crestere dinamica cel putin
100% sifsau diureza nictemerald < 400 ml ca criterii definitorii ai IRA. Criteriile alternative de
diagnostic a IRA sunt cresterea zilnicd a concentratiel creatininei serice cu > 435 umol/l (0.5
mg/dl) si/sau ureei in ser cu > 1.7 mmol/1 (10 mg/dl).

e Incidenta IRA (inclusiv formele usoare i medin, AKI st T st 1l in definifia AKIN, 2005) este
pand la 500 cazuri la un milion de locuitori anual in {arile economic dezvoltate. IRA gravi,
egald cu AKIT st. 111, se intdlneste cu incidenta 50-100 la un milion de locuitort,

¢ IRA (inclusiv formele usoare si medin. AKI st. 'si 11 in definitia AKIN, 2005) este responsabila
pentru 4 milioane de decese in toatd lumea. IRA reprezintd un sindrom clinic polictiologic §1 cu
o patogenezd foarte complexd, in majoritatea cazurilor lipseste tratamentul etiologic, iar
administrarea tratamentului patogenetic cere uncori un diagnostic diferenjial dificil. AKI care
necesitd tratament de substitugie a functiei renale constituie 6% din spitalizar in SATI, AKI
usoara sau moderatd se inregistreaza la 20-30% pacienti $1 aproximativ la 2/3 din to{i pacientii
spitalizafi exista factori de risc pentru dezvoltarea IRA. Mortalitatea in SATI in caz de asocicre
a AKI severe atinge 60%, fiind de 2 ori mai inaltd in comparajie cu bolnavii fard AKI (dupa
ajustarea comorbiditdtilor i complicatiilor).

¢ [ncidenfa IRA variazd semnificativ in funciie de circumstantele clinice in care aceasta
complicatie letala a mai multor entititi nosologice a fost studiata, precum si de criteriile clinice
si de laborator. utilizate pentru stabilirea diagnosticului de IRA. Este importantd vérsta
pacienfilor, profilul institugiillor medicale studiate, particularititile culturale si sociale ale
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populatici studiate, prezenia riscului de intoxicafii e¢xogene. De exemplu, in cazul [RA
prespitalicesti, incidenta IRA prerenale atinge 70%, IRA renale — 25%, iar IRA obstructive —
5%. In IRA intraspitaliceascd [RA prerenald constituie circd 50% cazuri, IRA renald — 40% si
IRA postrenald — circa 10%, Din totalitatea cazurilor IRA, dezvollate in SATI, incidenta IRA
prerenale nu depaseste 25-30%, iar IRA renale/mixte — constituie in jur de 70%.

Aly indici epidemiologici importanti ¢ca mortalitatea, necesitatea in aplicare a metodelor de
substitutie a functiei renale §1 rata cronicizarii insuficientel renale dupa IRA suportatd sunt
influentati de factorii circumstantiali deja mentionafi. Mortalitatea in IRA prerenala este 7 -
10%, fiind de 20% in IRA intraspitaliccasci. sporind pand la 30%-50% in caz de necesitate de
aplicare a metodelor de substitufie a functiei renale, atinge plafonul de 50%-70% in [RA renala
grava 5i 80% - in IRA in cadrul insuficientei poliorganice. In IRA prerenala si postrenala ,,purd”
rata revenirii la functia renald normala atinge 90%. pe cind in IRA renald sau mixta pana la 30-
40% pacien{i necesitd in continuare tratamentul de substitufie a functiei renale. Necesitatea in
dializd variaza de la 20% (IRA prespitaliceascd) pand la 60% si mai mult (IRA in SATI). Printre
pacientii care supraviefuiesc si care au suportat IRA, tratatd prin diferite metode de substitutic a
functiei renale, 12-33% necesita continuarea tratamentului,

Factorii de rise pentru pacientii cu [RA dezvoltati in SATI sunt: virsta inaintatd, sexul
masculin, durata sporitd de spitalizare, patologia hepato-biliard i hematologica, hipotensiune,
coma, necesitatea de administrare a preparatelor vasoactive, SDRA si necesitaten efectudrii
ventilajiel asislate, sepsisul. necesitatea recurgerii la tratament prin dializa, nivelul inalt de
creatinind, oligoanuria prelungitd si consultatia intdrziatd a nefrologului.

Anual in Centrul de Dializa si Transplant Renal al Spitalului Clinic Republican (or. Chisinau) se
trateazd 15-20 de pacienii cu IRA severd. Comparalia cu datele epidemiologice ale f{arilor
dezvollate demonstreazd o considerabild subdiagnosticare a acestei patologii la bolnavii din
Moldova. Cu toate ca metodele de tratament sunt in permanenta perfectionare, mortalitatea din
cauza IRA nu s-a schimbat esential pe parcursul ultimelor decenii, ceea ce se reflecta si in mai
multe studii de peste hotare.

In Spitalul Clinic Republican in perioada anilor 1979-2004 s-au tratat prin dializd 464 de
pacienti: 289 (62,3%) de barbati s1 175 (37,7%) de femei. Letalitatea a variat de la 0% pana la
52.9%., media fund 25,86% pe an. Structura etiologicd a IRA care a necesitat dializa a fost
urmatoarea; gsocuri de diferite etiologii — 15.5%, intoxicatii exogene — 14,2%, patologia
obstetricald si ginecologica (soc hemoragic, sepsis) — 1 1%, dereglarile echilibrului de electroliti
—9,9%, nefrite interstitiale — 7,5%, sepsis si procese purulente difuze — 7.3%, IRA obstructivi —
5.8%, crush-syndrome — 5.6%. pielonefrite acute — 4,7%. leptospiroza — 4.3%. hipovolemie prin
pierderi extrarenale — 4,1%, sindromul hepatorenal — 2.2%, glomerulonefrite — 2%, alte — 5,8%.
Astfel, din punct de vedere etiopatogenetic, putem clasifica cazurile tratate timp de 25 de ani in
Centrul de Dializa si Transplant Renal in IRA prerenald (54%), IRA renald (40%) si IRA
postrenala (6%). In ultimul timp s-a marit numirul de IRA care necesita dializa: in 2007 46 de
pacienti au fost supugi tratameniului de epurare extrarenald in toate centrele republicane de
dializa.

Complicatiile principale ale IRA includ: hepatita. insuficienta hepaticd (20%), pneumoniile
(18%). hemoragiile (14,2%), sepsisul (8,7%), urmate de edemul pulmonar, insuficienia
cardiovasculard acutld, insuficienta respiratorie.
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Mortalitatea sporita a fost inregistrata la pacientii cu intoxicatii exogene, socuri de diferite
etiologii, sepsis. cu patologic obstetrico-ginecologica, leptospirozd, glomerulonefritd rapid
progresiva, sindromul hepatorenal.

3. Prognostic. Factorii de risc §i profilaxia insuficientei renale acute

Factorii principali de risc ai dezvoltiirii insuficientei renale acute

Hipovolemie (hemoragiile masive, diarce sau vomé incoercibild, poliurie, degeraturi, ciroza
hepaticd cu sindrom hepato-renal etc.),

Intoxicafii exogene, inclusiv administrarea medicamentelor nefrotoxice,

Stari de goe (indiferent de etiologie),

Insuficienta cardiaca si respiratorie avansati,

Interventiile chirurgicale indelungate. in special de volum mare sau asociate cu hemoragile
severe,

Sepsis,

Alergia si anafilaxia,

Bolile autoimune grave,

Procesele patologice in sistemul urogenital cu eventuala alterare a pasajului de urina,
Trawmatisme abdominale sau complexe cu dezvoltarea consecutiva a leziunilor renale.

Profilaxia primari a IRA

Evidentierea pacientilor din grupurile de risc;

Informarea pacientilor privind riscul sporit de IRA cu stimularca adresdrii urgente pentru
consultatia medicului in caz de apantie a IRA;

Limitarea maxima a intervengiilor iatrogene potential nefrotoxice (rabelul 29);

Utilizarea tehnicilor nefroprotectorii (tabelul 26);

Prevenirea complicatiilor maladiilor de bazi, care se pot complica cu IRA,

Profilaxia secundari a IRA

Eliminarea/combaterea factorilor suplimentari de risc de agravare a IRA:

Tratamentul precoce etiologic (dacd existd) s1 patogenetic al IRA, tratament simptomatic —
Sigurile 46 §i 47, tabelele 23-25, 30);

Adresarea timpurie dupd consultatia nefrologului/medicului sectiei de hemodializa pentru
eficientizarca mésurilor terapeutice aplicate;

Limitarea maximid a interventiilor iatrogene potential nefrotoxice, utilizarea tehnicilor
nefroprotectorii, precum §i prevenirea complicatiilor maladiilor de baza.

Screening-ul in grupurile de rise

L]

Cercetarea nivelului de creatinini sericd si evaluarea debitului urinar la pacientii din grupurile
de risc cu semne suspecte pentru [RA (consuitayi figura 47).

Evolutia insuficientei renale acute

Restabilirea func{ici renale in stadiul de debut al IRA;

Evolutia clasici a IRA cu stabilirea si decurgerea tuturor stadiilor;
Evolufia atipica a IRA fard oligoanurie (IRA non-oligurica);

Decesul in stadiul de debut sau oligoanurie (mai rar in stadiul de poliurie);
Trecerea IRA in BCR:
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Nefropatia cronica in cazul asocierii infecliei urinare suprapuse cu sau fard diminuarea functiei
renale.

4. Clasificare

Clasificarca etiopatogenetici a IRA

IRA prerenald: Sinonime: nefropatia hemocirculatorie acutd, uremia functionald, oliguria
prerenala. Se produce la o scadere a filtratiei glomerulare = cu 50% si péstrarea integrititii
tubulare. Este cea mai frecventa forma si se intdlneste pana la 50-70% din cazurile totale ale
IRA. Factorii care genereazi tulburirile hemodinamice in IRA prerenala: hipotensiunea,
hipovolemia, debitul cardiac scizut, hipoperfuzia renala. creglerea rezistentei vasculare renale.
IRA renali: Sinonime: IRA intrinseci, organicd, parenchimatoasa, azotemie renald intrinseci.
Este mai pufin frecventd si reprezinta 15-25% din cazurile IRA. in functie de tipul leziunilor
distingem afectarea interstitiului, tubilor, glomerulelor si vaselor.

IRA postrenald (mecanici, obstructivi, urologicd): Incidenta acestei forme este sub 5% din
cazurile IRA. IRA postrenali se dezvolta prin obstructia cailor urinare cu caleuli, cheaguri,
tumori sau ligaturiri accidentale ale ureterelor,

Alte categorii ale IRA

IRA mixtd: este constatati la pacientii cu asocierea mai multor forme patogenetice de
IRA, cea mai frecventil cauza fiind IRA prerenald neadecvat tratatd si complicata cu IRA
remald. IRA din sepsis practic totdeauna poarti un caracter mixt.

Starea arenala (renoprivi): Este destul de rard, fiind secundari traumatismelor sau altor
situafii, care soliciti inliturarea unicului rinichi existent sau a ambilor rinichi.

Uremia prin_hiperproductie a metabolitilor proteici (.. pseudouremie™) poate fi precipitati
de o administrare indelungatii a glucocorticoizilor, hemeoragii oculte, procese inflamatorii
si distructive.

Clasificarea evolutivii a insuficientei renale acute

Stadiul de debut este relativ scurt, cu o duratd de la citeva ore pind la citeva zile. In aceastd
tazd evolutiva dezvoltarca §i agravarea IRA poate fi opritd, iar IRA este uneori reversibila,
Deoarece in tabloul clinic predomina manifestarile maladiei de baza. in acest stadiu diagnosticul
pozitiv al IRA este cel mai greu de stabilit §i fiind necesard o supraveghere dinamica alents a
pacieniilor din grupurile de risc.

Stadiul de oligoanurie se caracierizeazi prin dezvoltarea oliguriei sau anuriei, iar in tabloul
clinic predomina manifestarile si complicatiile uremiei. Aceasta fazi evolutiva la majoritatea
pacieniilor dureaza de la cateva zile pana la 2-3 sdptamani, in cazuri mai rare durata stadiului de
oligoanurie poate atinge 2-3 luni. Probabilitatea recuperdrii functiei renale scade semnificativ la
existenta indelungati a oligoanuriei.

Stadiul de restabilire a diurezei (poliuriei) din punct de vedere clinic poate fi divizat in 2 faze
consecutive: faza diurezei precoce, caracterizatd prin cresterca progresivi a diurezei pe fundalul
persistentei sindromului uremic, si faza poliuriei, cand diureza creste > 3 I/zi si poate atinge 5-
20 1724 ore. Aceastd faza dureazi intre citeva zile §i citeva sdptiméni si se termina cu
restabilirea diurezei nictemerale normale. In caz de IRA complicatd cu BCR faza de restabilire a
diurczei lipseste sau este de scurtd durata. In aceastd perioada creste riscul deshidratarii
pacientilor, dezvoltdrii trombozelor periferice si infectiilor, in special a tractului urinar.
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Stadiul de recuperare (vindecare) are o duratd variata, fiind in majoritatea cazurilor intre 3 5i
12 luni. Se incepe dupa sistarea poliuriel s1 se termind odatd cu revenirea functiei renale la
normal. Timp indelungat pot persista diminuarea filtrajier si reabsorbtiei, ceea ce indica
necesitatea respectarii unui regim dietetic $1 medicamentos nefroprotector, precum §i uneori
acordarea grupel de invaliditate.

Orice clasificare reprezintd o incercare de conceptualizare a obiectului studiat cu elaborarea
consecutivi a algoritmului de management.

Clasificarea etiologicd a insuficienfei renale acute rispunde la intrebarea “care este cauza IRA
", clasificarea patogeneticd raspunde la intrebarea “cum s-a dezvoltat IRA?™, iar clasificarca
stadiald reflectd “unde, in ce stadiul evolutiv al IRA se afli pacientul 77

Insd, in aceste clasificari nu sunt reflectate 2 alte aspecte importante pentru managementul [RA:
“cind este stabilit diagnosticul de IRA?” si “ce fel de conduitd se recomanda pacientilor cu
IRAT" Clasificarile clasice (etiologicd, patogenetici si stadiald) nu sunt capabile s reflecte
adecvat astfel de probleme esenfiale in managmentul IRA ca: definifia, diagnosticul pozitiv,
incidenta, severitatea, abordarea generala, principiile de tratament si prognostic.

O consecinid clinicd, sociald $1 economicd importantd a abordarii clasice IRA este
imposibilitate a elaboririi unei strategii complexe de management al IRA la alt nivel decit
individual.

RIFLE reprezinta primul pas in formularea abordirii sistematice a managementului IRA in
cadrul Medicinei Bazate pe Dovezi

Tabelul 8.
Clasificarea RIFLE (ADQI, 2004)
Clasi Filtratie glomerulari Debit urinar
Risc/rise 1 Serde 1,5 ori sau | FG cu 25% DU < 0,5 ml/kg/ord timp = 6 ore
Injury/leziune 1 Ser de 2 ori sau | FG cu 50% DU < 0,5 ml/kg/ord timp = 12 ore
Failure/ 1 Scrde 3 ori sau | FG cu 75% DU < 0.3 ml/kg/ord timp = 24 ore
insuficienta sau Ser = 354 pmol/l (4 mg/dl) cu sau anurie = 12 ore
crestere acutd cel putin 44,2
umaol/1 (0,5 mg/dl)

Loss/pierdere IRA persistentd = 4 saptdmani

End stage/ insufi- IRA persistentd = 3 luni
cientd terminali

Nova:

v" Ser — nivelul de creatining serica, FG — filtratia glomerulara, DU - debitul urinar

¥ Indicii clinici de baza utilizati pentru determinarea claser RIFLE suni: debitul urinar, nivelul
de creatinind plasmatica §i rata filtratiei glomerulare. In caz de inregistrare a valorilor
acestor indici, care se referd la diferite compartimente ale clasificarii, pacientul se clasifica
conform clasei cu severitatea maxima.

v In cazurile cind RFG este imposibil de determinat (ex. anurie), atunci RFG se calculeazi in
baza nivelului creatininei plasmatice conform formulelor MDRD sau Cockroft-Gault.

RIFLE include nu numai 3 nivele de disfunctie renala (R, 1, F), dar si 2 rezultate evolutive ale

IRA: L si E. Astfel este subliniatd diferenta in procesele adaptive la pacientii cu disfunctie

renala reversibila si ireversibila, cu trecere ulterioara in IRC.

Necesitatea utilizarii atat valorilor filtrafiei c@t i a creatininemiei reiesd din faptul ca secrefia

tubulard a creatininei creste odatd cu diminuarea filtragiei glomerulare din care cauzd
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creatininemia nu reflectd corect severitatea TRA avansate. Uneori este imposibil a i determinate
valorile reale ale filtrajiel glomerulare. cu toate ¢ creatininemia este ugor masurata.

Debitul urinar este un indicator precoce al disfunctier renale acute, usor apreciabil in conditn de
ICLL

Exista RIFLE FC — IRA ce s-a dezvoltat pe fondul unei boli cronice de rinichi, asociate cu
deficit anterior al functici renale. Diagnosticul este depistat in cazurile cand creatinina este =
500 pmol/l cu crestere bruscd a creatininei serice = 60 pmol/l 51 oligoanurie.

Existd RIFLE FO — IRA ce s-a dezvoltat pe fond de rinichi cu functie normald si se manifesta
prin cresterea Screat> 3 ori si/sau diminuarea filtratici glomerulare cu = 75% in conditii de
debit urinar < 0,3 ml/kg/ord timp de peste 24 ore sau anurie > 12 ore.

Validarea clasificarii RIFLE

Studiu retrospectiv de peste 20,000 de pacienti din SATI (Uchino §. et al., 2006);

Studiu prospectiv de peste 6.000 de pacienti din SATT (Hoste E. et al., 2006);

Studiul prospectiv multicentric de peste 2.000 de pacienfi din SATI (Cruz D., 2007),

Clasa RIFLE a fost confirmatd ca un criteriu independent de risc in aprecierea mortalitatii,
costurilor si duratei tratamentului la pacientii dupa imerventii cardiochirurgicale, cu afectiuni
neurologice, adulti si copii, internati in spitalul terfiar.
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Figura 43, Prezentarea grafici a clasificarii RIFLE
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Figura 44. Raportul intre mortalitatea in SATI si clasa RIFLE
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Sindromul
uremic

Figura 45. Raportul intre prezentarea ;::}'init';i Ia IR A si calsificarea RIFLE

Tabelul 9,
Optiani diagnostice noi i clasificarea RIFLE
ﬁIFFh'IE;l‘ IIEl Aplicabilitatea Comentarii
R - Cistatina C, 1L -18, NGAL, KIM -1 si alte proteine, produse de 56
: de gene responsabile pentru imunitate, seminalizare intra- i
Cintercelulard, apoptozi, implicate in dezvollarea $i compensarea
+ IRA
L - Notd: Prea scumpe pentru screening. Unii produsi pot fi utili pentru
T F evaluarea precoce a potenfialului de compensare si restabilire a
’ - functiei renale
Tabelul 10.
Tratamentul IRA §i clasificarea RIFLE
.. Tratament conservator Substitutie a functiel renale
m& Aplica- il Aplica+t < -_
Tratamentul maladiel de bazn sl Tndicatii:

R l ANTISHE _ _ = Intoxicujin wremicd: encefnlopatic
Normalizares volemicl {cristaloide, urgmicli  (edem  cerebral.  comi,
coloide, plasmd  ele). rexistenie convulsn,  mioxie, somnplenti),
vasculare  periferice  (vasopresoril hiperexcitabilite muscrlard,
adrenergice, vasopresindi), cireulagiel | dereglimi necormjabile ale mngul_liru.

| e renale (ANP, BCC),  coniralul = imtolerntd digestivi majord,
metabolic | (glucoza,  insuling), pericurditd
combaterea hiperhidratatie Intoxicatil imtrinsece si extrinsece:
(diuretioe de ansd §i osmotice, medicamentonse, etilenglicol,
aquaporine) sindromul de tzn  mwmorala
Factorii de cregtere (IGE-1, HepGr), (hiperuricene . g hipercaleemie

F + eritropoieting, celule slem =+ severe)
hematopoictice Dereglirile biochimice: uree = 240

L 0 Tratamentul  manifestdrilor i T mg/dl, ereatinind = 10 mg/dl, FG = 7-

| complicatiilor sindromului uremic, 10" mlfoin, Na = 160 sau = 120
dereglarilar hiochimice, mmol/l, K = 6.5 mmol /1, pH= 7.3,
hiperhidratarii, complicaiilor RA< 15 sau = 40

E ? inlectioase eventuile +—+ Hiperhidratare severii:

HTA  severd  necorijabild, edem
pulmonar relractar la irntament
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s Astfel, expertii recomanda pentru utilizare practica o clasificare noua a IRA — RIFLE,
care oferii posibilitate a aprecierii severititii, precum si prognosticului IRA;

*  Aceastd clasificare nu inlocuieste, dar suplimenteazi clasificarile clasice (etiologici,
patogenetici si evolutiva), majorind astfel functionalitatea lor.

in 2005, 1a conferinta de consens a Acute Kidney Injury Network (Amsterdam), la care au
participat reprezentanfii ai societitilor nefrologice principale din toatd lumea, precum §i
expertii-cheie in domeniul IRA la adulti si copii, a fost recomandatd pentru utilizare in
practici clasificarea AKI, care reprezinti dezvoltarea logica a clasificirii RIFLE.

Tabelul 11.
Clasificarea AKI conform consensului societifilor nefrologice mondiale principale
si expertilor din domeniu (AKIN, Amsterdam, 2005)
Modificiirile nivelului de creatinina serici

Stadiul (timp de 48 de ore) Diurezi
1 | Cresterca cu =26,5 pmol/l (0,3 mg/dl) sau de 1,5-2 ori <0,5 ml/kg/ord > 6 ore
11 Cresterca de 2-3 on <0,5 ml/kg/ord > 12 ore

11 Cregterea > 3 ori sau valorile absolute =354 umol/l (4 mg/dl) | <0,3 ml/kg/ord > 24 ore
asociate cu o crestere recentd >44.2 ymol/l (0.5 mg/dl)

5. Etiologie
Cauzele IRA prerenale
¢ Antihiperiensivele:
« Embolil pulmonare:
e Embolii periferice;
e Soc:
v" cardiogen (infarct miocardic, lamponada, pericarditd, chirurgie cardiaca, insuficieni
cardiaca);
neurogen;
infeclios endotoxic (avort seplic, peritonite, septicemii, caleterisme, ele.);
analfilactic;
hemoragic:

A N

s Plerderi sangvine (traumatisme, hemoragii, operafii):
o Pierderi hidro-clectrolitice:
v" gastrointestinale - vome, diaree, fistule biliare, pancreatite, ileostomie;
¥ cutanale — arsuri, dermalite, transpiratii;
v" urinare — diabet, insuficienta suprarenalelor, diuretice, poliurii:
s Redistributie volemica:
v ileus, peritonite, pancreatite;
v' hiposerinemii;
¥" arsuri, degeraturi, expuneri la hipertermie sau la hipotermie

Cauzele IRA renale

«  Nefritele tubulointerstifiale acute (necroza interstitiala acuti):
v" lIschemice (majoritatea cauzelor care produc IRA prerenald);
v Toxice endogene:
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pigmenti heminici: hemoliza, transfuzie de sange incompatibil. hemoglobinurii
paroxistice, infectii cu Clostridium perfrigens, toxice vegetale (ciuperci, favism) veninuri
(serpi, paianjeni, ete.);

miolizd: sindromul Bywaters, zdrobiri de par{i moi, electrocutari, degeraturi mari, come
prelungite;

toxice endogene necunoscute — hepatopatii, pancreatith acutd, peritonitd, enteropatii,
ileus, sarcind;

NTA in transplantul renal.

v Toxice exogene: (peste 200 de substante):

substan{e chimice (acizi, alcool denaturat, crom, fenol, crezol, cupru, tetraclorura de
carbon, DDT, sdruri de As. Au, Bi, Cd, Hg, Ph,) etc.

medicamente (barbiturice. chinina, cloroform, paracetamol, Ciclosporind A, dexirani,
inhibitorit enzimelor de conversie a angiotensinei (IECA), substanje de contrast,
chimioterapice anticanceroase, substante de contrast iodate; heroina, FK506; Aciclovir,
Cimetidina:

antibiotice:  Amfotericina B, Aminoglicozidele (Kanamicind,  Streptomicing,
Gentamicind), Polimixina, Tetraciclina. Rifampicina.

Mefritele interstitiale acute:

v Infectioase — (direct sau prin invazie) stafilococ, germeni gramnegativi, fungi, virusuri,
" legionela, pneumococ, difteriw, tifos; pielonefritele ascendente sau descendente;
v Infiltrative - limfoame, leucemii, sarcoidoza.

e Nefropatii cu afectarea glomerulara sau vasculara (glomerulonetrite sau vasculite):
v Glomerulonefrite sau vasculite:

asociate cu anticorpi anti-MBG (anticorpi anti-membrand bazald glomerulard) -
glomerulonefrita rapid progresiva; sindromul Goodpasture,

asociate cu ANCA (anticorpi anti-citoplasma a neutrofilelor) — granulomatoza Wegener,
sindromul Churg-Strauss, uncle forme de glomerulonefrita rapid-progresiva;

asociate maladiilor mediate prin intermediul complexelor imune - GN mezangiocapilara,
GN in lupus eritematos, in crioglobulinemii, GNA postsireptococicd, secundard
infectioasd, endocardita lenta:

fara ANCA sau anticorpi anti-MBG — boala Berger; nefrita Schonlein-Henoch;

nefrita de iradiere.

v Sindroame de hiperviscozitate a sangelui:

policitemia vera, sindromul CID, miclomul multiplu, macroglobulinemii; sindromul
hemolitico-uremic.

v' Preeclampsia (IRA post-partum);
v Ocluzia si tromboza vaselor mari.

Cauzele IRA postrenale

o Obstructii intrarenale:
v Cristale — acid uric, oxalati, medicamente (sulfamide, Metotrexat).
v' Paraproteine — mielom multiplu, neoplasme.
e Obstructii ureterale bilaterale:
v Extraurcterale — tumori maligne - locale, prostatd, vezicd, col uterin, uler, pancreas,

limfoame. metastaze ganglionare; retroperitoneale; fibroza retroperitoneald; hematoame

retroperitoneale; ligaturi accidentale ale ureterelor, ale vaselor bazinului;
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v' Intraureterale — litiaza, fragmente de papilita necrotica, cheaguri de singe, puroi; infectii -

tuberculoza; edem dupa ureteropielografie ascendenta; tumori primare sau secundare.

e Obstructii vezico-prostatice:

LU I Y

Tumori — prostatice, vezicale, in organe adiacente;
Litiaza vezicala;

Cistita interstitiala;

Ruptura posttraumaticd a vezicii;

Hipertrofia trigonului vezical;

Vezicd neurogend.

e  Obstrucyii uretrale:

R

v

Stricturi;

Litiaza;

Stenoza meatului uretral;
Valva uretrald posterioari;
Fimoza:

Alte maltormatii,

6. Patogenezi

Mecanismele patogenetice principale in dezvoltarea IRA
IRA prerenala

* Diminuarea debitului eardiac: soc cardiogen, soc aritmogen, tamponada pericardului, 1CC,
embolia arterel pulmonare, endocardita infectioasi:

* Diminuarea tonusului vascular cu vasodilatatie sistemicd: soc endotoxic in sepsis. soc
anafilactic, acidoza metabolicd decompensata in diabet zaharat, intoxicatii exogene;
* Modificarile volumului extracelular:

.
v
v

v
v

Hemoragiile externe si interne;

Extravazarca plasmei in arsuri, sindromul nefrotic;

Deshidratare (holerd. poliurie, crizd adisoniand, crizd hipercalcemics, deficit de sodiu,
diaree, voma incoercibild);

Hiperhidratare: pseudosindromul Bartter, cresterea patologica a secrefiei vasopresinei:
Redistribufia volumului extracelular: peritonita, crush-syndrome, pancreoncerozi, sindromul
hepato-renal, nefropatia gravidelor (precclampsia si eclampsia);

* Dereglarile hemodinamicii intrarenale: tromboza, embolia, stenoza, compresiunea criticd a
arterei renale, tromboza venelor renale, vasculitele de sistem ale vaselor mari si medii,

IRA renala

Nota: Tn IRA de obicei sunt afectate mai multe, dacia nu chiar toate segmentele nefronului.
Descrierea aparte a mecanismelor patogenetice s-a efectuat pentru o prezentare mai clari a
mecanismelor patogenetice existente,

e Afectarea tubulara:

v
v

-

Necroza tubulard acutd ischemica: oc, colaps, coma, sepsis;

Necroza tubulard acutd toxici: fitotoxine, micotoxine, medicamente, toxine agroindustriale;
Sindromul ischemici-reperfuziei: tromboza acutid a arterelor renale, anevrismul regiunii
suprarenale a aortel, ischemia renald _.calda” (de cx. in transplant renal nereusit din punctul
de vedere al implementirii tehnicilor de conservare):
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v" Obstructia tubulara cu cilindri patologici: hemolizd masiva, rabdomioliza, mielom multiplu;

v" Obtructia tubulard cu cristale de acid uric (gutd, sindromul lizei tumorale). cristale, produse
in urma metabolismului  surogatilor de alcool sau a unor medicamente (ex.
sulfanilamidelor);

Afecrarea tubulointerstifiali:

Nefrita tubulointerstifiald acuti (alergica, postmedicamentoasa, dupd intoxicatii exogene);

Pielonefrita acutd (formele purulente i necrotice), acutizarea severd a pielonefriter cronice;

Necroza corticald acutd bilaterala: sepsis, soc anafilactic, sindromul hemolitico-uremie;

Papilita necroticd ca o compleiatie a nefropatiei analgezice, diabetului zaharat, piclonefritei

acute.

T T

Afectarea glomerulari:

v Glomerulonefrita rapid progresivd  (subacutd) cu predominarea proliferatiei asupra
inflamatiei la nivel glomerular cu sclerozare rapida in continuare. Poate fi primar sau cauzat
de vasculitele de sistem, maladiile reumatologice de sistem, de HIV/SIDA, de malane, de
narcomanie i.v.

Afectarea microvasculari:

v" Necroza fibrinoida a peretelui vascular in cadrul HTA maligne;

¥ Leziunile patului microvascular prin diferite mecanisme imune: sindromul hemolitico-
uremic, purpura tromboticd trombocitopenica, sindromul HELLP,

IRA postrenali

|

L]

Obstructia ureterelor: urolitiaza, hemoragie masiva, necroza papilari;
Compresiunea ureterelor: tumorile, fibroza retroperitoneala;

Leziunile vezicii urinare: adenomul de prostata. cancer de prostata, vezica neurogend:
Strictura uretrei: posttraumatica, postinflamatorie,

. Morfopatologie

IRA prerenala:

v In cazuri reversibile modificirile morfopatologice lipsese sau este prezenta distrofia
tubulara;

v In cazuri complicate se asociaza tabloul morfopatologic al [RA renale.

IRA renala:

v Distrofiile tubulare, in cazuri mai grave necroza tubulardi acutd;

v Obstructia tubulard cu cilindri, pigmenti. diferite cristale;

v Proces inflamator tubulointerstijial acut (infitrate celulare leucocitare (polimorfonucleare),
limfocitare, monocitare, plasmocitare, cozinofile pe fundalul edemului interstitial; relativ rar
— supuratie);

v’ Proces inflamator glomerular acut (infiltrate celulare leucocitare (polimorfonucleare),
limfocitare, monocitare, plasmocitare, cozinofile pe fundalul edemului si uneori proliferdrii
mezangiului si epiteliului capsulei glomerulare);

v Leziunile vasculare: distrofie, apoptoza, proliferarea endoteliului, infiltrat inflamator in
peretele vascular, stenoza/tromboza/embolia vasculard, semnele sindromului CID.

IRA postrenala

v Moditicarile patologice sunt specifice cauzei de obstructie infrarenala;

v Sunt frecvent intalnite hidrocalicoza, hidronefroza, fibroza sistemului calice-bazinet.
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8. Tabloul clinic

8.1. Anamnesticul

Acuzele

Hipovolemia intravasculard: sete, xerostomie, oligurie, pierderi hidrice extrarenale excesive in
antecedente (poliurie, diaree, transpiralii);

Hipervolemie intravasculari: edeme periferice, cregtere ponderala. ortopnee, dispnee paroxistica
nocluma;

Maodificarile debitului urinar si aspectului urinei:

Sindromul uremic: dereglari de constiintd, semne caracteristice pentru afectarea altor organe i
sisteme;

Acuzele specifice patologiei de bazi, complicatiilor ei 5i IRA.

Prezenta factorilor de risc

8.2. Examenul clinic

Examenul clinic la pacienti cu IRA suspectati

Stabilirea cauzei potentiale a IRA in baza anamnesticului §i acuzelor acumulate (de ex.
melena in hemoragia gastrointestinald superioard masivi, semne de strivire musculard in crush-
syndrome, manifestarile locale ale degeraturilor, arsurilor, semnele socului, sindromul nefritic/
nefrotic in glomerulonefrite, colica renald in nefrolitiaza ete.);

Statusul volemic: Hipovolemia se manifestd prin turgorul cutanat redus, mucoasele uscate,
lipsa transpiratiilor axilare, presiune jugulard redusd, tahicardie/hipotensiune posturala (la
trecere in ortostatism FCC > 10 batai/minut, TA scade > 20 mm Hg). Semnele caracteristice
pentru hipervolemie cuprind: edemele periferice, distensia venelor jugulare, aparitia celui de al
treilea zgomot cardiac, edemul pulmonar incipient, efuziunile pleurale ete.:

Sistemul cardiovascular: TA (hipo- sau hipertensiune), Ps si FCC;

Sistemul uropoietic: volumul diurezei pe parcursul ultimilor 6, 12 si 24 ore;

Prezenta semnelor reacfiei inflamatorii generalizate (SIRS): febra, frisoane, focare de
infectie, focare purulente;

Aprecierea stiirii altor organe si sisteme, cu evidentierea manifestarilor patologice;

Evaluarea nivelulut de creatining in sange, ureei, eventual — filtratiei glomerulare,

Examenul clinic la pacientii cu IRA dovediti

Precizarea evolufiei manifestarilor maladiei de bazi (sepsis, nefrolitiazi, sindromul hepato-
renal, intoxicatie exogena etc.):

Evaluarea factorilor ce pot agrava evolutia TRA (hipo- sau hipervolemie, administrarca
preparatelor potential nefrotoxice ete.):

Depistarea semnelor severititii sindromului wremic (asterix, convulsii, dereglari ale
constiintel, greturi, vomd, pericarditd uremica ete. ):

Aprecierea clinicd a statusului volemic (semne de exicozd, edeme tegumentare si efuziuni in
cavitifile corpului. FCC, Ps. TA etc.):

Monitorizarca dinamici a dezvoltirii si evolutiei complicatiilor eventuale ale IRA (rabelul
12).




e Evaluarea statusului nutritional (aportul de proteind, potasiu si fosfati, sare de bucitirie,
aportul  hidric si caloric, necesitatea inifieril, continuirii sau suspendarii  alimentatiel
parenterale);

¢ Revizuirea zilnici a medicamentelor administrate (adidugarea medicaliel nefroprotecioare,
patogenetice §i simptomatice, suspendarea celor neesentiale, ajustarea dozei sau intervalelor de
administrare),

8.3. Examenul paraclinic

Interpretarea datelor furnizate de cercetiirile paraclinice la pacientii cu IRA a gti in
determinarea cauzei $i mecanismului patogenetic de dezvoltare a acestei patologii, precum si
oferi o posibilitate de diagnosticare timpurie a complicatiilor insuficientei renale acute.

Analiza generalid de urini

¢  Sedimentul urinar normal sau microhematurig/leucociturie nesemnificativa: [RA prerenald,
tromboza/embolismul a. renale;

e Hematurie: sindromul hemolitico-uremic, purpura tromboticd  trombocitopenica, crizd
sclerodermicd, IRA postrenala:

¢ Cilindri granulosi: NTA, vasculite, glomerulonefrite, nefrita interstijiala acuta;

e Cilindri eritrocitan: glomerulonefrite, vasculite, HTA maligna, nefrita interstijiald acuta:

e Cilindri leucocitar: nefrita interstifiald acutd, glomerulonefritd (obligatoriu in asociere cu
hematurie si cilindri eritrocitari). pielonefritd acutd/cronicd in acutizare severd. rejetul de
transplant, hemoblastozele);

¢ (Cnstaluric cu urali; nefropatia gutoasd sau sindromul hizel tumorale), cu oxalat de calciu
(imtoxicatia cu etilen glicol, Aciclovir);

o Amilaza; pancreatita acutd sau cronici in acutizare severa;

¢ Corpi cetonici, glicozurie: diabetul zaharat;

¢ Mioglobinurie: mioliza posttraumatica sau inflamatorie;

e Urobilinurie: afectiuni hepatobiliare cu sindrom icteric, hemoliza masiva.

Proba Neciporenko

e Cuantificarea hematiilor, leucocitelor si cilindrilor in urind este mai corectd §i reproductibild in
comparalie cu analiza gencrald de urina.

Leucoformula urinei

e FEste relativ rar necesard, eozinofilia urinei (> 5%) se intdlneste in IRA cauzald de boala
aternembolica, nefrita interstifiald acutd, in special postmedicamentoasa,

Proteinuria nictemerala

e Proteinuria masivd > 3 g/zi (+ lipidurie): sindromul nefrotic;

* Proteinuria |- 3 g/zi: mai des in glomerulonefrite;

e Proteinuria < | g/zi: nu este specifica, se intilneste in majoritatea cazurilor de TRA.

Filtratia glomerulara

e Ajutd in aprecierea si monitorizarea gradului de afectare a functiei renale de filtratie (in prezenta
diurezei nictemerale cel putin 500 ml).
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Analiza generald a singelui

Fozinofilie: stari $i reactii alergice, inclusiv cele postmedicamentoase;

Leucocitoza, in special cu deviere spre stinga indicd prezenta unei infectii bacteriene sau
necrozei;

Celule plasmatice i granulatia toxica atestd gradul inalt de intoxicatie;

Limfocitozi, monocitoza: infectii virale acute sau cronice in acutizare, tuberculozi:

Celule blastice: hemoblastoza;

Cresterca VSH poate 1 delerminata de un proces inflamator (infectios, autoimun), neoplazic sau
neeroza tisulard;

Leucocitozd, neutrofiloza, devierea spre stanga si cresterea VSH-ului pot fi cauzate de leziunile
necrotice la nivelul rinichilor afectati si infectiile secundare.

Examindri biochimice de bazi ale singelui

Creatinina. ureea: caracterizeaza severitatea sindromului uremie;

Ghicemie, profilul glicemic: diabet zaharat;

Bilirubina (directd, indirectd §i totald), fosfataza alcalind ajutd in evaluarca caracterului si
severitafii sindromului icterie;

ALT, AST, LDH, GGTP: sindromul citolizer hepatice;

Amilaza, lipaza: pancreatitd acutd sau cronica in acutizare;

Acidul uric: citoliza gencralizata, guta;

Sodiul, potasiul. calciul (total si ionizat), fosforul, magneziul, clorul (gradul dezechilibrului
electrolitic cauzat de IRA);

Metale grele: precizarea diagnosticului etiologic in caz de intoxicatii exogene;

Lipidograma (colesterol total. LDL, VLDL, HDL-colesterol, trigliceride): evaluarea
sindromului nefrotic;

Fier seric, feritind: precizarea complicatiilor TRA;

Troponina si fractiile creatinfosfokinazei: mioliza muschilor striati, infarctul miocardic acut

Examindrile imunologice de baza

e AgHbs, anti-AgHbs, anti-VHC, anti-HBc [gG+M, anti-VHD: patologie hepalica;

¢ Analiza pentru depistarea HIV/SIDA: nefropatic cauzati de HIV;

o [teactia MRS: lues;

e  Grupa de sange (ABO, rezus, MNSs): transfuziile din componentele singelui:

e Protemograma desfisurata: severitatea §i caracterul procesului patologic:

e CIC, populatiile limfocitare, 1gG, IgM, IgA, lgE in singe, CH-50, ASL-O, factorul reumatoid,
acizi sialici, PCR, LE celule. anti-ADN (uni- si dublucatenar), cANCA, pANCA: precizarea
diagnosticului etiologic:

e IRA ca manifestarea unei suferinje reumatologice, se efectucazd dupd consultagia
reumatologului,

Coagulograma

* Trombocitele in dinamici, agregarea spontand a trombocitelor, timpul de coagulare a singelui,

timpul de tromboplastind pargial activat (TTPA), protrombina, fibrinogenul, activitatea
fibrinolitica, antitrombina — 111, markerii activarii intravasculare a coagularii si fibrinolizei — D-
dimerii, testul cu o-fenantrolina): diagnosticul sindromului CI1D si altor deregliri de coagulare;
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e Aceliasi indici de laborator sunt utilizaji pentru controlul administrdrii anticoagulantilor in
cadrul dializei.

Determinarea echilibrului acido-bazic

¢ Necesitifile de compensare a dereglanlor metabolice;
e Acidoza cu pH< 7.2 poate servi indicafie pentru substitufie renali.

Oxigenarea si lactatul

o in goc, indiferent de etiologia lui, pentru caracterizarea nivelului de perfuzie tisulara;
e Diagnosticul pozitiv §i monitorizarea gocului secundar in cadrul IRA.

Examinérile culturale de baza

¢ Urocultura, hemocultura, inseméntarea din alte tesuturi i lichide biologice pentru depistarea si
evaluarea infectiilor primare (cauzale) si secundare (complicatie a IRA):
s Seefectueaza cu determinarea obligatorie a antibiosensibilitatii.
¢ Se efectueazi conform recomandirilor specialistilor respectivi:
v" Helmintii in masele fecale;
¥ BK prin flotatie i prin PCR;
v" Cercetarea bacteriologici/bacterioscopica pentru alte infectii (de ex. iersinioza. salmoneloza
etc.).

Biopsia renald

o Tabloul histopatologic specific patologiei renale in cauza (pentru stabilirea diagnosticului
pozitiv in cazuri neclare);
¢ Modificari patologice, caracteristice IRA (necroza tubulari acuti, necroza corticald acuta efc. ),

Electrocardiografia

¢ Infarctul miocardic acut, blocul AV-complet, disritmiile in cadrul CPI gi vasculitelor de sistem;
o Dereglanile electrolitice: hiperkaliemia cauzata de IRA.

Ecografia

o Fcografia reprezinld examenul diagnostic de primi linie in evaluarea unui pacient anuric. In
managementul ultrasonografic al pacientului cu IRA sunt apreciate de asemenea dimensiunile i
structura rinichilor, scheletotopia si viscerotopia lor. Ecografia poate fi de ajutor in diferentierea
insuficientei renale acute de cea cronicd si in evaluarea caracterului etiopatogenetic al IRA
(prerenala, renald, postrenali).

¢ IRA la o parte din pacienti se instaleaza treptat sau are o clinicd relativ gtearsi. In astfel de
cazuri este necesar si fie diferentiatd IRA de IRC. Dimensiunile renale normale sau, mai ales,
mirite pledeazi pentru o alterarc acutd a functiei renale, deoarece pentru insuficienta renald
cronicd este caracteristici nefroscleroza cu micsorarea dimensiunilor renale.

o Reperele ecografice importante pentru exercitarea diagnosticului diferential:

Forma renala si a sistemului calice-bazinet;

Structura renal si a sistemului calice-bazinet:

Prezenta formaliunilor patologice adaugite (calculi, tumori, cheagur de sdnge etc.);

Viteza sistolica arteriald maxima;

Prezenta fluxului arterial diastolic retrograd,

Viteza fluxului sangvin in venele renale;

LR NN %
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v Modificarile indicilor renali, in special, a indicelui de rezistenta.

USG renali si a cailor urinare

' Dimensiuni renale normale sau mirite, ingrogarea parenchimului renal. cresterea ecogenitatii
ei. dilatare piclocaliceald, bloc renal: caleuli, cheaguri de sange, tumoarea, strictura etc.

v" Rinichii marifi, cu ingrosarea parenchimului, stergerea diferentierii cortico-medulare sunt
caracteristici pentru IRA renala;

v' Dilatare pielocaliceald si bloc renal — atesta prezenta IRA postrenale:

v" Rinichi ecografic practic nemodificati sunt caracteristici pentru IRA prerenald,

USG abdominali

v' Eventuald cauza a socului: peritonita, colecfii purulente, traume, consecintele interventiei
chirurgicale;

v Formatiuni patologice cu rol cauzal pentru dezvoltarea IRA prerenale sau postrenale:
- IRA postrenali: procese patologice pelviene/hipogastrice tumorale si inflamatorii;
- IRA prerenald: ciroza hepatica, disecfia aortei;

Dopplerul vaselor renale

v" Dereglarile fluxului sangvin prin vasele renale:

Hipoperfuzia renala in starile de soc:

- Tromboza venelor renale:

- Stenoza/compresiunea critica a arterei renale:

Tromboza/embolia arterei renale,

v Cresterea indicelui de rezistentd, modificirile formei undei dopplerografice, scaderea
vitezelor de flux sangvin, fuxul sangvin retrograd sunt caracteristice pentru IRA.

Ecocardiografia

¥ Infarctul acut de miocard: diskinezia miocardului si zone hipokinetice;

¥ Prezenta insuficieniei cardiace cronice avansate sau insuficientet cardiace acute (functia
sistolica, functia diastolici);

v Complicaiile cardiace ale IRA: pericardita uremicd, tamponada pericardului, dereglarile
miocardice ca rezultat al dizelectrolitemiilor.

Stadiul de debut si de olignanurie

v" Ecografia in regimul 2D i 3D:

- Rinichii se majoreazi in dimensiuni, indicele formei renale se apropie de 1.0 datoritid
sporirii preponderente a distantei antero-posterioare;

- Rinichiul are o forma intermediard intre cea boabi de fasole si sfera:

- Esle accentuald diferentierea intre stratul cortical si medular secundar ischemiei corticale
$1 hipervolemiei la nivelul piramidelor renale, cauzate de deschiderea sunturilor arterio-
venoase juxtamedulare;

- Parenchimul renal in majoritatea cazurilor, dar nu totdeauna, este semnificativ ingrosat;
Piramidele renale cresc in dimensiuni i au o ecogenitate diminuata;

- Ecogenitatea stratului cortical este, de obicei, sporita, dar uneori poate fi normala.

v Examenul ecografic cuplat cu metoda Doppler:

- Seidere evidenta a fluxului eortical;

- Viteza diastolicd a sngelui in arterele renale este semnificativ scizutd pana la artercle
interlobulare;

- Scade si viteza sistolicd, insd mai putin semnificativ in comparatie cu cea diastolic;



Timpul accelerdrii sistolice a fluxului renal se micsorcaza de circa 2 ori, unda sistolica
devine mai ascufita;

Spectrul dopplerografic, de asemenea, se caracterizeaza prin disparitia fluxului diastolic
anterograd;

In caz de TRA foarte gravi poate fi inregistrat fluxul diastolic arterial retrograd. Fluxul
diastolic retrograd poate fi protodiastolic, telediastolic sau pandiastolic in functic de
severitatea IRA:

In IRA renald brusc crese indicii de rezisten(d, de presiune si sistolo-diastolic. Indicele
de rezistentd creste> 0,75 la 80% pacienti, un eon fiind egal cu 1,0, Astfel de evolutic a
indicilor renali dopplerografici precede nu numai simptomatologia clinicd a IRA, dar si
modificarile biochimice cum este cresterea nivelului de creatinind cu circa |12 ore in
cxperiment. Acelasi raport, cind normalizarea modificirilor dopplerografice precede
normalizarea schimbirilor biochimice ale functiei renale in IRA experimentald cu 1-2
saptamdni:

Creste efluxul venos, se inregistreazd fluxul turbulent sau oscilant la nmivelul venelor
renale. Viteza luxului in venele renale este = 30 cm/see. Maodificarile dopplerografice
sus-descrise sunt mai pronuntate la pacientii cu IRA renald secundard necrozei tubulare
acute;

Necroza corticald reprezinti o complicatic grava a IRA renale. In necroza corticala
totald pe parcursul primelor 7-14 zile dupa manifestarea IRA rinichii se micgoreazi in
volum, stratul cortical este hipoecogen, subtire. In necroza corticald partiald aceste semne
ecografice sunt moderat pronuntate. In astfel de cazuri este posibila restabilirea partiald a
functiei. Semnele prognosticului negativ sunt; micsorarea suprafefei sumare a rinichilor
in proiegia laterald si sagitald cu 40% sau mai mult §i micsorarea vitezei maxime
sistolice sub 30 cm/sec;

Pentru IRA secundard hemolizei, glomcrulonefritei acute este caracteristicd o crestere
simultana a vitezei sistolice maxime= 100 em/sec si a indicelui de rezistenti= 1.0 timp
de 2-3 zile cu micsorarea lor rapida, uneori chiar pana la valori subnormale si diminuare
evidentd a vitezel renale de volum;

In febra hemoragicd cu sindromul renal si in criza vasculard de rejet al transplantului
renal sunt posibile rupturile repale cu formarea hematoamelor subcapsulare sau
paranefrale. Factorii de risc ai acestei complicatii cuprind: volumul renal 2300 cm A
raportul lungimea renald/grosimea renald>1,7, suprafaja medie a piramidelor renale =
1,5 em’, viteza fluxului renal sistolic > 0.6 m/sec:

Pentru IRA prerenald nu este caracteristicd cresterea semnificativd a dimensiunilor
renale, ecogenilatea cortexului poate fi moderat miritd. Descori, lipsesc modificarile
structurii ecografice renale. Nu este caracteristicd sporirea indicilor renali de rezistenta,
de presiune si celui sistolo-diastolic, ei pot fi chiar micgorati in IRA secundara stérilor de
soc. Schimbarile in spectrul dopplerografic pot fi mai usor depistate cu ajutorul diferitor
substanie de contrast, de ex. Levovist.

Pentru IRA postrenald este caracteristicd obstruc{ia cailor urinare, manifestatd prin
hidronefroza, hidroureter, lipsd de flux urinar din partea rinichiului blocat. Ecografic se
vizualizeaza dilatarea sistemului calice-bazinet. diminuarea grosimii parenchimului renal.
Examenul Doppler determina o insfiricire a irigarii renale la nivelul stratului cortical, o
sporire ugoard sau moderatd a vitezei sistolice maxime §i o cregtere a indicelul de
rezistentd. Nu se apreciazit reversia fluxului arterial in diastola, caracteristica pentru IRA
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renald gravd. Umi autori mentioneazd suplimentar la formele IRA deja discutate IRA
arenald, condifionati de o leziune traumatici avansatd (zdrobire) a ambilor rinichi sau
uniculul rinichi sau dupd inliturarea lor in caz de indicatii vitale. Efectiv, in astfel de
cazuri rolul ultrasonografiei constd in depistarea consecinielor traumatismului renal sau
confirmarea lipsei rinichilor.

Stadiul de poliurie
¥ Ecografia in regimul 2D si 3D:

- Dimensiunile nnichilor raman maérite la pacientii in stadiul initierii diurezei, micgorarea

lor esle treptald si se apreciaza simultan cu inceputul poliuriei:
Regresia modificarilor in stratul cortical intirzie in comparatie cu cele in stratul medular;

v Examenul ecografic cuplat cu metoda Doppler:

in stadiul restabilirii diurezei, poliuriei §i reconvalesceniei este caracteristica
normalizarea treptatd a vitezei diastolice si sistolice, a spectrului dopplerografic in vasele
renale:

Timpul accelerdrii creste si astfel forma undei sistolice pe dopplerograma devine mai
obtuzd, cu crestere si descrestere mai incete;

Indicii de rezistenta, de presiunc si sistolo-diastolic se micsoreazd in caz de evolutie
favorabila a IRA. Diminuarca indicelui de rezisten{d vis-a-vis de sporirea continui a
dimensiunilor renale si/sau ingroséri parenchimului renal este un semn pozitiv,

Indicii ecografici si prognosticul IRA
v" Pentru majoritatea pacientilor este caracteristicd o marire a valorilor indicelui de rezistenti>

(0.8, Restabilirea diurezei timp de 2-3 zile dupa investigajie poate fi prognozata atunci cand
se determind viteza medie in arterele renale= 20 cm/sec, in arterele interlobare = 15 cm/sec,
in artercle interlobulare = 0.6 em/sec, viteza telediastolicd in artera renald > 12 cm/sec,
indice de rezistentd < 0,82,
Pacientii cu IRA renald necesitd investigatii repetate, cu examenul dopplerografic obligator
al vasclor renale, din 2 in 2 zile. Cresterea vitezei medii a sdngelui in artera renald peste
0,17 m/sec gi diminuarea indicelui de rezistentd sub 0,83 sunt propuse ca indicii de
prognostic pozitiv (sensibilitate 80% si 73% corespunzitor). Pentru evolutia gravd, cu o
incidenid inalta de cronicizare este caracteristicd sporirea volumului renal> 250 em
grosimea parenchimului renal = 2,5 cm. grosimea stratului cortical > 1.1 ¢m, diminuarea
vitezei medii de flux sangvin in arterele renale < 15 em/sec si indicele de rezistentd = 0,90,

Radiografia toracica

Cauza socului: ex. pneumonia, hemoragia pulmonard, embolismul pulmonar;
Complicatiile cardiorespiratorii ale insuficientei renale: pericardita, pleurezia, pneumonia.

IRM si/sau CT, eventual cu contrast

Eventuala prezenta formatiunii de volum abdominale si pelviene;
Evaluarea pacientului dupé traumatisme abdominale sau politrauma;
Complicatiile IRA ca ictus cerebral in urma unei stari hipertensive.
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8.4. Complicatiile IRA

Tabelul 12.

Complicatiile insuficiengei renale acute

Complicatii Tipul patogenetic al IRA Etapa evolutivd a IRA
_ Metabolice

Hiperkaliemie Orice tip, mai des renald/mixta | Oligoanurie, debut
Acidoza metabolici Oricare Oligoanurie, debut
'Hipokaliemie Oricare Poliurie
. Hiponatriemie Oricare Poliurie
Hipocalciemie Oricare Oligoanurie
Hiperfosfatemie Oricare ~ |Oligoanurie |
Hipermagneziemie Oricare Oligoanurie
Hiperuricemie Oricare Oligoanurie, debut

Cardiovasculare §i respiratorii

Edem pulmonar

IRA renala

Oligoanurie

HTA si crizele
hipertensive

IRA renala

Oligoanurie

| Pericardita IRA renala _{:_liigt_wanurie
| Efuziune pericardica IRA renald | Oligoanurie
Disritmii Oricare i | Oligoanurie, debut, poliuric
Infarct miocardic IRA renald, prerenald Oligoanurie, debut
Tromboze venoase Oricare Poliurie

Embolism pulmonar ~ Oricare Poliurie

Soc hipovolemic, colaps | IRA prerenala. renala Poliurie, debut
Pneumonie Oricare Oricare

SDRA IRA renala Debut

Gastrointestinale

Grefuri, voma Oricare Oligoanurie ]
Malnutrific IRA renald sau mixtd Oligoanurie
Stomatitd, gingivita IRA renalii -{}ligganurie
Pancrealitd, parotitd IRA renald Oligoanurie

Gastrita IRA renala Oligoanurie

Ulcer gastrointestinal IRA renald, prerenald Oligoanurie, debut

Hematologice

Anemie IRA renald sau mixta Oligoanurie, debut
Sindromul CID Orice Oligoanurie
Hemoragii IRA renal sau prerenala Oligoanurie, debut

| Neurologice )

'Mialgii, neuralgii | Mai des in intoxicatie exogend | Oligoanurie, poliurie
Crampe musculare Oricare | Oligoanurice, poliurie

Convulsii

Mai des in intoxicatic exogena

Oligoanurie, debut

Dereglar de constiinga

Mai des in intoxicajie exogena

‘Oligoanurie, debut

Excitatie psthomotorie

Mai des in intoxicatie exogend

|

Oligoanurie, debut

Infectioase
Infectia plagilor Oricare Oligoanurie, debut, poliurie
Infectia urinard Oricare Oligoanurie, poliurie
Infectia de cateter Oricare Oligoanurie
| Sepsis Oricare Oligoanurie, poliurie
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9. Diagnosticul pozitiv si diferential

9.1. Diagnosticul pozitiv al IRA

L]

Datele anamnestice;

Datele clinice;

Datele de laborator:

v Creatinina serici;

v Debitul urinar;

v Filtratia glomerulard real determinati sau estimati prin calculare cu ajutorul formulelor
speciale:

v Alte substante biologic active (in total 55 de substante): se determini numai in scopuri
stiintifice pentru diagnosticul precoce al IRA.

Datele examindrilor instrumentale:

v In baza investigafiilor instrumentale se precizeaza:

- IRA ,purd”, fird nici o leziune renald preexistenta;

- IRA pe fundalul BCR ca marker al activitatii procesului renal patologic de bazi -
necesitd potentarea tratamentului bolii renale de baza;

- IRA pe fundalul BCR, care sensibilizeaza rinichiul la acjiunea factorilor patologici
extrarenali — managementul este ca in IRA ,pura”.

v' Biopsia renald, indicafii: maledie de sistem, proteinurie marcanti inexplicabild. hematurie
persistenta inexplicabild, HTA gr. II1 in lipsa semnelor de expansiune volemica, oligurie
prelungitd (> 4 saptimani); eventuald prezenta unei glomerulopatii sau nefropatii
tubulointerstitiale acute, care necesita administrarea urgentd a tratamentului imunosupresor.

Diagnosticul: Insuficientd renali acuti

In diagnostic sunt obligatoriu cv identiate forma etiopatogenetica (prerenala, renala, postrenala),
faza evolutiva (dcbut, oligoanurie, poliurie, reconvalescentd), gravitatea (stadiul conform
clasificarit AKIN, 2005). Daca este cunoscutd cauza precisd a IRA, aceasta conditie patologica
sau entitate nosologicd este mentionatd in paranteze in compartimentul referitor la forma
eliopatogeneticd. Dupa diagnosticul de IRA se formuleazi complicatiile ei, apoi sunt enumerate
maladiile asociate si complicatiile lor conform regulilor conventionale.

Exemple de diagnoze clinice:

Insuficien{a renala acutii prerenali (soc septic), faza de oligoanurie, stadiul 11 (AKIN, 2005).
Insuficien(d renala acutd renald (nefritd acutd postmedicamentoasd cauzati de gentamicing),
faza de poliurie, stadiul 11 (AKIN, 2005). Hepatitd toxicd acutd. Polineuropatie toxici distala
senso-motorie.

Insuficientd renald acutd postrenala (nefrolitiazd cu bloc al unicului rinichi pe dreapta), faza de
reconvalescen(d, stadiul 1 (AKIN, 2005). Pielonefritd cronicd secundari (calculoas) a unicului
rinichi pe dreapta. Stare dupi urcterolitotomie pe dreapta. BCR st. [11 (KDOQI, 2002)

9.2, Diagnosticul diferential

Putem numi doud etape principale in efectuarea diagnosticului diferential la pacienti cu IRA
diferentierea IRA §i BCR, iar dupd confirmarea diagnosticului de IRA — diferentierea dintre
formele etiopatogenetice principale, in special intre IRA prerenala si IRA renala.
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Tabelul 13.

Diagnostic diferential al IRA prerenale 5i IRA renale

Indicele IRA prerenald IRA renalii (NTA)
Sodiul urinar < 15 mmol/l =20 mmol/l
Excretie fractionatd de sodiu = 1% > 1%
Raportul Na+/K+ in urind < 1/4 > 1/4
Raportul de creatinind in urini/ser = 20-40 <15-20
| Raportu)] de uree in urind/ser =8 =3
| Raportul de uree/creatinind in ser > 20) < 10-15
\ Excretic fractionata de urce <35% > 35%
Densitate relativa = 1,018 <1012
Osmolaritatea urinei =500 mOsmol’kg <350 mOsmol/kg
Raportul osmolaritatea urinei/plasmei o - < 1,1
Sediment urinar Cilindri lipsesc sau cilindri Cilindri granulosi
hialinici
Tabelul 14.
Diagnostic diferential intre IRA 5i BCR
Elementul | IRA BCR |
Antecedente heredo-colaterale Frecvent Diabetul zaharat, boli renale |
nesemnificative ereditarc, anamnestic de
—_— BCR
Debut Brusc Insidios (3-6 luni., ani)
Expunere la ftoxice, soc, traumatisme,
evenimente obstetricale + -
HTA, edeme, proteinurie, nefropatia
gravidelor - 1
Paloare ,,murdard”, semnul Terry - +
Denutritic - +
Pericarditd - -
Polineuropatie - 1
Valori normale ale ureel. acidului uric, + -
creatininei serice, FG cu 3-6 luni inainte
Crestere rapidd dinamica a ureei si creatininei + -
serice
Raportul uree/creatinini 1 1
Anemie - b
| Excretia fraclionatd a sodiului l T
| Semne radiologice ale osteodistrofiei renale - +
Dimensiunile rinichilor N sau | ! )
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Diagnosticul ecografic diferential in insuficienta renald acuta

Tabelul 15.

Parametru |  IRA IRA renali IRA renali | IRA renal IRA
i prerenald (NCA) (inflamatorie) (toxic) postrenali
Dimensiunile renale | Neschimbate |Inifial majorate, | Majorate Majorate Majorate
cu diminuare
. ulterioard )
Stratul cortical p-Loeu Subtiat, Tngmsm, Ingrosat, p.f. micsorat,
ecogenitate hipoecogen hiperecogen hiperecogen | sclerozat {cu
I ugor marita ecogenitate
Stratul medular Neschimbat | Ingrosat, Ingrosat, Ingrosat, sporita)
hiperecogen | hiperecogen hiperecogen
Giranita cortico- Neschimbatda | Accentuati | Stearsd Stearsi Stearsd
medulard 1
Sistemul calice- Neschimbat | Comprimat de parenchimul renal edematiat Dilarat,
bazinet hidronefroza,
lipsa de Aux
urinar
Fluxul arterial Micsorat Vsist, Vdiast | Vsist, Vdiast prox | Vsist, Vdiast | Diminuat la
dist | |, Muxul iTTT initial, apoi prox T, Vsist. |nivelul
cortical |1]. |scadere rapida Vdiast dist | | stratului
inversia | sermificativa cortical, Vsist,
fluxului Vdiast 1 sau
_ diastolic 11
Fluxul venos Micsoral Flux turbulent, |Eflux venos marit | Eflux venos
oscilant, viteza maérit sau
i neschimbat
Indicii Micsorate Aplatizarea IR, IPs, ISD 11, IR, 1Ps, ISD |[IR t,IPsT, T
dopplerografici Diminumea  |evidentia Tace | ], fluxul T, Tace | ace)
generalizatd a | spectrului, IR $i | sangvin marit
irigirii renale | IPs 711, Tacc) |
Ecocardiografic Diminuarea | Cresterea indicelui cardiac, hipervolemie, sporirea  |vezi [RA
LISG abdominali indicelui PSVD., majorarea diametrului venei cave inferioare. |renali. se
cardiac acumulir de lichid in seroase dezvolta cu
Hipovolemie intarziere
Simptomatologia Soc Predomind clinica insuficien{ed renale acute Predomind

clinicd de bazi

{sindromul de intoxicatie uremicd, dercglarile

Eclcctmlilice. i echilibrulu acido-bazic,
 hiperhidratare severd)

clinica colici
renale

| Alte manifestari

Boala de baza | Boala de bazi | Manifestirile Semnele Blocul
;r pasihile Anevrism agresiunii intoxicatiei infrarenal se
aortic disecant agentulm extrinsece manifestd in
Tromboza elinpatogeneltic Anemic functie de
renaldl venoasa Sindromul nefritic | hemolitica maladia de
Stndromul nefrotic | Rupturi bazi
subcapsulare

Neta: IRA — msuficienid renald acutd, NCA — necrozd corticald acutd, p.I. — pot fi, PSVD —
presiune sistolica in ventriculul sting,
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11. Conduita generala a pacientului cu insuficientd renald acuta

Pacientul trebuie sa fie avertizat in privinta faptului ci chiar IRA nesemnificativa (R, 1 dupia
RIFLE sau stadiul I, Tl dupad AKIN) este asociatd cu cresterea semnificativid a mortalititii si
astfel solicitd o atitudine serioasi §i introducerea anumitor limitari in comportamentul lui.

Tabelul 16.
Indicatii pentru spitalizare

IIIII . Forma IRA l Particularititile de spitalizare ]
IRA st. 1 AKI (clasa R dupa RIFLE) | Spitalizarea este recomandatd in caz de
intoxicalic exogend sau in necesitatea precizrii
- diagnosticului
IRA st. 11 5i 11l AKI (clasa> | dupa RIFLE) | Spitalizarea obligatorie

+ Conditiile patologice cauzale sau asociate, | Spitalizarea in IMSP cu SATI

|+ IMA, insuficientd cardiacd de alla natura Cardiologie, Terapie
| + Pielonefritd acutd, nefrolitiazi, suspectie la | Urologie, Chirurgie. Oncologie
o tumoare a sistemului uropoietic

+ Trauma ) | Traumatologic. Chirurgic
+ Reacjie alergicd Alergologie, Terapie
+ Sindrom hepato-renal Hepatologie, Terapie
+ Patologie renald terapeuticd Nefrologie, Terapic
+ Intoxicafic exogend Toxicologie, Terapie sau Chirurgie
Tabelul 17,
Indicatiile pentru transfer in IMSP cu centrul de dializd
§i de aplicare urgentd a metodelor de substitugie a functiei renale
Starea patologici | Indicatii
Absolute ]
Hiperkaliemie Nivelul in singe K = 6,5 mmol/l sau K > 5.5 mmol/l pe fundalul
manifestirilor electrocardiografice ale hiperkaliemiei
Supraincarcare cu Edemul pulmonar 1 HTA rezistente la tratamentul terapeutic, in special
| lichid in caz de administrare a dozelor adecvate de diuretice
| Sindromul uremic Dereglari ale constiintei (obnubilare, sopor, precomd, comi), convulsii,

[ asterix, greturi §i voma incocrcibild, pericardila uremcd
| Acidoza metabolicd | pH < 7.2 persistentd in pofida tratamentului cu NaHCO3 in doze
adecvate sau imposibiltatea administcarii bicarbonatulur din cauza
suprainciredrii cu lichid

Relative _
Ureea = 35 mmol/l (= 100 mg/dl), creatinina = 890 pmol/] (= 10 mg/dl)

Nivelul sporit de
toxine uremice

Intoxicatii exogene Intoxicatii exogene cu toxine dializabile Tn caz de lipsa indicafiilor
absolute
Anurie | Durata anuriei > 24 ore
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Criterii de externare si de transfer:

e Normalizarea funciei renale — externare sub supraveghere:
v Nivelul normal de creatinind serica si de FG;

v' Sistarca poliuriei (diureza < 2 /zi);

v" Controlul asupra conditiei patologice de baza.
e Transformarea IRA in BCR — externarea sub evidenta medicului nefrolog sau transfer in

secfia Nefrologie:

* Persistenta patologiei de bazi necorijate — transfer in sectia specializatd dupa profil.

Indicatiile pentru transfer in SATI

Tabelul 18.

Starea patologici

Indicatii

Insuficientd poliorganica

Soc (indiferent de etiologie)

Hiperhidratare gravd (edem pulmonar, edem
| cerebral, HTA necontrolabild)

Dereglarile electrolitice (hiperkaliemie grava)

Intoxicajie exogend

Hemoragie gastrointestinald
Traumatisme, in special politraumai
Dercglirile congtiiniei (coma, psihozi etc.)
Pericarditd uremica

Supravegherea pacientilor:

Monitorizarea functiilor vitale
Necesitatea efectudrii terapiei intensive
Efectuarea tratamentului de suport
functiilor

Suportul
asistata)

Eficienta sporitd a metodelor de detoxicare

extrarenald

vitale (ex. respirafie

e Conduita pacientului in functie de perioada evolutivia (figurile 47-50) si forma patogeneticd

(figurile 51-53),

* Abordarea complexi in perioadele de debut si oligoanurie:

v" Reglementarea comportamentului

pacientului,

necesitifii initierii sau sistarii alimentatiei parenterale;
v" Evaluarea necesitagii transferului in SATI, continudrii tratamentului in SATI sau transferului

din SATI in seclie;

particularitatilor

dietetice, stabilirea

v" Determinarca necesitalii implementarii metodelor de substitutie a functiei renale (figura 54);
v Stabilirea volumului si caracterului masurilor terapeutice si diagnostice la etapele

consecutive de management,

12. Regim si dietd

Tabelul 19.

Regimul pacientului in functie de stadiul si severitatea IRA

Stadiul/severitate IRAR, I 1 IRA F IRAL,E
sau AKIN 1 sau AKIN 11 sau AKIN 111
Debut liber de salon la pat
Oligoanurie de salon la pat la pat
Poliurie liber de salon de salon
Reconvalescenta liber liber liber

Nota: Se recomanda limitarea §i evitarea stresurilor emotionale si eforturilor fizice sporite. Pe
parcursul intregii perioadei de debut, in oligoanurie, poliurie si reconvalescenti pacientul trebuie sa
evite deplasarile, serviciile de noapte, orele de munca suplimentare.
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Tabelul 20.

Alimentagia si suplimentele dietetice, recomandate pacientilor cu IRA

Dieta

Recomandari

| Aportul hidric

In perioada de oligoanuric: Aportul zilnic de lichide = diureza + lichid dializat
+ pierderi extrarenale (de obicei 0,5 1) La fiecare 50C in plus al mediuhui (
250C) gi la fiecare 1oC in plus al temperaturii corpului & 370C) se recomanda
cregterea aportului de apa cu 0,5-1 I/zi.

La pacientii hipertensivi $i edematiati aportul hidric se micsoreaza cu 0,5 - |
l/zi in comparatie cu cel recomandat pana la normalizarea valorilor tensionale
si dispari{ia edemelor.

In perioada de poliurie: aportul de lichid se calculeaza dupa aceeasi formula.
este important de asigurat aportul adecvat de lichide, evitand astfel un numdr
mare de complicatil

Pacientul trebuie sa indeplineasca zilnicul special notand detaliat aportul hidric
si pierderile lichidiene. Cintarirea zilnici este importantd n evaluarca
echilibrului hidric.

' Prelucrarea
produselor
alimentare

In perioada de oligoanurie si poliurie se recomanda administrarea produselor de
mineare termic prelucrate, ugor digerabile, fara adaos de condimente.

Se exclud soiun grase de came (gésca, ratd, came de pore, de capri, de miel) si
de peste, gustanile acre, prijite, produsele alimentare sarate si afumate, slanina,
leguminoasele, cafeaua, ceaiul si cacao tare, bauturile alcoolice.

Aportul caloric | IRA usoard/moderata: 30-50 keal/kg/ezi; IRA grava, hipercatabolica: pana la 60-
70 kecal/kg/zi. La limitarca administririi perorale se recomandad inijierea
alimentatiel parenterale cu realizarca aportului caloric recomandat (solugii de
glucozd, intralipid, solutii de aminoacizi (aminosteril, infezol etc.)).

Aportul In perioada de oligoanurie este limitat pana la 0.8 g/kg/zi. De preferat sunt

profeic proteinele animale sau din soia. Se recomandd administrarea parenterald a
solufiilor de aminoacizi (aminosteril, infezol) 1, in special, de ketoaminoacizi
(ketamind, ketosteril, aminosteril KE nephro) a cite 200-400 ml/zi.

In perioada de poliurie/reconvalescenta: circa | g/kg/zi.

Aportul de 0,7-1,0 g/'kg/zi, cel putin 1/3 din griasimi trebuie si fic de provenientd vegetald

lipide (acizi grasi polinesaturafi).

Carbohidratele | 4-5 g'kg/zi.

In perioada de oligoanurie se prefera carbohidratele ugor digerabile.

Kaliul Se limiteaza in perioada de oligoanurie (fructele si produse din ele), iar in
perioada de poliurie deseori este necesard administrarea lui suplimentard
(fructe, sucuri, compoturi ete. sau in solufie intravenoasa sau per 0s),

Natriul Pana la 3-5 g/zi in perioada de oligoanurie, in special la pacienfii cu HTA si
edeme. In perioada de poliurie pierderile sodiului trebuie sa fie compensate.

Fosforul Se limiteaza in perioada de oligoanurie (carne, peste, produsele lactate).

Vitamine si Tocoferol acetat 400 Ul, 1-2 caps/zi, Acid ascorbic comp. 0,5 x 3 ori/zi,

antioxidante tiamind, riboflavind, piridoxini si cianocobalamind — inijial parenteral in doze
zilnice obisnuite. dupa stabilizarea stirii pacientului — Multitabs 1 comp. x 2
ori/zi
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13. Tratamentul medicamentos

Principiile de tratament medicamentos al TRA:

e Tratamentul patologiei de baza;

e Tratamentul in functie de perioada evolutivi;

e Tratamentul in functic de forma etiopatogenetici;

o Strategiile medicamentoase de prevenire a agravarii leziunilor renale in IRA:
*  Tratamentul medicamentos de urgenti;

¢  Tratamentul medicamentos etiopatogenetic;

e  Tratamentul simptomatic al complicatiilor IRA;
s Strategiile nefroprotectorii. Prevenirea transformirii IRA in IRC;
e Problemele particulare de tratament medicamentos.

Tabelul 21.

Caracteristica tratamentului medicamentos in funcgie de etapa evolutivi a IRA

Fazi evolutivi Algoritmul de conduiti Tratament medicamentos

| | Debut Figura 47, 51,532,533 Medicamentele concrete

2 | Oligoanurie Figurile 48,51,52,53,54 recomandate sunt prezentate

3 | Poliurnie Figura 49 in rabelefe (9, 20, 23-23,

4 | Reconvalescenta i Fi fg,rnm 50 subcapitolul 13

Tabelul 22.
Strategiile de prevenire a agravirii leziunilor renale in IRA
Procesul patologic Miisurile terapeutice recomandate

Hipotensiune

Norepinefrina®, doze mari (10-15 pic/min) de dopamind”

Hipovolemie

Solutii coloide (albumina)’, solutii cristaloide (cloruri de sodiu sol. 0,9%)",
dextrane’. hidroxietilamidon®

Diuretice de ansa (ex. furosemid)’, diuretice osmotice (ex. manitol)’

Vasoconstrictie
renald

Dozele mici (5-7 pic/min) de dopamind’, peptida natriuretic®, blocanti ai

canalelor de calciu (nifedipind, verapamil)’, anticorpi fatd de iNOS',
antagonistii endotelinei', antagonisti PAF' si receptorilor leucotrienici’

Leziune de
reperfuzie

Anticorpi  anti-ICAM’, anti-CD18', a-MSH', lipoxind', membranele
biocompatibile', antioxidanti (preparatele seleniului, zincului, tocoferol)’

Obstructie tubulard

Diuretice de ansa (ex. furosemid)”, diuretice osmotice (ex. manitol)”

Regenerare tubulara

Factorul de crestere epidermal (EGF)', factorul de crestere hepatocitar
{I-IGF}J. factorul de crestere asemanator insulinei (IGF-1, so:mmmedinaf

Notd: 1 — masurile lerapeutice propuse nu au fost testate in trialuri clinice;
2 — misurile terapeutice propuse au avut o eficientd egala cu placebo in trialuri clinice;
3 — masurile terapeutice propuse au demanstrat efectul negativ in trialuri clinice:
4 — masurile terapeutice propuse au fost net superioare faja de placebo in trialun clinice.
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Tabelul 23.

Managementul starilor de urgenta

Stare de Managementul recomandat

Hlperkahemle Sol. Glucoza 40% - 20 ml + Insulind (cu durata rapida de ac1,.:'.1.|1ne. IUnladg
de glucozd) + Bicarbonat de natriu 2,4% - 200 ml, f-adrenomimetice

| Edem Diuretice de ansa {Flll‘ﬂ‘iﬂmld. Hum:.mmd} vasodilatatoare periferice (nitrath),
pulmonar glicozide cardiace (Digoxina, Strofantind), corticosteroizi (Prednisolon,
Dexametazon, Metilprednisolon)

| Edem cerebral | Diurctice osmotice (Manitol), Sulfat de magneziu, corticosteroizi (Prednisolon.
Dexametazon, Metilprednisolon)

| Hemoragie Frigul local. foame, antisecretorii (Famotiding, Omeprazol), substitulie
gastro- enzimaticd (Creon, Mezim-forte), Somatostatind, suportul volemic {solutii
intestinali coloidale, cristaloide, masa eritrocitard). tratament chirurgical (operajie
L deschisa sau endoscopicd)
| Crizi J"‘Ll'l'lli'llle‘tt.l'lHI‘rL (diuretic de ansd (Furosemid, bumetanid) + IECA (C npluprl}
hipertensivi enalopril, LizinoprilyBCC (Diltiazem, Verapamil, Nifedipind, Amlodipina)/p-
adrenoblocant  (Metoprolol) —  preparat  central/vasodilatator  periferic
- | (Clofelina, nitragii in forme qnjectablle!}
Soc Suport volemic (solutii cristaloide si coloide), medicamenle vasoconstri-ctoare
(Norepinefrina, Fenilefrind), corticosteroizi (Prednisolon, Hidrocortizon)
Tromboza Antiagregante (Pentoxifilind, Dipiridamol), anticoagulante directe (Heparina si
venoasi heparinele cu masd moleculard micd) s1 indirecte (Varfarind). Acidul
acetilsalieilic, AINS .
Embolism ' Trombolitice (Streptokinazd). antiagregante (Pentoxifilina, Dipiridamol),
pulmonar | anticoagulante directe (Heparind si heparinele cu masd moleculard mici) si

| indirecte (Varfarind), Acidul acetilsalicilic, oxigenoterapic

Nota: Pentru conduita coneretd si posologia medicamentelor recomandate consultali suplimentar

VSC |

protocoalele nationale respective.

Solutll cristalolde Solutli coleidale

Hemo-
dinamica

stablla Dobutamina

Vasopresina

RPT, ¥ & DC |

Dopamina Norepinefrina

Figura 46. Abordurea sistemica a dereglirilor hemodinamice in diferite forme de soc

Nota: VSC — volumul singelui cireulant, DC - debit cardiac, RPT - rezistenta periferica totala.
Sunt demonstrate interventitle cu eficacitate maxima doveditd in funclie de predominarea difenitor
mecanisme patogenetice de dezvoltare a socului,
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Tahelul 24.

Tratamentul etiopatogenetic in IRA

Problema Tratament recomandat
clinicd .

Infectia | Tratamentul initial empiric. apoi bazat pe antibiogrami. Durata minima de tratament
:5-7 zile. Inftectie locald usoari/moderatd — pot fi administrate formele tabletate (ex.
lciprofloxacing 0,5 x 2 on/zi sau claritromicing 0,5 x 2 ori/zi + Metronidazol 0,5 x 2
lori/zi (germeni anaerobi)). Coci grampozitivi — Cefazolind 3 g/zi. Infectii rezistente
lla B-lactamice ~ Amoxicilind + Acid clavulanic (forme tabletate sau parenterale).
:Inﬁ:cf,ii cocice grampozitive meticiling rezistente —Vancomiema (0,5 -1,0 x 2 orv/zi/
zi in perfuzie). Infeclii locale grave: Ceftriaxon / Ceftazidim/ Cefipim (Ps.
faeruginosa) 2 g/zi = Metronidazol. Sepsis: monoterapie cu Tienam (1,0 x 2-4 ori/zi)
sau combinarea Ceftniaxon/ Ceftazidim 4 g/zi + Ciprofloxacind/ Levofioxacing 0,8/

0.4 /z1 = Metronidazol 1 g/zi. Durata tratamentului: Disparitia SIRS + 2-3 zile.

~ Patologia |Puls-terapie cu metilprednisolon 0.5-1.5 g/z1 i.v. pe 500 ml sol. Clorura de Sodiu

Reactii  Prednisolon 1-2 mg/ke iv. pe 100 - 200 ml Clorurd de Natriu 0,9% (repetat la

Sindromul |In functie de severitate; Nimesulida 0.1 x 3ori/zi— Diclofenac 0,05 x 2-3 oni/zi sau
algic Ketorolac 0,01 % 2 onfzi — 1.m. Diclofenac (1,075 x 2-3 ori/zi sau Ketorolae 0.03 x 2

ori/zi — Tramadol 0,1 x 2-3 ori/zi sau i.m. Tramadol 0,1 x 2 ori/zi — combinarea

Diclofenac/ Ketorolac + Tramadol — Morfina Clorhidrat 1% - 1 ml x 2-3 ori/zi

autoimuna |(,9% 3 zile la rand, a doua zi suplimentar 0,8-1,2 g de Ciclofosfamida i.v. pe 500 ml
sol. Clorurd de Sodiu (1.9%, apoi continuarea terapiei cu prednisolon 1 mg/kg corp
sau metilprednisolon 1 mg’kg corp cu diminuarea treptatd a dozei peste 2-3 luni,
repetared pulsurilor de Ciclofosfamida in fiecare lund timp de 6 luni, apoi o data la 3
luni pand la 1.5 — 2 ani (evolutic favorabild).

alergice |necesitate), suplinire volemicd pand la realizarea TA medii = 65 mm Hg. sol.
grave Difenhidramind 1% - | ml sau sol Clorpropamina 2% - | ml (repetat |a necesitate) cu
diminuarca rapida a dozer de prednisolon cite 2 comprimate ( zi §1 administrarea
simultand a loratadine: (10 mg/zi) timp de o saptamana

HTA In caz de crestere brusca a TA — preparatele cu actiune scurtd (Nifedipina (10 mg),
Captopril (25 mg). Metoprolol (50 mg) 1-2-3 comprimate, timp de 2 ore, inclusiv
tratamentul combinat)— Verapamil 0,25 mg sau Metoprolol i.v. 5 mg iv. (la

necesitate repetat) — Azametoniu clorhidrat 5% - 1-2 m] — dializa. In tratamentul
HTA persistente — formele retard ale Nifedipine: (20 mg x 2 ori/zi) Verapamilului
(120 mg x 2 on/zi)/ Metoprololului (100-200 mg/zi)/ Amlodipind (10 mg/zi) /
Lizinopril sau Enalopril (10-20-40 mg in 1 sau 2 prize)

v Pentru tratamentul stirilor patologice concrete consultai suplimentar Protocoalele ¢linice
nationale respective;

v Dozele medicamentelor cu cale de metabolizare sau de eliminare renala se ajusteazi
conform regulii generale: FG < 50% N — diminuarea dozei sau cresterea intervalului de
administrare de 2 ori, FG< 10% N - diminuarea dozei sau cresterea intervalului de
administrare de 4 ori: consultali ficcare medicament aparte;

¥ La administrarea medicamentelor dializabile pacientilor supusi substitugiei functiei renale se
adminisireaza o doza suplimentard de medicament dupa finalizarea sedintei de dializa;

¥ Dozele pentru copii se ajusteaza suplimentar la masa corporaldl (consultagi sursele respective
de informatie). O parte din preparate pot i administrate copiilor numai dupi indicatii vitale;

v" La varstnici (varsta = 60 de ani) dozele sunt de reguli cu 25% mai mici;

v Fiti atenfl vis-a-vis de interactiunile medicamentoase:

v In conditii de soc poate i eficientd numai introducerea 1.v. a medicamentului.
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Tabelul 25,

Tratamentul simptomatic al complicatiilor IRA

Complicatiile | Tratament -

Cresterea VSC | Restrictia sarii de bucatirie pana la 1-2 g/zi — 2-3 zile, restrictia consumului de
hichide (< 1 Vzi), diuretice de ansd (pot fi uneori adiugate cele tiazidice),

L | diahza/ ultrafiltraie.

Hiponatriemie | Limitarea aportului hidrie (<1 1/zi), evitarea ddmmrstmm sulul,nimr h!p{:-tumw

Hiperkaliemie

Limitarea aportului de kaliu (< 40 mmol/l), evitarea suplimentelor de kaliu si
diureticelor, economisitoare de potasiu, glucoza 40% - 20-60 ml si insulind in
raportul 1 Ul — 4 g de glucozi, bicarbonat de sodiu 200 ml 2.4%, gluconat de
calcta 10% - 10 ml incet, inhalatia f-adrenomimeticelor (de ex. Salbutamol 10-
20 mg per inhalare sau 0,1 -1 mg iv.). Controlul este efectuat conform
nivelului de potasiu in sange (< 6.5 mol/l. in special < 5.5 mmol /1) st

disparijia semnelor de hiperkaliemie pe ECG.

Acidoza | Limitarea aportului de proteine (<0.8-1 gku“zl} administrarea bicarbonatului
metabolica de sodiu cu realizarea valorilor bicarbonatului sangvin > 15 mmol/l st pH > 7.2
Hiperfosfa- Limitarca aportului de fosfali (carne, peste. produsele lactate) < 800 mg/zi.
temie fixatorii de fosfati — acetat de caleiu, carbonat de caleiu, droxid de aluminiu,
| sevelamer
Hipocalcemie | Gluconat de caleiu 10-20 ml — 10%, bicarbonat de natriu
Hipermagne- | Oprirea administrdrii  suplimentelor de magneziv (dacd acclea au fost
| ziemie administrate) -
' Hiperuricemie Tratam:.ntul special nu este necesar, cu exeeptia cazurilor cand acidul uric este
> 15 mg/ dl sau = 900 umol/l
' Necesitifile Limitarea aportului de proteine < (.8-1.0 g/24 ore (cu excepfia stirilor
nutritionale catabolice), carbohidrati 3-3 g/kg/#i, alimentatic parenterald (daci IRA persista

timp indelungat sau este hipercatabolicii), In caz de necesitate a alimentatiei
parenterale, ultima poate fi suphmentatd cu alimentatie prin sonda gastricd/
intestinala. Necesititile zilnice la pacienti cu IRA variaza intre 2000 s1 3000 de
keal (25-30 keal/kg), + 500 keal la fiecare 1°C al corpului si se compenseazi
cu 50% de glucide ( =250 g de glucozi, cu insu lind in raportul 1 Un pe 4 g de
glucozd). 30% de lipide (ex. Intralipid 10% - 500 ml) $i 20% - proteine (Infezol
100 — 500 ml) (toate in conditii de dializd). De asemenea, se administreazi
vitaminele grupei B si acidul ascorbic in dozele fiziologice.

Neota: Pentru conduita concretid 1 posologia medicamentelor recomandate consultaji suplimentar
protocoalele nationale respective

Tabelul 26.

Strategiile nefroprotectoare

Metodele Continut
Memedica- Dietd hiposodata
mentoase Abandonarea fumatului
Normalizarca ponderala
Compensarea dereglarilor metabolismului glucidic
Corecpia dieteticd a hiperuricemici
Limitarea sau excluderca administririi medicamentelor nefrotoxice
Medica- Inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei (lizinopril, captopril, enalapril) |
mentoase Blocantii receptorilor angiotensinei 11 (losartan, candesartan) .
Blocantii canalelor de calciu (nedehidropiridinice) (verapamil, diltiazem) I

Statinele (simvastatina, atorvastatind)
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Restabilirea volumului sdngelui circulant in insuficienta renalii acuti:

* Datele anamnestice, caracteristice hipovolemiei (subcapitolul 8.1);

* Datele clinice, caracteristice hipovolemiei (subcapitolul 8.1):

* Diagnosticul pozitiv de hipovelemie (pierdere renald sau extrarenald, prin vasodilatatie,
prin redistributia VSC):

* Combaterea cauzei primare a hipovolemiei;

* Eficienta replenirii se monitorizeazi conform disparitiei semnelor clinice de hipovolemie;

* LEste recomandatd urmitoarea abordare clinica:

'
v
v

¥

MNoti:

Solugiile utilizate trebuic si confind sodiu;

Replenirea perorala se efectueazi cu solutii cristaloide;

Se recomandéd solufii cristaloide sau amestecuri speciale de solutii coloide si cristaloide
(hidroxietilamidon cu masa moleculara medie (130 kDa) dizolvat in hextend);

Infuziile masive de solutii saline (= 1,5-2,0 1) se recomanda a fi inlocuite cu solutie izotonica
de glucoza datoritd pericolului de acidoza (pH-ul solutiilor saline este 5.4-6.0);

La pacientii cu sindromul hepatorenal: solugii coloide (albumina, plasma proaspit
congelata).

solugitle coloidale au un efect nefrotoxic (dextranii) sau deregleazd microcirculaia

(hidroxietilamidon, gelating, albuming) in IRA

Tratamentul vasoconstrictor in IRA:

* Indicatii: tensiunea arteriald sub 90/60 mm Hg, in special asociatd cu tahicardia (FCC>
80/min);

* Excluderea pierderilor de lichid, care trebuie si fie compensate (subcapitolul 8.1);

o Tensiunea arteriali medie-finti este in intervalul 70-80 mm Hg;

e Este recomandatdi urmiitoarea abordare clinici:

v

v

Se recomanda administrarea norepinefrinei, dizolvate in solulic izotoni de NaCl, cu viteza
suficientd pentru realizarea tensiunii arteriale medii-finta;

Durata administririi coreleaza cu capacitatea pacientului de a mentine de sine statitor
tensiunea arteriald medie-{inta;

In caz de riscul aparifiei efectelor adverse ale norepinefrinei (administrarea in doze inalte) se
recomanda adaugarea vasopresinei;

Administrarea dopaminei nu se recomanda in IRA (efectul egal cu placebo in trialuri dublu
oarbe).

Metodele de epurare non-dialitici

*  Administrarea preparatelor vomitive:

v
v
v

Administrare per os a siropului din radacing de ipec;

Nu s¢ recomanda administrarca de rutind din cauza lipsei evidentei clinice de eficacitate:
Este contraindicata administrarea la pacientii cu dereglari ale cunostintei, dupa ingestia
acizilor sau bazelor, derivatiilor hidrocarburilor datorita riscului sporit de dezvoliare a
pneumoniei prin aspiratie.

¢ Administrarea sorbentilor intestinali:

v
v

Se administreazi pacientilor cu motilitatea gastrointestinald pastrata:
Se recomandd o administrare cdt mai precoce (pe parcursul primei ore dupd ingestia
agentului toxic);



v
v

Doza recomandatd de carbune activat este | g/kg pentru copiii sub | an de viata, 25-50 g in
caz de copii in virsta de 1-12 ani si variaza intre 25 s5i 100 g la adulti;

Este necesard diminuarea riscului de aspiratie;

Eficienta nu este dovedita la distanta peste | ord dupéa ingestia agentului toxic.

Spaliturile gastrice si intestinale:

v
v
v

v
v

Au eficienta maximad in primele 60 de minute;

Nu se recomandi efectuarea de rutind la distanta peste | ord;

Peste 4-6 ore dupd ingestia agentului toxic eficienfa este dubitabila si efectuarea procedurii
trebuic sa fic precedatd de o confirmare endoscopica a prezentei agentului toxic in tractul
gastrointestinal (fac exceptie cazurile de intoxicalii cu stupefiante §i neuroleptice);

La necesitate se aplicd volumul mare de lavaj (pana la 100 );

Creste riscul hipoxiei. disritmiilor, laringospasmului, perforatiel compartimentelor tractului
gastrointestinal si respirator, dereglarilor hidro-electrolitice §i pneumoniei prin aspiratie.

Diarcea terapeuticd dupa Alwall:

7
v
v

Introducere in stomac a 250-300 ml de solutie de Magneziu sulfat 30%;

Eficienta clinicd nu cste studiata;

Metoda este contraindicata in afectarea organicd a tractului gastrointestinal (de ex.
hemoragii gastrointestinale, combustii chimice, ocluzie intestinald dinamica sau orgamica).

Diureza fortata:

<

L S

\

v

Sunt contraindicate in caz de lipsa a reflexelor de proteciie a cailor respiratorii;

Administrare 1.v. a dozelor mari de diuretice de ansi (de ex. Furosemid 10-15 mg/kg corp);
Co-administrare a aminofilinei potenfeazi suplimentar diureza;

Se efectucaza o rehidratare adecvati:

Eficienta dovediti numai in intoxicafii exogene §i insuficienfa cardiacd congestiva cu
hipervolemie secundara;

Diuretice osmotice, cu exceptia solufiei glucozei 40%, in edem cerebral nu se recomanda la
pacientii cu IRA;

Administrarea diureticelor poate masca oligoanuria, intirziind diagnosticul coreet.

14, Tratamentul de substitutie a functiei renale

Punctele-cheie in selectarea metodei de substitufie a functiei renale: dializabilitatea
agentului toxie, riscul hemoragiei, stabilitatea hemodinamica:

v

v

Dializa peritoneala se recomanda pacientilor cu ris¢ inalt de hemoragie §i cu hemodinamica
instabila;

Dializa peritoneala este preferabild in intoxicatii cu analgezice, barbiturice, Digoxina,
Ciclofosfamida, Chinina, Metotrexat (in lipsa hemodializei cu flux inalt sau hemofiltrani),
Hemofiltrarca se recomandid pacienfilor cu instabilitate hemodinamica, HTA rezistentd,
perturbirile metabolismului lipidic;

Hemodiafiltrarea (combinarea hemodializei $i hemofiltririi) se recomanda la retenfic
hidrosalind crescutd interdialitic. hipotensiune arteriald severd in timpul dializei, HTA
volum-dependentd rezistentd, polineuropatie uremicd severd, debit scazut prin cateter
intravenos;

Hemoperfuzia se recomandd in intoxicatii acute medicamentoase, in inloxicafii cu
insecticide, ciuperci, alcool metilic:

Limfosorbtia se recomandi a fi efectuati in primele 3 zile in caz de intoxicatii exogenc.
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e Dializa cu flux inalt este preferabild vis-a-vis de hemodializa cu flux redus (low fux);

o Dializa cu flux inalt este practic egald cu hemofiltrarea ca eficienta in epurarea majoritatii
substanfelor toxice (chiar si celor considerate anterior ,,nedializabile™);

» Este recomandati urmétoarea abordare clinici:

Abordare generali de management (figura 41);

Modalitatile de dializa (tabelui 28);

Indicaiii pentru substitutia functiei renale (tabelul 17, figura 48);

Complicatiile metodelor de substitutie a functici renale (rabelul 27);

Se recomanda electuarea zilnica a sedintelor de dializa:

Tratamentul continuu se recomandi pacientilor cu IRA in cadrul sepsisului si cu instabilitate

hemodinamici:

Abordul vascular recomandat: cateter biluminal instalat intr-o vena centrala,

L TR T

1'\

Tabelul 27,
Complicafiile tratamentului de substitufie a funcfiei renale

Tipul complicatiilor -

Manifestirile posibile ale complicatiilor

Accesul vascular
defectiv

Pneumotorace, hemotorace. hemopericard, embolism aerogen. tromboza
venelor cateterizate, pseudoanevrismul arterei femorale, sepsis

Ultrafiltrare excesiva

Hipolensiune, crampe musculare, agravarea necrozei tubulare acute,

agravarea ischemiei miocardice
Sindromul ., first use”, dereglin electrolitice

Epurare  sporitdi  a
_toxinelor uremice

Contarminarea Febri, frisoane cauzate de endotoxine bacteriene, hemoliza (dializatul

_ dializatului prea dizolvat)

| Legate cu membrand | Sindromul first use”, leziunile renale suplimentare de catre leucocitele
| de dializa | activate, reactii alergice si anafilactice, embolismul aerian

| Alterarea  sistemului | Hemoragii  cu  diferite  localizdri,  sccundare  administrarii

de coagulare anticoagulantelor directe in timpul dialize

Tabelul 28.
Modalitdfile de substitutie a functiei renale in IRA

' Modalitate Filtru Principiul fizic
Conventionala HD Cl intermitent prin difuzie i UF
Dializa lentd de lungd durata (SLED) HD Cl intermitent prin difuzie si UF incete
Ultrafiltrare si clearence-ul secventiale HD UF intermitentd asociata cu Cl prin difuzie
Hemodializa arteriovenoaséa continud HD Clearence-ul si UF incet fard pompa
Hemodializi veno-venoasa continud HD Clearence-ul si UF incete cu pompa ]
Hemofiltrare arteriovenoasa continua HF Cl convectiv continuu fard pompa
Hemofiltrare veno-venoasa continua HF Cl convectiv coniinuu cu pompa
Hemodializa arterio-venoasa continud HF Cl convectiv + difuzie continua fard pompa
+ hemofiltrare
Hemodializd veno-venoasd continud + HF Cl convectiv + difuzie continud cu pompé
hemoliltrare
Ultrafiltrare simpla ~ HD UF intermitentd fird Cl convectiv sau difuz
Ultrafiltrare lentd continua (SCUF) HF UF continud fard (AV) sau cu (VV pompi)
_ | fird Cl conveetiv sau difuz
Dializa peritoneald intermitenta P i Cl 51 UF prin schimbare timp de 10-12 ore
fiecare 2-3 zile
Dializa peritoneald continui 3 | Cl si UF prin schimbare la diferite intervale

Notd: HD — filtru de hemodializa, HF — filtru de hemofiltrare, Cl - clearence-ul, UF — ultrafiltratie,
P - peritoneul.



15. Algoritmele de management al insuficientei renale acute

Anamnestic:
factorii de rise
subcapitolul 3, 8.1

E— IRA presupusi e Examenul fizic:
TA, Ps. statusul volemic,
’l’ debitul urinar scizut

Spitalizare obligatorie
la locul de trai

Crescuti sau sporire
brusci in dinamica

i N sau stabild| Monitorizare
et = in dinamici conform
Creatinind in SANge | —— patologiei de
bazi

Tratamentul canzei IRA;

Soc — tratament antigoc; trauma — imobilizare; hemoragie - stoparea
hemoragiei; pierderi extrarenale — combaterea diareei, vomei; intoxicatie
exogend — spilituri gastrice, diureza fortati, enterosorbtie ete.
Dacd cauza concretd nu este precizati — continuafi conform schemei

Da

¥

Lichidarea actiunii factorului cauzal

Nu

Stabilizarea parametrilor hemodinamici

* Ia

incercare de stimulare a diurezei
(diuretice de ansi, glucoz4, insulini)

¥

Evaluare dinamica fiecare 6-12-24 ore (timp
de 2-3 zile): creatininemie + diureza

Y

Restabilirea diurezei, stabilizare sau
descrestere a nivelului de creatinina

—

IRA functionald

Nu

IRA organici

!

'

Continuarea tratamentului
conform patologici de bazi

Dializa nu este
necesara

Consultatia medicului nefrolog din centrul
de dializéi: evaluarea necesititii in dializa

Dializa este
necesara

Continuarea
tratamentului conservator

Transfer in IMSP
cu centru de dializi

Figura 47. Algoritmul de diagnostic 3i tratament diferenfial in IRA in faza evolutivd de debut
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Anamnestic: . IRA presupusi Monitorizare

factorii de risc
Examenul fizic:
debit urinar seazul

Crescuta sau sporire
brusca in dinamica

’ conform
patologiei de baza
Creatinind in singe

1 Normali sau stabili

in dinamica

Anamnestic: antecedente nefrologice. factorii de rise (subcapitoful 3)

Examenul fzic: TA

, FCC, status volemic, debit urinar (subcapitolul 8.1 5i 8.2)

Investigatiile instrumentale: USG; de laborator: creatining in sdnge si urina. uree, K+, Na+
in sange $i urind, excrefie fracfionatd de sodiu si potasiu, echilibrul acido-bazic, osmolaritatea
urinei; urograma si hemoleucograma; diagnostic diferential (rabelele 13-13).

|

l l l

IRC IRA prerenala IRA renald IRA postrenalid
Antecedentele LTA, TFCC (s0¢) si IRA in sepsis Semne de
specifice pentru pierden extrarenale Soc, SIRS, antecedente obstructie la USG
BCR, HTA, (hemoragie, diaree, corespunziloare;
edeme, transpiratii, poliurie cu T excretiei absolute si ‘l
nefrosclerozi. hidratare neadecvata); fractionate de Na+ si uree; :
: == ik : . ¢ Consultatia
anemie L excretiel absolute si Urogrami: modificiin 1
JE . . $ 4 urologului cu
J{ fractionate de Na+ si urce conform patologien: tratitrtamil
Urogramai: fara modificin Rinichin mariti. cu CotasiEtas
IRA asociata Rinichii neschimbati parenchim ingrosat la USG 'F1 it
cu IRC (nefrostomie,

la USG
stentare,
inliturarea
chirurgicali a

Da
Nu

Fezi
capitolul

Restabilirea VSC, mentinerea TA,
tratamentul antiinfectios, analgezic,

Tratament obstructiei/
patogenetic i simptomatic: compresiunii etc.)

inotrop-pozitiv, terapia patologiei
glomerulare si tubulointerstitiale

BCR

Y

1

Tratament conform formei
patogenetice: figurele 51-53

Evaluarea necesititii tratamentului prin dializi:
Intoxicatii exogene cu toxine dializabile, uree=36
mmol/l (= 100 mg/dl), creatinind = 890 pmol/l (= 10
mg/dl), HCO+. < 15 mmol/l, K = 6 mmol/l, pH = 7.2,

pericarditd uremica, encefalopatie uremica, edem
] pulmonar uremic, HTA refractara

Figura 48. Algoritmul de diagnostic si tratament diferengial in IRA

in fuza evolutiva de oligoanurie
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Poliurie veritabila:
Diureza = 31/ 24 ore fira diuretice (in medie: 6-8 I/zi, |-

maximum 15-25 V/zi), dureaza 1-2 saptimini

!

Lilnic: TA, FCC, statusul volemic, echilbrul hidric, debitul urinar;
creatinind, uree, K+, Na+, Ca++
() data in 3 zile: USG renali, ECG, echilibrul acido-bazic
Alte investigatii: la necesitate

l

Normalizarea K+: creatining, uree < 2 norme

Da l 1."’4“

Sistarea aplicarii Continuarea
metodelor de epurare substitutiei
extrarenala de functie renali

\/

Tratament conservator
Aportul hidric: debitul urinar + pierdenle extrarenale + transpiratii
(0,5 | la fiecare +5°C ale temperaturii mediului peste 25°C) + febri
(0,5 | 1a fiecare +1°C ale temperaturii corpului peste 37°C).
Echilibrarea K+, Nat+ prin infuzii i.v. (KCl, NaCl) sau rehidratare
perorald respectivi (sucuri. compoturi etc.).
Tratamentul etiologic al maladiei de bazi; tratamentul patogenetic i
simplomatic al condititlor patologice asociate (terapie antibacteriani
s1 sanarea focarelor de infectie (locale 1 sistemice), terapic
antihipertensiva — HTA, imunosupresie — boli autoimune, interventie
chirurgicald — in IRA postrenali etc).

Y

Diurezi <3 I/ 24 ore Nu

(faza evolutivd de reconvalescentd)
Conditiile patologice asociate sunt controlate

lﬂﬂ

Externare cu monitorizare ulterioara la medicul

de familie/ medicul-speicalist (vez/ ficura 50) sau

transfer in stationar conform patologiei de bazia
(tabelul 16), subcapitolul 11

Figura 49, Algoritmul conduitei pacientului in faza evolutiva de poliurie
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Functia renald restanti
la externare

} T~

FG =00 FG = 15-60 FG<I5
ml/min ml/min ml/min
Evidentd Evidenta Evidenti
la medicul la medicul- in centrul
de familie nefrolog de dializa
Examinare dinamica Evidenti Tratamentul de substitutie

fizicald, instrumentald Ia medicul- al functiei renale
si de laborator nefrolog sau transplant renal
la 3, 65i 12 luni veri
capitolul
1 BCR
La 12 luni Nu
FG=90)
ml/min

lna

Pacientul practic sanitos

Figura S50. Algoritmul conduitei pacientului care a suportat IRA, dupd externarea din spital

Note 1: In caz de imposibilitate de efectuare a probei Reberg cu determinarea RFG., se calculeaza
LRFG estimatd” cenform formulelor MDRD sau Cockroft-Gault cu aplicarea coeficientilor
respectivi in functie de sex sau rasa pacientului

2: In caz de existenta indicilor, ce se referd la diferite grade de severitate, pacientul se clasifica
conform indicelui cu schimbari patologice mai grave

3: In caz de maladii asociate, se efectueaza un control la specialistii corespunzitori cu aplicarea
ulterioard a masurilor respective de dispensarizare in functie de necesitate

4: Metodele diagnostice aplicate cuprind: evaluarea antecedentelor si evolupiel IRA si
patologiilor asociate. examenul fizic (sunt specificate TA, FCC. statusul volemic, acuzele
caracteristice pentru sindromul uremic), investigatii de laborator (creatinina, uree, RFG (sau RFG
estimatd), analiza generald de sdnge, sumarul urinei, microalbuminurie/ proteinurie nictemerala. K .
Na', Ca’™') si investigatii instrumentale (USG abdominala, ECG).




IRA prerenala

Y

e

Tratamentul patologiei de bazi

Sindromul Da Analgezice: antiinflamatorii nesteroidiene,
algic = derivatiile pirazolonei, analgezice opioide, uz sistemic
Nu Oprirea hemoragiei prin metode conservatoare (local:
ex. trombini; uz sistemic plasmi proaspit congelata,
Da Etamzilat, Calciu Gluconat, Fitomenadiona) si
Prezenta i chirurgicale; corijarea anemiei posthemoragice
hemoragiei (transfuzii de masa eritrocitard, de singe + solutii
cristaloide/ coloide)
l Nu
Prezenta b Suspend;ilrea preparatelor diu_retim‘a (ex. F L_lrusemid) si
pierderilor a Eu:ﬂkinell:_:ii (ex. Z\;Iet'ﬂrlupra.mldﬁ‘ henadexmﬁ.]; Resta-
lichidiene m—2hilirea echilibrului hidro-salin per os (ex. Rehidron) sau
intravenos (se preferi solutii cristaloide): Sol.Clorura
l Nu de Sodiu 0,9%, Sol. Glucozid 5%, Ringer, Ringer-lactat
Prezenta Da Restabilirea VSC
hipovolemiei i Sindromul hepato-renal, sindromul nefrotic:
{uazur‘i speciale) plasmi sau albumini
l Nu Da Administrarea vasopresorilor
Prezenta _ Nurepi.nefrinﬁ._ perﬁfzie }ﬂ—lﬂ pi.i.‘,'fl'lf-liﬂ ) {
vasodilatatiei === sau Dopamini, 5-10-15 pic/min;: corticosteroizi;
l Nu . e — =
Tratamentul inotrop-pozitiv: glicozide cardiace
Da (Digoxina saun Strofantini), adrenomimetice
ICC severa (Noradrenalind, Dobutaminai), solutie repolarizanta
I (Glucoza 5% + 500 ml + insulini 1 Un/4 g de glucoza
+ 200 ml Cloruri de Potasin (800 mg de Potasiu)) +
.L Nu tratamentul patologiei cardiovasculare + diuretice
[RA prevenali. | o TA > 100/70 mm Hg
s-aagravat o Normovolemia: rezultatele examenului clinic +
LA presiunea venoasi centrald normala
sl [RA renali Restabilirea diurezei

§ Da

vezi figurile
525i 54

Figura 51. Algoritmul interventiilor si al terapiei medicamentoase in IRA prerenali

lnn

Monitorizarea TA, FCC, diu rezei, statusului volemic,
creatininei, presiunii venoase centrale: 2-3 zile
vezi figurile 49,50 si 54.

in faza evolutivi de debut/oligoanurie
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IRA renali
IRA in sepsis

'

Tratamentul patologiei de baza

Y

"

Complicatii asociate cu IRA
prerenald (soc, hemoragie etc.)

a
. vezi figura 51.
IRA prerenale

//4“

Intoxicatie exopeni —
I¥a
Nu
Eemneii:* SIR.S +
proces infectios
Da
1 Nu
Semnele patologiei Da

autoimune glomerulare

Anftidot specific (daca existd)
Metodele de detoxicare (eficienta

maxima in primele 6 ore):
(tahelele 23-235, 31)

Tratament antibacterian

(tabelul 24)

Tratament imunosupresor activ,
eventual puls-terapie cu Prednisolon,

Ciclofosfamida;
conform recomandarilor existente

Da

Semnele patologiei
tubulointerstitiale acute

¥

Antiagregante (ex. Pentoxifiling 0,1-
0.4 i.v.), steroizi (Prednisolon 1

mg/kg), antooxidante (ex. Tocoferol
Acetat 400 Ul/zi), vitaminoterapie;
conform recomanddrilor existente

Oligoanurie < 24 ore

* Nu

Da

Evaluarea necesitifii de
epurare extrarenali

Furosemid 2-10 mg/ke + Sol.
Aminofilinag 2,4% - 5-10 ml +

Sol.Glucozi 10-20% - S00 ml i.v. +
Insulind 1 U/ 4 g de glucozi

— |
Da

vezi figura 54.

Nu

Continuarea *rara mentului eficient, suplimentat de terapie simptomatica si pa-
togenetica a complicatiilor si maladiilor asociate (antihipertensiv, antinflamator,
antibacterian, restabilirea echilibrului acido-bazic ete.). In caz de ineficienta
tratamentului — reevaluarea diagnostici. La necesitate — terapie in SATI.

La aparitia poliuriei — modificarea respectivi a tratamentului (vezi figura 49).

Figura 52. Algoritmul terapiei in IRA renald si in IRA in sepsis
in faza evolutivd de debut/oligoanurie
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IRA postrenali

!

Spitalizare obligatorie
in sectie de urologie

¥

Determinarea nivelului de obstructie si eventualei cauze de obstructie:
anamnestic, acuze, examenul fizic, evaluarea factorilor de risc:
Metodele neinvazive: USG abdominali si pelviand; radiografie abdominala
de ansamblu; TC, IRM, Metodele invazive: Cistoscopie, pielografie
ascendenti si descendentid (percutand)

Y o

Obstructie intrarcnala » Hidratare suplimentari cu
(oxalati, urati etc.) alcalinizarea urinei; diuretice de
1 N ansa (ex. Furosemid 2-10 mg/kg)
Cauza potential tratabild |
a obstructiei postrenale
Da, chirurV l Nu Da, terapeutic
Starea pacientului: Nivelul de obstructie: Tratament steroid
ris¢/ beneficiu 1. Supravezical: in doze majore
al operatiei nefrostomie percutani (2-10 mg/kg de
2. Vezical: Cistostoma Prednisolon i.v.)
suprapubiani, Fibrozi
; nefrostomie percutani retroperitoneali,
Redus Inalt 3. Infravezieal: adenocarcinomul
Cistostomie prostatei,

suprapubiani sau carcinomul uterin

Interventie cateterizare

chirurgicali
corespunziator
patologiei oy - ; Nu, cauzii mecanici
de bazi ; Restabilirea diurezei

. =22

D Nu. asocierea IRA renale
a

Tratamentul ca in stadiul de poliurie a IRA

(vezi figura 49) vezi figurile 48,52,54,
Dupi stabilizarea stirii pacientului reevaluarea

posibilitatii interventiei chirurgicale

Figura 53. Algoritmul conduitei in IRA postrenald in fuza evolutivi de debut - oligoanurie
Noti: Rezultatele cele mai bune privind pastrarea funciiei renale la distantii sunt asigurate in caz de
lichidare a obstructiei postrenale In primele 48 de ore dupa debutul IRA
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Anamnestic

risc; intoxicagie exogend

: factorii de

TRA severa dovediti

Examenul fizic:

TA. FCC, debit urinar

statusul

/

Indicatii

volemic pentru dializa

Investigatiile
instrumentale: USG
de laborator: ereatining,
uree, K+, Hb, echilibrul
acido-bazic

Indicatii speciale: intoxicatie

exogena cu

patologie autoimuni severi

toxine dializabile:

Severitatea IRA:

Ureea=36 mmol/l (= 100 mg/dl), Creatinini > 890
pmol/l (= 10 mg/dl), HCOx. < IS mmol/l, K= 6
mmol/l, pH< 7,2, pericarditd uremici, encefalopatie
uremicd, edem pulmonar uremic, HTA refractara

o~

/

vezi i Necesitatea aplicarii Da.
figura 52. metodelor de epurare extrarenala wdinamicﬁ instabild
eaiiat l]a_. % stabil Excluderea pierderilor extrarenale
emodinamica stabila patologice si tratamentul lor
Necest (diaree, hemoragie, insuficienti
Aplicarea _ Necesitatea cardiacii congestivii avansati);
plasmaferezei/- | pg 1:E|EIeImemar i | Restabilirea VSC
 sorbtiei; *___,;’;“t:r: ‘l‘: sti_:;‘:tg ~ (solutii cristaloide, coloide)
limfoferezeil - B Vasoconstrictoare (Norepinefrini)
sorbtiei T
> i Stabilizarea
ultrafiltratici ete. Nu hemodinamicii .
Hemo- Hemaoragie
N dinamici continua
Hemodializd instabili
Dializa Posibil,
peritoneali, dializa
- e hemofiltrare eritoneala
| Problema | Soluie | continug | L
Trombo- [Transfuzia masel trombocitare, masel
citopenie  entrocitare * l

Hemoragie

Dializd fard coagulanti, doze mici del
Heparind  sau  heparinele cu  masd
moleculard mica (controlul coagulo
gramei), plasma proaspat congelata

Hipoxemie

Cresterea  bicarbonatului in  dializat)
oxigenoterapie

|

Sindromul
dezechili-
brului

Solutie hipertond de Manitol, NaCl
Hemodializa continud cu  flux redus,
sediniele de dializd mai frecvente

Hipotensiune

Vasoconstrictoare, solutie hipertona dej
Glucoza. Manitol, cresterca concen-

tratiei hidrocarbonatului in dializat

Aplicarea metodelor de supleni-
re a functiei renale, se sisteazi:
1. Evidentierea
contraindicatiilor absolute
pentru efectuarea lor

2. Restabilirca diurezei si
nivelul creatininei < 180 pmol/l
(<2 mg/dl) (figura 49)

3. Constatarea IRC predialitice
(figura 50)

Figura 54. Algoritmul efectudrii metodelor de epurare extrarenala la pacientii cu IRA
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16. Insuficienta renali acuti, cauzati de medicamente si chimicale

e Particularititile clinice si evolutive:
¥ Frecventa este in crestere (5-20% din toate cazurile [RA);
v Cauza-lider in intoxicatiile exogene (circa 70% in tirile cconomic dezvoltate):
- Opioide;
- Stupefiante;
- Medicamentele antihipertensive:
- Acetominofen (paracetamol);
- Stimulante;
- Anudepresive.
v" Riscul sporit de efecte nefrotoxice posedi medicamentele, ce se elimind pe calea renala, sunt
metabolizate, se reabsorb sau sunt secretate in rinichi.
« Mecanismele patogenetice principale de realizare a efectului toxic:
v" Dereglarile perfuziei renale;
¥ Nefrotoxicitatea directi:
v" Leziunile alergice si imunopatologice;
¥ Uropatia obstructivi.
e Grupurile de risc:
Virstnicii;
Copiii mici;
Pacientii cu BCR preexistentd;
Polipragmazia cu asocierea diferitor substanie potential nefrotoxice;
Deshidratarea;
Insuficienta din partea altor organe i sisteme.
e Particularitiitile conduitei:
Suspendarea preparatului nefrotoxic:
Evitarea altor preparate cu efect potential nefrotoxic:
Administrarca tratamentului etiologic (daca exista antidotul);
Inificrea terapiei patogenetice $i simptomatice;
Hemofiltrarea continua 51 hemodializa cu flux inalt continuu sunt superioare altor metode de
substitutie a functiei renale.

4'\
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Tabelul 29

Managementul IRA in functie de mecanismul patogenetic

Grupul de preparate

Mecanismul
de realizare a
efectului diundtor

Tratament recomandat

Diuretice (in special de ansa),
laxative, litiu

Diminuarea VSC

Suspendarea  preparatului.  Restabilirea
VSC  prin administrarea  solugnlor
cristaloide izotone pe calea peroralid sau
intravenoasa (in functic de scveritatea
deshidratarii)

Adrenomimetice

\asoconstriclie

Suspendarea preparatului, Administrarea

periferic adrenoblocantilor  si vasodilatatoarclor
periferice (ex. nitratii), Dopamind in doze
renale
fi-adrenoblocantii, blocantii Diminuarca Suspendarca  preparatului.  Dobutamind.
canalelor de calciu debitului cardiac metilxantine (Cafeina benzoat,

Substanie stupefiante,
supradozaj de substanie
antihipertensive
Antiinflamatorii

Vasodilatatia
periferica

Diminuarea irigarii

(Nicetamida)

Sulfacamfocaind), analeptice respiratori

Suspendarea preparatului, Administrarea
adrenomimeticelor (Norepinefrina,

Fenilefrina)

Schimbarea tratamentului

nesteroidicne, BRA [L IECA. | renale Dopamind in doze , renale”

ciclosporina A, tacrolimus

Glucocorticoizii, Cresterea Suspendarea preparatulu

tetraciclinele i catabolismului :
Hemoliza masiva Ocluzia arterelor Suspendarea  preparatului.  In  lipsa

postmedicamentoasa,
estrogenii (inclusiy
contraceptivele perorale)

renale, tromboza
Venoasa

restabilirii spontane a functiei renale -
tratament fibrinolitic  (Streptokinazi) i
anticoagulant (Heparina, heparine cu masa
moleculard micd)

Anticoagulante directe si
indirecte

Derivalii ergotului
{antimigrenoase),
metisergidd, metildopa, p-
adrenoblocantii

Obstructia cu
cheaguri de singe
sau compresiune
externa de
hematomul
retroperitoneal

Suspendarea preparatului.

Etamzilat,  preparatele de  caleiy,
preparatele vitaminei K La necesitate
operajil decompresive

Compresiung
externd a ureterelor
prin fibroza

Suspendarea preparatului.
La necesitate — operatii decompresive

Uropatic analgezica

Fibrozi ureterala

Suspendarea preparatului.

Crnistalurie cu urati —
antitumorale (sindromul lizei
tumorale)

Blocul tubular

Admuinistrarea profilacticd a Alopurinolu-
lui sau Rasburicazei, mentinerea aportului
sporit de lichid. administrarea diureticelor

Cristalurie — sulfamide (ex.
Sulfatiazol, Sulfadiazind):
alte: Aciclovir, Indinavir.,
Ganciclovir, Cidofovir,
Probenicid, Metotrexat,
Cisplatina, Acetazolamida,

Blocul tubular

Suspendarea preparatului.
Mentinerea aportului sporit de lichid gi
administrarca diureticelor
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Mercaptopurina

Preparate de contrast
radiologic cu lod

| Blocul tubular cu

proteine

Hemuoliza (antimalarice,
sulfanilamide, Paracetamol,
Rifampicind, Acid
acetilsalicilic), rabdomiohzi
(statine, Ciclosporini A)

Blocul cu pigmenii

| pacientii cu mielom multiplu

Suspenﬂéma prepuralulu'i',

Aport sporit de lichid in special la

Suspendarea preparatului. _ |
Aportul sporit de lichid $1 administrarea
diureticelor

Supradozaj cu vitamina D,
silicate, uricozurice, antacide

Blocul tubular cu
siruri de caleiu

Suspendarea preparatului.
Mentinerea aportului sporit de lichid si
administrarea diureticelor

| Preparate de contrast pentru
IRM cu Gadoliniu

Aminoglicozide, tiazide,
Alopurinel, Carbamazepina,
Cimetiding, Eritromicina,
sulfonilamide, Propranolol,
Clofibrat, Azatioprind, unele
cefalosporine i peniciline,
sarurile auralui, Fenobarbital,
Fenitoind, Fenindiona,
Rifampicind, lzoniazida,
Interferon

Fibroza
tubulointerstitiala

Mefrita interstijiala
acuti

“ml/min (Furopa)

Evitarea utilizarit a astfel de preparate in
caz de FG < 30 ml/min (SUA) sau < 60

Dupd  suspendarea  preparatulu
corticosteroizi  (ex. Prednisolon 0,5-1.0
mg/kg/zi cu diminuarea treptatd a dozei).
antiagregante (ex. Pentoxifilina,
Dipiridamol ) antioxidante  (ex.
Tocoferol acetat)

5

Nefropatie analgezica,

cauzati de AINS

Necroza  papilara,
acufizarca nefritel
interstitiale cronice

Suspendarea preparatului. aport sporit de
lichid si administrarea diureticelor

Alopurinol, AINS, Dapson,
halotan, Probenecid, sulfami-
de, Tolbutamida, Hidralazini,
Captopril, Penicilamina,
tiazide, Fenindiond, sarurile
aurului, Rifampicind

Glomerulonefrita
acuta

' (ex. Tocoferol acetat)

Suspendarea medicamentului in  cauzi,
administrarea tratamentului steroid si, la
necesitate,  terapiei  imunosupresive.
Administrarea antiagregantelor  (ex.
Pentoxifilind, Dipiridamol) si antioxidante

| Aminoglicozide, cefalospo-
| rinele de prima generatie,
Polimixina, Amfotericinid B,
AINS, saluretice,
Ciclosporind A, Tacrolimus,
Vancomicind, supradozaj de
Acid acetilsalicilic sau
Paracetamol, substante
radiologice de contrast

| Actiune directa — |

necroza  tubulari,
mai rar corticalad
acuti

Tratament general de dezintoxicare.
Hemodializa si dializd peritoneali.

Dextroza, Manitol, Dextran,

Nefrita osmoticd

Dextranele cu masa moleculard micd sunt
contraindicate la pacientii cu FG < 60
ml/min.
Infuzie cu solutii cristaloide si men{inerea
aportului sporil de apd pina la restabilirea
diurezei

Litiul si anestezice fluorate

Leziunile tubulare

distale

Suspendarea preparatului, aport sporit de
lichid §i administrarea diureticelor
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17. Insuficienta renald acuta cauzata de substante chimice utilizate in industrie
si agriculturi

e Particularitifile clinice si evolutive:

v" Frecventa este in diminuare:

v Afectarca simultand a mai multor sisteme si organe;

v Dezvoltarca nefropatiilor acute si tendinga spre cronicizarea lor;

¥ Multitudinea mecanismelor patogenetice de dezvoltare a IRA:

- Alingerea renala directd (sarurile metalelor grele, solventii organici, substaniele
organofosforice §i clororganice):;
- Dereglanle hemodinamice (redistributia sangvind in  degeriturile tractului gastro-
intestinal);
- Obstrucfia tubulara (hemolizd in intoxicatiile cu sulfat de cupru. arsenat. ofet,
fenilhidrazini);
- Uropatia obstructivd (tumorile sistemului uropoietic secundar expunerii cronice la
hidrocarburi aromatice);
- Sindromul hepato-renal (tetraclorura de carbon, dicloretan).
* Prevenirea intoxicatiilor exogene:
v Respectarea tehnicilor de securitate la locul de munca;
v" Limitarea utilizéirii substantelor toxice in complexul agroindustrial.
o Particularititile conduitei:

v Administrarea antidotului specific (rabelul 30),

v Hemofiltrarea continud si hemodializa cu flux inalt continuu sunt superioare altor metode de
substitutie a functiei renale:

v' Indicalii pentru substitutia functiei renale: confirmarea faptului de ingestic/ inhalatie a
substantel oxice prin date anamnestice, determinarea lui in sdnge/urind; pastrarea/ agravarea
tabloului clinic specific intoxicatiei suportate, dezvoltarea intoxicajici uremice cu cresterea
rapida a nivelului de creatinind, uree, potasiu (> 6.5 mmol/1).

Tabelul 30.

Lista antidotilor specifici in diferite intoxicafii chimice

Substanta otriivitoare |lI Tratament recomandat

Compugti ce conjin arseniu, mercur, | Caleiu de tetacind, Unitiol, Pentacina

| plumb

| Arseniu hidrogenizat Mecaptida

| Etilenglicol, metanol, alfi alcooli Etanol
Tetraclorurd de carbon si alte substante | a-tocoferol. Colina. Lipocaina, Orotat de kaliu

| bioorganice clorate
Sarurile metalelor grele, dicloretan Diureza fortatd cu diurctice de ansd (Furosemid,

_ Acid etacrinic, Bumetanid)

Notd: Modul de administrare, precum si posologia sunt prezentale in protocoalele nationale

respective.
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18. Insuficienta renald acuti la pacientii cu patologie oncologica

Particularitiitile evolutive:

v' Agraveazi starea pacientului:

¥ Forteazd modificarea tratamentului;

¥ Se agraveazi frecvent cu insuficienta poliorganica;
v Letalitatea extrem de inalta (pana la 70-80%).
Cauzele particulare ale IRA:

Sindromul lizei tumorale si blocul tubular cu urati;
Blocul tubular cu protemele tumorale;
Nefrotoxicitatea directd a preparatelor antincoplazice;
Microangiopatia trombotica;

Sindromul de ocluzie sinusoidali;

O T T

Compresiunea externi sau obstructia ciilor urinare cu masele tumorale;
Blocul renal cu mase tumorale/ cheaguri de sange.

Particularititile conduitei pacientilor:

v Compensarea activid a VSC si corectia vasodilatatiei generalizate;

v Continuarea tratamentului antibacterian in doze adecvate;

¥ Antibioticele nefrotoxice se administreaza numai dupa indicatii vitale:
¥ Prudenta la administrarea corticosteroizilor la pacientii in soc septic.

Sindromul lizei tumorale

Complicatia tratamentului anticanceros:

v Se dervoltd mai [recvent in leucozi limfoida si micloidd acutd, limfomul non-Hodgkin,
mielom multiplu, carcinomul pulmonar cu celule mici;

v" Mai rar se intdlneste in carcinoamele gastrointestinale, carcinomul glandelor mamare si
meduloblastom;

v Necroza masiva a masel lumorale;

v" Cresterea sintezei urajilor din produsele metabolismulu nuecleozidic;

¥ Bloc tubular cu urati,

Extrem de rar se dezvolta spontan,

Factori de risc:

Dimensiunile tumorale;

Sensibilitatea tumorald sporitd la chimiopreparate;

Cresterca tumorala rapida:

Hipokaliemia si hipofosfatemia:

BCR preexistentd;

LDH = 1500 Ul/l Compensarea activa a V5C si corectia vasodilatafiei generalizate.

L T T

Manifestirile clinice: hiperkaliemie, hiperfosfatemie, hipocalcemie, hiperuricemie s
dezvoltarea IRA;

Prevenirea: cresterea preventiva a VSC, administrarea alopurinolului si preparatelor de urat-
oxidazd (uricozyme, rasburicase), alcanizarea urinei (daca nu se administreaza preparatele urat-
oxidazei);

Este recomandati alternarea hemodializei si hemofiltratiei.
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Blocul tubular cu proteine tumorale

Cauza: mielom multiplu (riscul este de circa 10%);

Factorii principali de risc: sepsis, hipovolemie, hipercalciurie, pH urinar < 7, BCR
preexistentd;

Strategiile specifice de prevenire si de tratament:

¥ Ewitarea infectiilor;

v Alcalinizarea urinel (¢u acetazolamida / diacarb — inhibitor al carboanhidrazei);

¥ Evitarea nefrotoxicelor:

v" Plasmaferezi;

¥ Transplantul autolog de celule ale maduvei rogii hematopoietice.

Microangiopatia tromboticd trombocitopenici

Preparatele antineoplazice cu rise nefrotoxic sporit

Cauza: anemia hemolitici severa si trombocitopenia;

Factorii etiologici:

v Patologia oncologica (adenocarcinom gastric, mamar, pulmonar, hemablastozele).

v Chimioterapie anticanceroasd (mitomicind C, bleomicind, cisplatina, CCNU, interferon-a,
citozind-arabinozida, 5-fluoruracil, daunorubucind, deoxicoformicind, azatioprind);

¥ Tratamentul de suport al transplantulw alogen de maduva rogie.

Particularititile de tratament:

v Terapia precoce a sindromului coaguldrii intravasculare disiminate;

v Plasmafereza.

Cisplatina, efectul toxic este dependent de dozad (doza totald < 850 mg, doza unicd < 120
mg/m’);

Prevenirea toxicitatii si tratamentul;

v Cresterca VSC inainte de administrarea preparatului cu ser fiziologie;

v" Administrarca amifostinei in doza de 910 mg/m”.

Toxicitatea agentilor alkilizanti se micsoreaza la o hidratare adecvati prealabili;

Pentru Metotrexat doza nu trebuie si depiseascd 1 g/m’, este caracteristicii dezvoltarea
insuficientei poliorganice;

Prevenirea toxicitatii si tratamentul:

Alcalinizarea urinei ¢cu pH = 7.5 (cu acetazolamidi / diacarb — inhibitor carboanhidrazei);
Hidratarea adecvata si monitorizarea diurezei;

C'u 24 de ore inainte de fiecare puls de metotrexat se administreaza 50 mg de acid folic;

In grupurile de rise se monitorizeaza concentrajia metotrexatului in sange (< 15 pmol/1);
Admimstrarea carboxipeptidazel G2 si leucovorinei in doze inalte;

Metodele de substitutie a funcfiei renale au o eficienta limitata datorita efectului rebound.

oK RN R K

Sindromul de ocluzie sinusoidala

Principala cauzi a IRA la pacientii dupi transplant alogen de miduvi osoasd rosie (riscul
IRA: 30-84%, mortalitatea pfina la 85%):

Prevenirea toxicititii si tratamentul:

v" Expansiunca volemica pretransplant;

v Ameliorarea conditiilor de crioprezervare:

¥ Se recomanda administrarea deflibratider;
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v" Este importantd prevenirea infectiilor virale acute (BK virus, infectii adenovirale, virusul
simian 40).

19. Insuficienta renald acutd ascociatd cu patologiile infecfioase

¢ Factorii principali de risc:
v Sepsis, hipovolemie, hipotensiune, administrarea medicamentelor nefrotoxice.
* Evolutia nefavorabili:
v Sepsis, hipovolemie, hipotensiune persistentd, acidozd metabolicd, necesitatea utilizirii
medicamentelor tonice $i respiratiel asistate, insuficien|d poliorganica, scorul APACHE 1 =
15, patologiile hepato-biliare $1 hematologice asociate.
+ Particularititile conduitei pacientilor:
¥ Compensarea activi a VSC (solugii cristaloide si coloide) s1 corectia vasodilatatici
generalizate (norepinefrind. fenilefrina);
Continuarea tratamentului antibacterian in doze adecvate;
Antibiotice nefrotoxice se administreaza numai dupa indicatii vitale;
Prudenta la administrarea corticosteroizilor la pacientii in soc septic:
¥ Nu se recomandi terapia diuretici.

A

20. Insuficienta renald acutai la copii

¢ Particularitatile evolutive:
v" Varstele cele mai afectate §i cu evolujia cea mai grava sunt nou-nascufii §i copiii mai mici
de un an (40% copii cu IRA);
¥ Rapid se dezvolti insuficienta poliorganica (2/3 din copii necesitd internare in SATI);
¥ Riscul ¢rescut de trecere in BCR.,
e Particularititile tratamentului medicamentos:
¥ Dozele medicamentelor se ajusteazi conform masel si vrstel copilului;
v' O parte din medicamente (in special, antibiotice) sunt contraindicate la copii (se
administreaza numai dupa indicatii vitale);
v" Este obligatorie respectarea strategiilor nefroprotectorii la etapa de reconvalescenti.
¢ Particularitifile tratamentului de substitutie renali:
v' Aplicarea hemodializei si hemofiltratiei este dificild din cauza accesului vascular deficitar;
v' Se recomanda substitutia functiei renale prin dializa peritoneala.

Tabelul 31.
Clasificarea IRA conform severititii la copii (pRIFLE)
Clasa Filtratie glomerulard Debit urinar
Rise/ risc | eFG cu 25% DO < 0,5 ml/kg/ora timp > § ore*
Injury/ leziune L eFG cu 50% DO < 0.5 ml/kg/ord timp > 16 ore*
| Failure/ | eFG cu 75% DO < 0,3 ml/kg/ord timp = 24 ore
| insuficienta sau ¢FG < 35 ml/min per 1,73 m° sau anurie = |2 ore
Loss/ pierdere IRA persistentd > 4 siptamani
End stage/ insufi- IRA persistentda = 3 luni
cientii terminala

Nota: * Sunt accentuate diferente cu clasificarea RIFLE la adulti. Pentru aprecierea severitagii [RA
se apreciazi eFG (calculatd conform formulel Schwartz eFG=k x Indliimea (cm)/ creatinina serica),
si nu direct valorile creatininei serice.



Tabelul 32.

Particularitifile etipatogenetice ale IRA la nou-niscufi

IRA prerenala | IRA renald IRA postrenali

Hipovolemie/ Vasculare Ohstructia ureterald
hipotensiune

® 20¢ seplic (seplicemie, Obstructie intrarenali i
infectia  intrauterind. ureterocel,
pielonefritd) e Nefropatie uricd, hemoglobinurie, compresium de

e Hemoragii  (inclusiv mioglobinurie tumor
hemoragii placentare) | Ischemie renala Obstructii uretrale

* Hipoxie-asfixie e  Necrozd corticald acutd, papilitd . -

it e  Valvi uretrald
) . . posterioard, stricturd
Hipoperfuzie Infectia in utero sau diverticulul
s Y N iy uretral, fimozi
. t“*"}”"*!‘”‘“’ cf_'"j'a‘*ﬁ e Toxoplasmozi, viremie. sifilis
L Chlmglu cardiaca Cﬂﬂgfllilﬂl

 Bilaterala, a unicului
ureter, sindrom de
megaloureter,

* Tromboza arterel sau venel renale.
Deshidratare severd sindromul CID
{fadministrarc

Necroza tubulari acuti

neadecvatd de lichide, obstructie uretero-
pierderi excesive prin | ® Asfixia perinatali, deshidratarea, pelvicd sau uretero-
diaree, fototerapie, socul, nefrotoxinele vezicald

hipertermic, exces de | Nefrotoxine
diuretice, enterocolita
necrotizanti)

Leziuni ale  vezicii
« AINS. substante de contrast,  uvrinare
antibiotice

Leziuni cronice sub ,,masca™ IRA ]

e Polichistoza  renald, displazie
renald chistica, agenezie/
hipoplazie renald

Particularititile etiopatogenetice ale IRA la copii:

Glomerulonefrite (glomerulonefrita acma postinfeetioasi, nefrita Schonlein-Henoch, lupus
eritematos de sistem, sindromul Goodpasture);

Mefritele interstitiale (piclonefrita acutd, nefrite medicamentoase meticiling, diuretice,
nelritele postvirale, nefritele idiopatice):

Neeroza tubulard acutd (anoxie, ischemic, hipovolemie, hipotensiune, septicemie, nefrotoxineg
— mercur, AINS, mioglobind, aminoglicozide, Tmbinarea factorilor nocivi — vomd, traume,
interventii chirurgicale);

Afectiuni vasculare (sindromul hemolitico-uremic. necroza corticald. tromboza venoasa renald.
coagulare intravasculard diseminati);

Cristaluria (acidul uric, acidul oxalic, sulfamidele);

Uropatii cronice obstructive (mai frecvent malformatii congenitale)
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Particularititile IRA Ia nou-niscuti

Particularitifile fiziologice:

v Peripada de adaptare a metabolismului, acidoza fiziologicA si azotemia extrarenald
fiziologica:

v' Starea limitrofa la 1-2-a zi de viata, anuria fiziologica la copii sanatosi, infarctul uric si
edemele la prematuri;

v Normele fiziologice ale functiei renale sunt mai mici ca la copii mai mari sau la adulyi.

IRA functionald predomind in primele 3-4 zile de viatd (agraveaza decurgerea asfixiei la

nastere, pneumopatiilor sau sepsisului):

IRA, ce se dezvolti la distanta de 5-10 zile, poate fi cauzatd de hipoxie prelungita, sindromul

coagulirii intravasculare diseminate s§i necrozei renale corticale/ tubulare, se manifesta

tromboza arterci renale, agenezia renald;

IRA, ce se dezvoltd la distanta de > 2 si p thmani in majoritatea cazurilor este secundard

anomaliilor de dezvoltare §i patologiilor ereditare (polichistozi renald, megaureter, alte anomalii

congenitale cu hidronelrozd), proceselor infecticase (pielonefrita secundard, nefrila

apostematoasi);

Diagnosticul diferential al IRA si IR functionale:

Anamnestic: oligoammios, stigme de disembriogeneza;

Cresterea persistentd sau progresiva a creatininemiei;

Cateterizarea vezicii urinare (excluderea obstructiei):

Testul la efort hidric (pozitiv in IR functionald);

Diurcza < 1 ml/kg/ora;

Sedimentul urinar patologic.

R NN YK

21. Insuficienta renala acutd dupi interventii chirurgicale

Particularititile de clasificare:
v IRA postoperatorie precoce (0-6 zile):
- Cauzele: hemoragie intraoperatorie masivd necompensata, disritmiile severe, accidente
posttransfuzionale.
v IRA postoperatorie tardiva (7-14 zile):
- Cauzele: bilang hidro-salin negativ, administrarea substanielor nefrotoxice, insulicienia
renalil preexistentd.
v' |RA postoperatorie la distanti (= 15 zile):
- Cauzele: dezvoltarea complicatiilor postoperatorii (anastomoze, peritonita, fistule, ete.),
hemoragiilor interme, hematoamelor etc.
Letalitatea sporiti:
v Chirurgia cardiaci, chirurgia abdominald si toracica: pina la 60-70%:
v" Chirurgia obstetrico-ginecologica: 40%.
Particularititile tratamentului de substitufie renala:
¥ Tratamentul de substitufic renali este putin eficient din cauza frecventei inalte a insuficiente
poliorganice:
v" Substitufia functiei renale poate fi cficace numai dupd controlul patologiel de baza,
stabilizarea hemostazei si hemodinamicii,
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22. Particularitatile insuficientei renale acute la virstnici

¢ Factorii principali de risc:

S N U S Y

Rehidratarea neadecvati in perioada preoperatorie;

Administrarea in exces a diureticelor;

Diareea

IMA si insuficienta cardiovasculard acuta;

Disritmiile

Cardiomiopatiile ischemice si hipertensive;

MNefropatia ischemica;

Embolile arterglor renale cu colesterol:

Mefropatiile toxice (in special, |[ECA s antiinflamatoriile nesteroidiens, substanfele de
contrast in diabetul zaharat.

o Particularititile tratamentului medicamentos:

v
v
v

Ajustarea dozei de medicamente:

Riscul erescut al efectelor adverse cardiovasculare:

Necesitatea conlinudirii terapiei de sustinere a patologiilor asociate si evaludrii acliunii
combinate a preparatelor medicamentoase administrate.

 Particularititile tratamentului de substitutie renali:

v

v
v
v

Se recomandd instituirea may precoce a tratamentului de substitugie a functiei renale;
Este preferabild hemofiltratia vis-a-vis de hemodializa;

Sunt preferabile heparinele de masa (riscul sporit de hemoragie);

Nivelul de creatinind si uree este mai pufin informativ ca FG. inclusiv FG estimati.

23. Particularititile insuficientei renale acute la pacientii cu patologii hepato-
biliare

* [RA secundara disfunctiei hepatice:

v

v
v

v

Prerenala:

- dimmuaren volumuolui intravascular:

- gbuz de diuretice.

Insuficienta renald asociata cu icter sever (obstructiv);
Insuficienta renald obstructiva:

- necroza papilara.

Sindromul hepato-renal.

¢ IRA cu afectiune hepaticd concomitenti:

v

v

Leziuni tubulointerstitiale:
- Medicamente sau toxine;
- Septicemie;

Infectie (ex. leptospiroza):

Boli infiltrative (ex. amiloidoza. limfomul).
Lezium glomerulare si vasculare:
- Crioglobulinemia.

¢ Patologie renali asociatd cu boald hepatici cronici:

v

Glomerulopatii (glomerulonefrita membranoasi asociatd cu hepatita virala B).
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Sindromul hepato-renal

Particularitiitile:

¥ Sumt afectaji pacienfii cu boli hepatice cronice avansate, insuficientd hepatica si
hipertensiune portald;

v" Predomina vasodilatatia sistemicd si hipotensiunea arteriali:

v Se dezvoltd insuficienta renald functionald din cauza diminudrii perfuziei renale:

v Modificarile morfopatologice la nivelul renal practic lipsese.

Factorii provocatori:

v" Infeetii, inclusiv peritonita bacteriana;

v" Paracenleza lerapeuticd, fird administrarea volum-expanderilor:

v Hemoragia gastrointestinali;

v' Tratamentul cu diuretice,

Clasificarea sindromului hepato-renal;

¥ Tip I: progresie rapidd cu dublarea valorilor creatininei serice pana la= 221 pmol /I (2.5
mg/dl) sau reducerca cu 50% a FG péana la < 20 ml/min timp de 2 sdptimini (frecvent in
ciroza sau hepatita alcoolica);

v Tip II: progresie lentd silenfioasi, frecvent manifestata prin ascitd rezistenta la diuretice, ce

nu se include in tipul L

Criterii de diagnostic:
v" Formula diagnosticd; 4M +> | m:
v' Criterii majore:

- Scdderea RFG: creatinina sericad = 133 mmol/l (1,5 mg/dl) sau clearance-ul creatininei <
40 ml/min;

- Lipsa gocului, infectier bacteriene, pierderilor de lichide, tratament curent cu agenti
nefrotoxici;

- Lipsa semnelor ameliorarii funcfiei renale (sciderea creatininei serice sau majorarea
clearance-lui creatininei) dupd administrarea de substituenti plasmatici (1,5 1) si anularea
diureticelor;

- Protemurie < 0,5 g/zi si absen{a semnelor de uropatie obstructiva i a patologiei renale
parenchimatoase.

v Criterii minore:

- Volumul urinar < 500 ml/zi;

- Sodiul urinar < 10 mmol/1;

- Osmolaritatea urinei > osmolaritatea plasmei;

- Hematuria < 50/ campul vizual;

- Concentratia scricd Na < 130 mmol/l.

Tratamentul sindromului hepato-renal
v' Masuri generale: excluderca preparatelor nefrotoxice; restabilirea VSC (infuzie sol.
fiziologica. alte solufii cristaloide, albumina, dextrani); corectia tulburarilor hidro-

electrolitice: restrictia aportului de sodiu (1-2 gfzi), lichide (1,5-2 1/zi), proteine (20 g/24

are); tratamentul infectiilor; tratamentul encefalopatici hepatice; tratamentul hemoragiilor

digestive la necesitate;
v" Tratamentul medicamentos si chirurgical: paracentcza, sunt peritoneovenos Leveen, sunt
porto-sistemic  intrahepatic transjugular, transplant hepatic ortotopic, analogi  ai
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prostaglandinei E1 (Misoprostol), inhibitori tromboxanici, blocarea simpaticului lombar,
terapia cu Octapresina, Dopamina, Captoprilul, blocantii canalelor de caleiu;

Tratamentul de substitutic a Tunctici renale: poate fi considerar fundamentat in
insuficienfa hepatica acutd sau in asteptarea transplontului  hepatic; sunt preferate
hemofiltraiia si dializa peritoneald vis-g-vis de hemodializa; sunt preferabile heparinele de
masi moleculard micd (riscul sporit de hemoragie) ca Nadroparind sau Dalteparini.
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CAPITOLUL II1
BOALA CRONICA DE RINICHI

1. Introducere

Boala cronica de rinichi (BCR) este definitd ca o leziune renald care dureazi mai mult de 3
luni 51 se prezintd prin schimban patologice renale structurale sau functionale, asociate sau nu
cu diminuarea filtratiei glomerulare. i manifestate prin simptome clinice relevante sau
schimbari patologice in urina, sdnge sau rezultate patologice ale investigatiilor imagistice. Alt
criteriu independent al BCR este diminuarea sustinutd a filtratiei glomerulare sub 60 ml/min /
1,73 m” timp mai mult de 3 luni indiferent de prezenta patologiei renale.

Insuficienta_renald cromica (IRC) defineste complexul de manifestari clinice si biologice
survenite ca urmare a distrugerii progresive §i ireversibile a nefronilor, consecinfa finali a
tuturor afectiunilor renale cronice difuze. IRC este diagnosticati la pacientii cu filtratie
glomerulard sub 60 ml/min/ 1,73 m® suprafata corporala.

Insuficienta renald cronica terminald defineste stadiul tardiv al insuficientei renale cronice in
care, fard tratamentul de suplinire a funcfiei renale sau a transplantului renal, supraviefuirea
pacientului este imposbila, Astfel de pacienti au filtratic glomerulard (FG) sub 15 ml/min. Daca
filtratia glomerulard scade sub 5 ml/min, atunci starea pacientului se agraveaza rapid progresiv
indiferent de metodele conservatoare aplicate. Acest indice serveste drept indicatic absolutd
pentru dializi.

2. Dimensiunile §i abordarea actuali a problemei

Insuficienid renald cronicd reprezintd o problemd medicala si socio-economica importanta. In
anul 2006 in lume au fost inregistrali circa 2 min pacienfi care au beneficiat de terapie de
substitugie in legaturd cu insuficienta renald cronicd terminald. Din ¢i 1.5 mln s-au aflat la
tratament cu hemeodializa, mai mult de 160.000 cu dializd peritoneald, iar circa 450.000
supravieluiesc gratie transplantului renal. Necesitatea reconstientizarii managementului acestei
maladii s¢ datoreaza sporirii anuale cu 10-20% a numarului de pacienti cu IRC terminald. ce
necesitd un tratament foarte costisitor de suplinire a functiei renale. Simultan, cu circa 3-5%
anual, creste si costul tratamentului de substitutic a funclici renale.

Actualmente optiunile de prevenire a progresiei insuficieniei renale cronice sunt limitate, iar
costul managementului unui pacient cu [RC avansatd creste substantial in comparatic cu cei cu
functia renald normali sau putin diminuatd. Numirul real de cazuri de IRC avansala poate i de
3-6 ori mai mare ca rezultat al subdiagnosticirii §i adresdrii intarziate ale piturilor social
vulnerabile dupa ajutor medical. Pe plan global la momentul actual se apreciazi circa 400-500
min. de persoane cu patologii renale cronice.

Aparitia procedurilor de substitutie a functiei renale a dat posibilitatea de prelungire a vietii
pacientilor cu insuficientd renald cronicd. Simultan s-a aprofundal intelegerea mecanismelor de
avansarc a bolii cronice de rinichi, precum si a complicatiilor ei. Cunostintele acumulate
actualmente s-au cristalizat intr-un complex de masuri preventive si de tratament, menite si
inceteze progresia 51 58 amelioreze evolutia complicatiilor insuficientei renale cronice.

Prima incercare de claborare a unui complex de misuri profilactice, de tratament, precum §i a
unei clasificari bazate pe dovezi stiinfifice a fost intreprinsd in 1995 de National Kidney
Foundation (NKF), care, in baza Registrului National de Insuficientd Renala Cronica a elaborat
un ghid, cunoscut sub denumirea Dialysis Outcomes Quality Initiative (DOQI).
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In urma studiilor efectuate. a devenit clar cd micsorarea efectelor socio-economice nedorite,

precum si amcliorarea ulterioard a prognosticului pacientilor renali poate fi realizatd cu succes

in primul rand prin interventii preventive la etapa IRC predialitice. In cadrul studiului au fost

analizate peste 18.000 de articole in domeniu si a fost elaborat ghidul K/DOQI (Kidney

Disease Quicomes Quality Intiative), carc a asigurat o abordare generalizatd a problemelor

intregului spectru de maladii renale cronice. Acest ghid a fost recomandat pentru implementare

practica in SUA in 1999, iar in 2002 a devenit obligatoriu pentru toate companiile de asigurare

medicald. In baza lui au fost elaborate ghidurile nationale in Franja si Marca Britanic (2004),

precum si primul ghid international privind Boeala Cronicd de Rinichi (BCR), adoptat de

International Society of Nephrology (ISN) in 2005,

Principiile de elaborare a ghidurilor K/DOQI 2002 si ISN 2005 cuprind:

¥" respectarea riguroasad a evidentei stiinfice a masurilor profilactice si terapeutice propuse,

v abordarea multidisciplinard a problemeti,

v' participarea celor mai renumiti specialisti in domeniu in elaborarea ghidului gi discutia lui
deschisi in mediul medical $i cel paramedical,

v caracterul sintetic al fiecarui compartiment si al ghidului in intregime.

Ghidurile introduc o terminologie standardizatd pentru evaluarea si clasificarea bolii cronice de

rinichi, stabileste un set de masuri pentru monitorizarea funcliei renale pe parcursul intregului

continuum patologic, stratificd pacien(ii renali in functie de factorii de risc existen{i si

patologiile asociate, ceea ce creeazd o bazd stiinfificd solidd pentru fundamentarea unor

interventii terapeutice si profilactice eficiente.

Obiectivil ghidului a tost elaborarea une astfel de clasificdri @ BCR care va determina, in baza

criteriilor medicinei bazate pe dovezi, incidenta BCR §i distribufia pacientilor conform fiecérui

stadiu, De asemenea, au fost determinate modificirile examenelor de laborator, manifestarile

clinice, factorii de risc, masurile de prevenire a progresiei BCR si de tratament in functie de

stadiu. Astfcl a fost posibil de formulat o abordare sistemica, precum si conduita diferentiati a

pacientiilor cu BCR in functie de stadiul maladiei.

Denumirea “Boala cronica de rinichi” a fost elaboratd pentru o infelegere mai clard a

prezentel unei patologii renale cronice atat de citre medici, cat si de pacienti. Elaborarea unei

clasificdri noi, precum si unui intreg set de termeni nou in baza criteriilor medicinei bazate pe

davezi face posibild omogenizarea practicii medicale in domeniu §i compararea eficienfei

diferitor complexe de masuri profilactice §i de tratatment, favorizeaza efectuarea studiilor

stiinfifice care vor ajuta in elaborarea si aplicarea a noi metode terapeutice §i preventive.

Rezultatele preconizate ale implementarii principiilor ghidului in practica clinicd curpind:

realizarea dimensiunilor reale ale problemei, ce va ajuta in elaborarea unui plan de actiuni,

sustinut de alocatiunile financiare corespunzitoare.

Planul de actiuni la orice mivel al retelei serviciilor medicale publice include urmatoarele

directii:

v" Depistarea precoce a cazurilor de BCR,

v Evidenfierea si combaterea factorilor de risc in cadrul populatiei monitorizate,

v Administrarea tratamentului nefroprotector,

v' Terapia patologiilor asociate sau a complicatiilor BCR.

Aplicarea practicd a acestui set de masuri va preveni dezvoltarea si progresia BCR, contribuind

la reducerea numérului de pacienti cu IRC terminald, Astfel. va fi semnificativ micsorati povara

socio-cconomica, indusa de aceastd patologie grava a societatii contemporane.
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3.

Prognostic. Factorii de risc si profilaxia bolii cronice de rinichi.

e In ghidurile contemporane au fost pentru prima datd introdusi factorii de risc ai BCR. Studiile
epidemiologice au demonstrat ¢ contribuie independent la dezvoltarea §i progresia BCR,
agravind astfel evolutia ei.

Tabelul 33.
Factorii de risc in boala cronica de rinichi
Factorii de risc renali Factorii de risc cardiaci Factorii de risc generali
Diabet zaharat Obezitate Virsta
HTA Hiperlipidemic Rasa (persoane de culoarce)
- Tabagism Dieta cu confinut sporit de proteine
a AINS

e Printre factorii de risc identificati dupd o prelucrare statisticd aprofundata a US Renal Data

registry, diabetul zaharat, hipertensiunea arteriald si dislipidemiile s-au dovedit a fi cei mai
imporianti. Astfel, printre masurile preventive si de tratament, normalizarea tensiunii arteriale,
realizarea normoglicemiei i tratamentul dislipidemiilor au o importanid cruciald in prevenirea
progresici BCR, ameliorarea prognosticului pacientilor renali, precum i in sporirea esentiald a
calitaii de vieyii lor.

Factorii de rise generali includ virsta, predispunerea genetica si dieta cu confinut sporit de
proteine.

Avanasarea in virstd se manifestd prin micsorarea functiei renale cu circa 1% anual, incepind
cu 40 de ani. Astlel, persoanele virstnice sunt mai susceptibile la actiunea factorilor patologici,
care se acumuleaza pe parcursul vietii.,

Studiile cfectuate au demonstrat ¢a persoancle de rasd neagrd au un risc sporit de 4-8 ori de
dezvoltare a IRC terminale in comparatie cu cele de rasd alba. Riscul comparat la rasd galbena
si indieni este mirit de 1,5-3 ori. La persoane de rasd neagrd sunt limitate si posibilitagile de
prevenire a progresiel IRC ca urmare a eficientei limitate a IECA [a acest grup de pacientl.
Probabil. cd exista si alte grupuri de pacienyi cu predispozifie genetica poligenicd pentru
dezvoltarea 51 progresia BCR. Predispogifia geneticd wnigenicd are un rol important in
dezvoltarea unui numar mare de nefropatii ereditare (ex. polichistoza renala, sindrom Fanconi
etc.). Numarul cazurilor sporadice, cauzate de mutatiile de novo, nu depisese 10-20% cazuri de
nefropatii ereditare,

Dieta cu confinut sporit de proteine condifioneatzi sporirea nivelului de aminoacizi in singe.
Nivelul sporit de aminoacizi creste rata de filtrafie glomerulard in experiment. Excesul de
proteind [iltratd cregte consumul energetic la nivelul tubular, necesar pentru reabsorbie,
afecteaza proprietdtile membranei bazale glomerulare si conduce in final la sclerozare
glomerulard §i IRC progresivi. Pe de alta parte aminoacizii sunt materiale plastice esentiale in
tot spectrul de procese adaptive si reparative ale organismului viu, Astfel, evitarea atil a
hiperfiltratiei glomerulare ¢it si a cagexiel renale este esenfiald in elaborarea programului
dietetic a unui pacient renal. Se recomanda aportul nictemeral de proteine= 0,6 -0.8 g/kg/zi la
pacienti renali cu functia relativ pistratd. Dietele cu confinutul mai mic de proteine conduc la
hipercatabolism, iar cele cu continutul sporit — la accelerarea progresiei IRC. Dieta cu
continutul de proteine = 0,4 g/kg/zi se recomandd pacientilor cu IRC terminald in absenta
procedurilor de suplinire artificiala a functiei renale.
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Factorii de risc cardiaci includ obezitatea, hiper- sau dislipidemiile si tabagismul. Este un fapt
evident cd tofi acesti factori sunt modificabili prin schimbiiri comportamentale si dietetice
corespunzitoare.

Deprinderile didundroare 51, in primul rand, fumatul conform rezultatelor unor studii recente
sporeste de 10 ori riscul dezvoltarii IRC. Actiunea lui este, probabil, realizatd prin hipoxemie si
majorarea concentratiei speciilor reactive de oxigen, provocarea hipersimpaticotoniei cronice §i
accelerarea aterosclerozei, inclusiv a sistemului vascular renal. Pentru lepadarea fumatului se
implementeazd  cursuri  psihoterapeutice  si  tratament  prin administrarea  remediilor
antinicotinice. De asemenea, se recomandi evitarea consumului cronic de alcool (se dezvoltd
nefropatie etilicd) §i a drogurilor pe calea i.v. (majoreaza de 2-3 ori riscul infectirii s al
nefropatiilor secundare cu dezvoliarea IRC terminale).

Infelegerea necesiliitii combaterii dislipidemiei 5i aterosclerozei la pacieniii renali a aparut
relativ recent. Experimental a fost doveditd imfluenta nivelulul sporit al colesterolulu total,
LDL-colesterolului, p-lipoproteinelor asupra dezvoltarii glomerulosclerozer si sclerozei
tubulointerstifiale. Se recomanda administrarea statinelor (atrovastating, 20 mg/zi; fluvastatina
40-80 mg/zi) cu eficacitatea demonstrata in prevenirea progresiei IRC la pacientii cu sindrom
nefrotic (diabet zaharat, st. 11I-V Mogensen, sau in formele nefrotice ale glomerulonefnitelar).
Adminstrarca preparatelor hipolipemiante, in special, a statinelor, la pacientii cu alte patologii
decat DZ si glomerulonefrite cronice cu sidnrom nefrotic sau sub tratament steroid actualmente
nu are suport stiinfific suficient, Insa, este recomandatd adminstrares acestor preparate la
pacientii cu boald renald ischemica, in care preparatele BRA-Il 5i IECA sunt contraindicate.
Actiunea favorabild a acestei grupe de preparate se realizeaza prin diminuarea concentratiei
lipoproteinelor aterogene, actiunc antiinflamatorie directd, diminuarea elaborini mediatorilor
mflamatiet pe calea NFKB (ex. RANTES, MCP-1), inhibifia migratiei monocitare, proliferarii
mezangiocitelor si sintezel matricei extracelulare, corectia disfunctiei endoteliale gi ameliorarea
proprietitilor reologice ale sangelui (previne hiperactivarea hemostazei, dependente de
endoteliu), actiunea antiprotcinuricd. Scopul tratamentului hipelipemiant este realizarea
nivelului normal al trigliceridelor si colesterolului in ser, nivelul recomandat al LDL
colesterolului este< 120 mg/dl la pacienti fird sindrom nefrotic si= 100 mg /dl la pacienti cu
sindrom nefrotic, Cercetiirile stiintifice, insd, au demonstrat ¢ interventiile dietetice, ex. dicta
mediterancand (confinut redus de acizi gragi saturali, de provenientd animala, §i continut crescut
de vitamine, acizi gragi nesaturati, antioxidante), sunt cel putin la fel de eficiente in prevenirea
aterosclerozei vasculare ca tratamentul hipolipemiant.

Normalizarea ponderald cu evitarea simultan a cagexici favorizeaza evolugia BCR. Combaterea
obezitafii se realizeaza prin cure dietetice normocalorice. Calorajul optim al alimentafiei este
30-35 keal/kg/zi. Dietele hipocalorice nu se recomandi, luind in considerare infelegerca BCR
¢a o stare hipercatabolici, Nu se recomandi administrarea preparatelor hiporexigene.

Factorii de rise_renali cuprind: diabetul zaharat, hipertensiunea arteriald si administrarea
medicamentelor nefrotoxice, in special, a AINS,

Hipertensiunea arteriald este, probabil, cel mai important factor de risc in dezvoltarca si
progresia patologiei renale cromice. Cresterea tensiunii sistemice duce la constriclic arteriala i
ischemizarea parenchimului renal cu activarea sistemului renind-angiotensind-aldosteron si
depresia sintezei prostaglandinelor, majorarea suplimentard a tensiunii arteriale cu inchiderea
cercului vicios. Rolul primordial in corectia HTA au optimizare dieteticd, modificari
comportamentale si complianta pacientului fata de tratamentul medicamentos recomandat.
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Astfel, educatia pacientului renal este esenhald in prevenirea avansirii BCR. Se impune
normalizarea echilibrului hidro-salin, cu compensarea dereglarilor cauzate de acumularea
sodiului §1 apel in organism, manifestate prin majorarea TA $i cresterea povarei asupra
sistemului cardiovascular cu diminuarea simultand a eficientei ei de functionare, manifestata
prin modificirile patologice in alimentatie §1 regulare functiei lisulare datorate hiperhidratirn
tesutului interstifial. Unul din scopurile interventiilor dietetice este limitarea aportului sirii de
bucatarie la un nivel sub 6 g/zi. Astfel. se recomanda produsele speciale (dietetice) hiposodate.
Limitarea expansiunii volemice se realizeazd si prin diminuarea consumului de lichid. Volumul
consumat de lichid oscileazid in urmatearele limite: divrezd + 0.5 sau + 0,7 | de lichid pentru
pierderi extrarenale, La fiecare 1"C de febrd se mai adauga 0,5-1.0 | de lichid in funciie de
greutatea pacientului, ca si pentru fiecare +5°C de temperatord a mediului inconjurator
(incepand de la +25"C, ceeua ce reprezintd temperatura de confort). La pacientii cu edeme mici
sau moderate s¢ recomanda supranivelarea diurczei asupra consumului de lichid 0,3-0.5 I/zi. In
cadrul tratamentului diuretic intensiv diferenta dintre diureza si consumul de lichid nu trebuie sa
depaseascd 2 | din cauza probabilitatii inalte de activare a sistemului renind-angiotensini-
aldosteron cu efectele nedorite respective. Complianta optimi la terapie medicamentoasi este
asiguratd de o schema terapeuticd cea mai simpld (numarul redus de prize medicamentoase si de
tablete administrate), precum si recurgerea la preparate cu un raport benefic cost/eficienta si cu
efectele adverse minime. Schimbdrile comportamentale cuprind respectarea regimului somn-
veghe si cfectuarca  efortului  fizie dozat, evitarea stresurilor  psiho-emotionale s
suprasolicitarilor de orice naturd.

» Pe parcursul ultimelor decenii numarul pacientilor cu diabet zaharat cunoaste o crestere
vertiginoasd in incidentd, in special in tarile industrial dezvoltate, devenind cauza-lider in
dezvoltarea BCR. Astfel, tratamentul eficient al acestei stari patologice este foarte important
atal in prevenirea cat $i progresia IRC. Scopul tratamentului antidiabetic este realizarea
normoglicemiei §1 concentratiei hemoglobinei glicozilate < 6 g/ . Antidiabetice perorale se
administreazd in DZ tp 11 cu funcfie renala relativ pastrata. in caz de valori ale FG < 60 ml/min,
indiferent de forma DZ. se recomanda insulinoterapie. La o diminuare progresivd a functici
renale este necesard ajustarea dozei de insulind ca urmare disfunctiel insulinazei renale cu
cresterea nivelului insulinei circulante.

¢ Prevenirea nefropatitlor  toxice se realizeaza In primul rind prin evitarea toxicitatii
medicamentoase, care in diferite grade este caracleristicd pentru majoritatea medicamentelor,
eliminate din organism pe cale urinard. Administrarea medicamentelor cu un efeet nefrotoxic
cunoscut la pacientii renali se acceptd numai dupd indicatii vitale in lipsa altemativelor
adecvate, altfel trebuie 83 fie cautat un mijloc terapeutic inofensiv pentru rinichi. In special, se
evitid curele medicamentoase de duratd. de ex. cu AINS, Dozele tuturor preparatelor cu calea de
eliminare renala se ajusteaza conform filtratier glomerulare. Regula generali in ajustarea dozei
de medicament este diminuarea acesteia de 2 ori la pacientii cu filtratie glomerulara sub 50
ml/min si de 4 ori  la pacientii cu filtratie glomerulard sub 10 ml/min, Insa. in fiecare caz
concret se recomandi o abordare individuala cu consultarea literaturii de specialitate.

Existd un numdr de factori neconventionali, mentionati in diferite surse de literaturi
contemporani in domeniu, care contribuic la dezvoltarea si progresia bolii eronice de rinichi.

e Sexul masculin este asociat cu incidenta sporita a bolii cronice de rinichi. precum si cu
progresia el mai rapida. Probabil, acecasta tendintd este legatd cu dezvollarea mai precoce a
madificirilor patologice la nivelul vascular, din cauza lipsei protectiei hormonale.
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e Greutatea micd la nagtere este predictiva pentru dezvoltarea mai frecventd, precum si progresia
mai rapida a bolii cronice de rinichi. Aceasta situatie poate fi explicatd prin necesitale a cresterii
mai rapide a rinichilor la astfel de copii (la varsta adultd dimensiunile rinichilor se egaleaza cu
cel cu greutate normald la nastere), care duce fie la pierderea unor nefroni si hipertrofia
nefronilor restanti fie la maturizarea lor incorectd, In ambele situatii este accelerata pierderca
fiziologica (cu varsta) a nefronilor,

* Nivelul socioeconomic redus prin diminuarea adresabilitatii generale §i, in special, precoce
dupa serviciile medicale, compliania redusa la tratament, frecventa sporitd a infectiilor asociate.
Riscul dezvoltirii IRC terminale este crescut de 7-10 ori.

¢ Hiperhomocistinemia afecleazd  funcpionarea sistemelor antioxidante ale organismului,
promavind astfel modificérnile aterosclerotice $i accelerdnd progresia bolii eronice de rinichi.

e Rolul de sine statdtor al amemiei in dezvoltarea 1 progresia bolii cronice de rinichi este
controversat. In majoritatea surselor stiintifice actuale in domeniu, se presupune ¢ rolul negativ
al ancmiei in BCR se realizeazi in primul vdnd prin agravarea evolutiei bolilor cardiovasculare
asociate, defavorizand astfel prognosticul pacientilor renali.

o Acatizarile alal ale patologiei renale primare, cil §i ale leziunilor renale secundare datorale
patologiei de sistem condijioneazd pierderea ireversibild a parenchimului renal functional si
potenjarea deficitului functiei renale. Este clar ¢a prevenirea acutizarilor este calea cea mai
scurtd pentru prevenirea progresiei IRC,

e Hiperuricemia este un factor de risc cardiovascular independent, avand in acelasi timp potential
etiologic in dezvoltarea unui numar de patologii renale (nefropatic uricd acutd, nefrolitiazi
urica, nefritd tubulointerstitiala cronica, glomerulonefriti prin  complexe imune). Insi,
cercetdrile stiinfifice recente au demonstrat i aceastd conditie patologicd creste independent
riscul dezvoltirii i progresiei BCR. Necesitatea combaterii hiperuricemiei la un pacient renal
este fundamentatd si de unele probleme farmacoterapeutice. Astfel, la pacientii renali, in special
cu sindrom metabolic, trebuic sa fie evaluat nivelul acidului uric in singe si urind si dupa
necesitate administrate preparatele care diminueazi sintera acidului uric sau cresc eliminarea
lui {modificarile dietetice corespunzitoare, Alopurinol),

Mijloacele principale de tratament nefroprotector cu efect dovedit se divizeazdi la non-
medicamentoase si medicamentoase.

* Nemedicamentoase:

Dieta hiposodata;

Suspendarea fumatului;

MNormalizarea masei corporale;

Normalizarea dercglarilor metabolice (hiperglicemie, hiperuricemie) prin misuri dietetice;
Limitarea administriini medicamentelor, in special celor nefrotoxice.

* Medicamentoase:

NA NN K

v 1ECA;
BRA-II;
v Blocan{ii non-dehidropiridinici ai canalelor de caleiu;
v Statinele:
¥ Normalizarea dereglarilor metabolice (hiperglicemie, hiperuricemie) prin  corectie

medicamentoasa,
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4. Clasificare

Tabelul 34.
Clasificarea Bolii Cronice de Rinichi (K/DOQI, 2002, si ISN, 2005)

Stadiul Descrierea Filtratia glomerulari, Management

mL/min/1.73 m2

Riscul sporit =90 (BCR asociatd cu _Sﬂrcening
_ ~factori de risc) Atenuarea factorilor de risc ai BCR
1. Leziunea renala cu =90 Diagnosticul §i tratamentul

FG  normald  sau suferinfelor  asociate,  incetinirea
sporitd progresiei BRC, reducerea riscului

2. Leziunea renald cu 60-89 Monitorizarea progresiei BCR

FG ugor scdzutd
3. Leziunea renald cu 30-59 Evaluarea si tratamentul
FG moderat scizuti complicatiilor

5

4. Leziunea renald cu 15-29 Pregatirea pentru transplant renal
FG semnificativ
scAzutd
5. Insuficientd renala < 15 (sau la dializd) | Terapia de suplinire a functiei renale
 (la prezenga uremiei) |

Etiologie

Pe parcursul ultimelor decenii asistam la o schimbare esentiali a ponderii diferitor cauze ale
BCR.

Diabetul zaharat a devenit cauza principalid in majoritatea tarilor industrial dezvollate, fiind
raspunzator pentru 25-50% cazuri de IRC terminala.

Hipertensiunea arteriald drept cauza a IRC terminale dupd o crestere rapida pe parcursul anilor
80-90" s-a stabilizal la nivelul 15-20% cazuri.

Glomerulonefritele primarc sunt in descrestere nesemnificativa, iar cele secundare s-au majorat
ca incidenta, in total fiind depistate la 10-20% din pacien{ii cu IRC terminald. Cresterea
ponderii glomerulonefritelor secundare este conditionatd de majorarea incidentei suferintelor
reumatologice, precum §i de implementarea pe scard largd a metodelor diagnostice moderne,
inclusiv a biopsiei renale si metodelor imunologice, care ajutd esential in identificarea cauzei
glomerulopatiei,

Incidenta mefritelor tubulointerstitiale (inclusiv piclonefrita cronicd) dupd o stabilizare pe
parcursul anilor "70-"80 este din nou in crestere, preponderent din cauza majorarii numarului de
nefropatii medicamentoase, Actualmente, incidenta nefropatiilor tubulointerstifiale in tarile
industrial dezvoltate variazi in jur de 5-15% cazuri de IRC terminala, Ponderea nefritelor
interstifiale printre pacientii cu BCR ugoard este mult mai mare, ajungind pana la 60-70%,
Malformatiile congenitale in sistemul uropoietic si patologiile renale ereditare acum sunt maj
rar inregistrate datorita programelor special organizate de screening prenatal §i consultare
genetica. Cu toate cd tehnologiile medicale inregistreazd progrese evidente pe parcursul
ultimelor decenii, totusi. chiar si in centrele clinice cel mai bine inzestrate, este imposibil sa fie
depistati etiologia IRC terminale la circa 10-20%.

Vom menjiona ¢d toate cauzele IRC terminale. cu exceptia nefropatiilor ereditare si
malformatiilor congenitale, sunt in crestere pe parcursul ultimelor decenii. in acelasi timp,
numdrul pacientilor cu IRC terminald secundard nefropatiei diabetice si hipertensive se
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majoreazd mult mai repide in comparatie cu alte maladii renale. Astfel de patomorfoza a
structurii etiologice a IRC terminale orienteaza medicul nefrolog la o colaborare mai strinsa cu
cardiologii §i endocrinologii, precum si la introducerea obligatorie a masurilor de profilaxie §i
de tratament al acestor patologii in managementul complex al BCR.

6. Patogeneza

s Dezvoltarea si evolutia BCR este atdl de complexd, c¢a la majoritatea pacienfilor implicd un
numir mare de mecanisme patogenetice, care actioncaza la diferite nivele anatomice si
histologice (figura 55).

1. Arterite, tromboze si embolii ale
sistemului aa.renale

Trombozi venoasi

Disfunctii glomerulare
(imunoinflamatorii, ereditar.
metabolice)

Distrofie si necroza tubulara
(postinfectioasi, toxici, imuni);
edem interstitial si capsular

Hipertensiune in ediile urinare
(malformatii congenitale, neo,
traume)

6. Lipsa parenchimului renal cu
- hiperfunctia nefronilor restanti

Figura 55. Mecanismele patogenetice de dezvoltare si progresie a insuficientei renale cronice

e Astfel, abordarea patogeneticd a BCR nu este suficientd pentru producerca unui program
complex de masuri preventive si de tratament. Un rol important in evolutia BCR are activarca
sistemului de renind-angiotensind-aldosteron, dereglarile in sistemul metabolismului fosfocalcic
§i in transportul transmembranar al electorlifilor, in sistemul kininic s in o sinleza
prostaglandinelor, aciunea diferitor factori de crestere, perturbarile in sistemul de coagulare.
hipersimpaticotonia, modificarile  echilibrului  hidro-salin =~ g1 acido-bazic.  Pierderea
parenchimului renal contribuie la hiperfunctia nefronilor restan{i cu suprasolicitarea lor
consecutivi, dezvoltarea modificirilor distrofice, a ciror agravare duce la necroza sau apoptoza
cu inchiderea cercului vicios autointretinut.

De asemenea, in ghidul K/DOQI (2002) din punct de vedere etiopatogenetic se eviden{iaza 3
grupuri de fuctori: de susceptibilitate, de inifiere §i de progresie.

e Fuactorii de susceptibilitate, care majoreaza riscul dezvoltarii si agravarii patologiet renale, insa
nu sunt singuri suficienti de sine stitdtor pentru initierea $i progresia leziunii renale. curpind:
viirsta inaintatd, boala cronicd de rinichi in anamnesticul familial, greutatea micd la nastere,
hipoplazie renald sau nefrectomie totald sau partiald in antecedente, episoade de IRA in
antecedente, patologii ereditare §i malformatii congenitale, neoplazii, expuncrea la factori
nefavorabili ai mediului. nivelul socioeconomic sau educational redus.
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Factorii de inifiere a bolil cronice de rinichi sunt capabili de sine stititor sd declanseze
procesul patologic la nivelul renal, avand astfel rolul etiologic. Insa, probabilitatea dezvoltarii
patologiei renale este determinatd de factorii de susceptibilitate prezenti la pacientul concret.
Factorii etiologici cel mai frecventi includ: diabet zaharat, HTA, boli autoimune, infectii
sistemice si locale, obstructiile tractului urinar si nefrolitiazd, nefropatiile tubulointerstifiale. La
circa 10-15% pacienti factorul etiologic primar nu se depisteaza.

Factori de progresie ai bolii cronice de rinichi sunt secundari actiunii factorilor etiologici.
Rolul factorilor de progresie constéd in accentuarea suplimentara a severitatii leziunilor renale,
accelerind astfel progresia insuficienter renale cronice. Factorii principali sunt: proteinurie
considerabild ( > 1,0 g/z1) 5 in special sindromul nefrotic (= 3,0 - 3.5 g/zi), HTA (TA = 140/90
mm Hg), hiperglicemie (= 5.5 -6,0 mmol/1), dislipidemie (LDL colesterol= 120 mg /dl). Factori
din alte grupe (de susceptibilitate si de inifiere), de asemenea, sunt capabili si agraveze leziunile
renale: obezitatea, fumatul, sexul masculin, nivelul socioeconomic si educational redus,
genotipuri asociate cu diferite patologii renale si sistemice (HLA DR4. DRS, BS, B17, B35
etc. ).

7. Morfopatologia

Rinichiul reprezintd un organ-pereche, plasat retroperitoneal bilateral in regiunile lombare
(Thz-L3). care participa activ in asigurarea homeostazei mediului intern al organismului,

7.1. Dezvoltarea rinichilor in ontogenezi

Evenimentele celulare cele mai importante in cadrul ontogenezei renale si consecinfele
dereglarii lor:

Proliferare (de ex. hipoplazie);

Moartea celulara:

v prin apoptoza (normal);

v prin necrozd (de ex. agenezie).

Migrajia celulard — formare consecutiva a protonefrosului, mezonefrosului si metanefrosului (de
ex. distopie);

Morfogeneza (de ex. multichistoza renald);

Specializare celulara (de ex. polichistoza renald).

Stadiile dezvoltarii rinichiului in ontogenezi

Pronefros:

Mezonelros;

Metanefros:

v Rinichi fetal (suplimentar este capabil de hematopoiead),

v Rinichi al adultului cu involutie (lipseste formarea nefronilor noi).

Dezvoltarea renali in ontogenezi

Pronefros

Partea cea mai craniald a cordului nefrogenic intre a 7-a si a 14-a zi de gestatie se dezvoltd in
pronefros, care existd pand la sfargitul sdptaménii a 3-a de gestatie. Pronefrosul este constituit
numai din cativa tbi rudimentari, care s¢ deschid proximal in cavitatea celomica prin
nefrostoame §i se unesc distal in ductul pronefric, care caudal se deschide in cloacd. In
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ontogeneza wmani rAimdne afunci{ional. Pana la ziua 25-a a gestatiel pronefrosul dispare, 1ar
ductul pronefric se transforma in ductul mezonefric.

Mezonefros

In ziua a 24-a de gestatie din scgmentele dorso-lombare ale ductului mezonefric se formeaza
mezeonefrosul, care formeaza creasta urogenitald, ce penetreaza in cavitatea celomica.

Din vezicule de celule mezonefrice se formeazi primii nefrom umani functionali, constituiti din
glomerul si tubuli directi. Apare conexiunea vasculard cu aorta §i vena posterioard cardinala.
Tubulii mezonefrici se unese, forménd ductul mezonefric (Wolff) care se prelungeste caudal si
se deschide in cloaca (a 26-28-a zi postconceptie). Spre sfarsitul primului trimestru de sarcing
majoritatea structurilor mezonefrice sunt supuse involutiei.

Mezonefrosul la barbayi partial se transformd in vezicule seminale. epididimis i ductul
ejaculator, la femei — in epi- si paracoforon si ductul Gartner.

Metanelros

Metanefrosul reprezimtda baza rinichiului definitiv gi este format din 2 surse anatomice:
mezenchimul metanefric (esutul mezenchimal langd partea caudald a cordului nefrogenic,
provenitd din mezonefros, care se dezvolid in parenchimul renal) si mugurele ureteral (se
dezvoltd pe parcusrul sdptdmanii a 5-a din partea caudald a ductului mezonefric §i produce
ureterul, pielonul si calicele).

Calicele majore si minore conflueaza distal in pielon (saptimana a 14-a), iar proximal dau
nastere la 3-6 ramificiri, care se repetd si formeazd tubii colectorii (10-12 sdptamani;.
Ramificdrile continud si in perioada postnatald. Tubulii renali se formeaza incepand cu
sAptiménd a 7-a din mezenchimul metanefric §i impreund cu capilarii formeaza nefronul.

Dezvoltarea postanatala: copilirie

Masa rinichilor, care au o forma lobulati, la nou-niscuti oscileaza intre 13 g1 44 p. Pand la 5 ani
rinchii cresc foarte activ, se considerd cd pe parcursul acestei perioade se formeazad ultimii
nefroni, numdrul cérora atinge | min in fiecare rinichi.

Dupa 5 ani cregterea rinichilor este asiguratd de majorarea masel nefromilor deja existents.
Hipertrofia vicard la adulti se explicd prin hipertrofia glomerulard si atdt hipertrofia cit §i
hiperplazia tubulilor. Subdezvoltarea tubulilor renali la copii mici explicd ugurinta dezvoltarii
deshidratarii la acest grup de pacienti pediatrici.

Dezvoltarea postanatald: varstnici

Incepdnd cu varstd de 20 de ani incepe diminuarea treptatd a numarului de nefroni gi. efectiv, a
masei renale, chiar in absenta oricarei patologii renale. Astfel de schimbian sunt evidente
incepind cu viirstd de 40 de ani filtratia glomerulard scade cu circa | ml/min anual cu
diminuarea masei renale cu 1/3 la 70 de ani si cu % la 90 de ani. Schimbidrilor de varstd sunt
preponderent observate in corticala.

Morfopatologic sunt evidentiate: scleroza vaselor renale cu scleroza secundari a glomerulilor
hipoperfuzati, scurtarea, distrofia si diverticuloza tubulard proximald si. respectiv, distald,
ingrosarea membranei bazale glomerulare 51 tubulare.
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7.2. Morfologia renala functionala

Organ-pereche cu forma de boabi de fasole, plasat la nivelul Thiz-Ls in spatiul peritoneal intr-
un sac perirenal format de fascia Gerota, este inconjurat de tesut adipos si este limitat de
capsula fibroasa.

Masa 120-170 g (adulii. ¥ < cu 10%), dimensiunile (10-12) x (5-7) x (2.5-4) ¢em, mobilitate la
trecere in ortostatism < 2,5 em, la inspir 2-4 em, RD este ¢u 1-2 ¢m mai jos ca RS.

Rinichiul este constituit din parenchim renal (1,5-2 em) corticald (>1 cm) si medulard cu
penetrarca columnilor Bertini intre piramidele Malpighi (8-18, baza < 1 ¢m), care formeaza
papilii renali), hilul renal {artera, 2 vene, vase limfatice) cu ureter, carc trece in bazinet, calicele
majore (3-4) st minore (nr = nr piramidelor),

Pirtile componente ale nefronului

Corpusculul renal (Malpighi) (capsula Bowmen + glomerul). Exercita functie de filtratie:

Tubul contort proximal. Functiile principale sunt reabsorbtia = 70% si secretia (<10%);

Tubul direct proximal. La acest nivel se realizeaza 5-15% din reabsorbtie;

Ansa Henle este constituitd din 3 segmente: descendent, subtire; ascendent, subtire si ascendent,
larg. La acest nivel se realizeaza 10-20% din reabsarbtia nefronului;

Macula densa §i aparatul juxtaglomerular sunt rispunzatori de sinteza reninei si, respectiv, de
efectele e asupra echilibrului hidro-salin, proliferatiei celulare si imunitatii;

Tubul contort  distal, care asigurd 70-80% din secretia si 5-7% din reabsorbtia la nivelul
nefronului;

Ductele colectorii, la nivelul lor se realizeazi 20-30% din secretie si 2-3% din reabsorbtie:
Celulele interstifiale, care sintetizeaza eritropoietind, prostaglandine, kinine, activeazd vitamina
D

Celulele cu functie fagocitara.

Rinichiul se afld sub acfiunea directd a urmitorilor hormoni:

Vasopresina (hormon antidiuretic, ADH);

v' Este sintetizat in hipotalamus i eliberat in circulatie in pituitara posterioard, cresle
permeabilitatea tubulilor distali cu diminuarea debitului urinar; efect vasoconstrictor.

Peptida atriald/ cerebrald natriuretica:

v Este sintetizatd in atrii/creier, are acliune diureticd si natriuretici, hipotensiune prin
vasodilatatie; exercild efecte trofice.

Aldosteronul si glucocorticoizii (partial):

¥ Sunt sintetizali in cortexul suprarenalelor (ACTH, angiotensind si K+), regleaza reabsorbia/
secrefia Na+/ K+, realizand efectul asupra VSC.

Dopamina:

v Este sintetizatd in nervii renali sub influenta stimulatiei baroreceptorilor, conditioneazi
vasodilatatie renala si cresterea debitului urinar.

118



Functiile renale de bazi

Tabelul 35.

degeurilor)

Funcfia E Procesul fiziologic _ Patologia |
Excretorie (homeostaza hidro- |Filtratie,  reabsorbfie  si  secrefie|lnsuficienta renala ‘
electroliticd  si  eliminarea |selective acutd sau cronici

Reglarea homeostazel acido-
bazice

Secretia si reabsorbtia bicarbonatilor gi
H+

Acidoza metabolici ,

| Hematopoicza

Sinteza eritropoietinel

Reglarea proceselor trofice gi
proliferative

Mentinerea valorilor normale
ale TA (status volemic si
vqscu]ar}

Sinteza reninei, prostaglandinelor $
kininelor

scheletulu

Anemie renopriva

Fibroza interstitiala
Hipertrofia muschilor
netezi gi a miocardului
proliferarea endoteliului

HTA

Reglarea
coagulare/ fibrinoliza

Omeosta: > fosfor i . i R s Hi ireozi
e fiEoaiea ¢ IR YA doua hidroxilare (in pozipia Cl} cu peiparasiroes
calciu, cresterea §i modelarea| . &g e secundard
activare a vitmamei D
sistemelor de Stare

Sinteza endotelinei, prostaglandinelor

procoagulanta

Reglarea metabolismului
| glicemic

Reglarea  sferei  sexuale,

lactatiei

Tonusul vascular,

debit urinar

Functia trofica, digestiva si
|motilitatea TGI

Eliminarea prin scindare sau filtrajie a
hormonilor:

Insulina,

Glucagon,

Prolacting,

Vasopresind,

Hormonii gastrointestinali:

GIP, VIP, gastrina

Ajustarea dozer de
insulini la pacientii
uremici cu DZ

Ginecomastie, | libido si -
impotenta
Retenfie de apd, HTA

Ciastroenetropatic
uremici

7.3 Procesele patologice de bazi si clasificarea bolilor renale

Caracterul morfologic complex si multitudinea functiilor renale, rolul lor esential in
mentinerea homeostazei condifioneazi dezvoltarea unui numir inalt de maladii renale
primitive si secundare supuse unor clasificiri complicate. Din punct de vedere practic cea mai
utild este clasificarea bolilor renale in functie de procesul patologic de bazi:

Neoplazii
Patologiile vasculare
Tranm:

Anomaliile congenitale si ereditare structurale
Distrofia (inclusiv maladiile ereditare 5i metabolice)
Inflamatia (inclusiv infectie si inflamatie autoimuni)
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Pe parcursul evolufiei sale procesele patologice au o tendinti frecventi de a se complica prin
asocierea altor procese patologice, iar progresia lor proveaci dezvoltarea insuficientei renale
cronice (IRC), care defineste complexul de manifestiri clinice si biologice survenite ca urmare
a distrugerii progresive si ireversibile a nefronilor, consecinta finali a tuturor afectiunilor
renale cronice difuze.

I. Anomaliile congenitale si ereditare structurale

Anomalii al numiralui - agenezia;

Anomalii ale pozitiei rinichilor — ectopia, distopia:
Deregliri de dezvoltare — aplazia, displazia;

Anomaliile formei — “rinichi in potcoava™;

Anomaliile vaselor renale;

Anomaliile cailor urinare cu hidronefroza secundari;
Anomaliile asociate cu malformatiile genitale (30-50%);
Sindroame de mallormalii congenitale multiple.

Chisturi renale: congenitale, ereditare si dobéindite

Boala polichistica:

v polichistoza renald autozomal dominanta, recesiva, boala glomerulochistica:
Chisturi renale medulare:

v Nefronoftiza, boala chisticd medulara, rinichi spongios (medular);

Chisturi in sindroame ereditare neoplazice:

v" sindromul von Hippel Lindau;

v scleroza tuberoasi.

Chist renal multilocular;

Boli chistice localizate;

v Chisturi corticale simple;

v Chisturi renale simple dobandite (de ex. in caz de tratament prelungit prin hemodializa):
v Altele (ex. higrom, diverticul piclocaliceal, pseudochisturi),

I1. Distrofia (inclusiv maladiile ereditare si metabolice)

* Nefropatia diabetica reprezintd entitatea nosologica cea mai raspéandita in aceastd grupi.
Tabelul 36.
Clasificarea Mogensen
Stadiul Manifestirile clinice
| I Hiperfiltratie
i 11 Microalbuminurie (< 0,3 g/zi)
i 11 Albuminurie (> 0,3 g/zi), sindrom nefrotic

v Diminvuarea FG
vV IRC terminala

120




111. Inflamatie (inclusiv infectie si inflamatie autoimuni)

Localizare

Glomerulonefrite:

¥" cu proliferatie, ex. membranoasi;

v fard proliferatie, ex. mezangiocapilari.

Mefrite tubulointerstitiale:

Leziunile cailor urinare:

v" (pielitd, reflux-nefropatie, nefrolitiaza).

Mixte:

v" pielonefritd cronic, tuberculoza renali.

Distrucii renale:

¥ abces renal, abees parvanefritic, pielonefritd acutd, pielonefritd apostematoasi, pieloenfritd
emfizematoasd, pielonefritd xantogranulomatoasa.

Glomerulonefrite

Glomerulonefrite fard proliferatie:

v Glomerulopatie cu schimban minime (nefroza lipoida, boala podocitelor);

¥ Glomerulopatic/nefritd membranoasi;

¥ Glomerulonefrita focal-segmentara.

Glomerulonefrite cu dezvoltarea simultand a modificarilor proliferative si inflamatonii:

v' Glomerulonefritd mezangioproliferativi:

v' Glomerulonefrith membranoproliferativa;

v Glomerulonefriti mezangiocapilara:

v Glomerulonefritd endocapilard.

Glomerulonefrite cu predominarea proliferatic:

v Glomerulonefrita rapid progresivd reprezinti forma extrem de gravd a oricdrei
variante morfologice !

Afectarea tubulointerstitiald primari si secundara

Nefrita tubulointerstitiala:

Infiltratie cu limfocite T a interstifiului;

Infiltratie interstitiald plasmocitara (limfocite B);

Infiltratie interstitiald eozinofilici;

Infiltratie leucocitard a interstitiului (cu polimorfonucleare);
Infiltratie interstipiala monocitari;

Infiltratie interstitiala mixtd.

Ruptura membranei bazale tubulare.

T T T Y

MNefropatie de reflux;

Nefrolitiaza si ,,sdruri urinare’™: oxalaji, fosfai. urai, micsti, altele (tirozina, leucind, cistind,
sulfonamide etc.);

Pielonefriti cronica;

Piclonefritd acuta si distructii renale.
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Distructiile renale (pionefriti):

.

cu predominarea supuratici:

Pielonefrita acutd apostematoasi (abcese renale corticale):
Abcesul renal (abees cortico-medular)

Carbunculul renal;

Pionefroza;

Paranefrita (flegmonul perinefric):

Abeesul perirenal.

L O U Y

cu predominarea necrozei:

v" Necroza papilard;

v" Pielonefrita emfizematoasi;

v" Piclonefrita xantogranulomatoasa,

IV. Neoplazii

Carcinom nefrocelular;

Adenocarcinom renal:

Carcinom cu celule clare;

Sarcome (ex. rabdomiosarcom);

Carcinom renal;

Adenom metanefric;

Tumori epiteliale (oncocitom, adenom cortical);
Metastaze renale — sunt relativ rare.

Stadializarea neoplaziei se efectueazi in baza clasificirii TNM.

V. Traumatismul renal

Caracterul agentului traumatic: trauma inchisd sau trauma penetranti
Circumstaniele de contractare:

v Traumatism sportiv;

Accident rutier;

Accident domestic;

Accident protesional;

Cadere de pe inaljime:

Trauma prin arma de foe:

Trauma prin arma alba.

T

Severitatea traumatismului renal (American Association for the Surgery of Trauma)

v Gradul I: Contuzie sau un hematom subcapsular fard tendinia spre agravare. Ruptura
structurilor renale lipseste

v" Gradul Il: Hematom perirenal fard tendintd spre expansiune si/ sau ruptura corticaldi < 1 cm
fard extravazare

v Gradul 11I: Ruptura corticala > | em fira extravazarea urinei

v' Gradul IV: Ruptura printr-o jonctiune cortico-medulara spre sistemul calice-bazinet sau
leziunea/ ruptura arterei / venei renale segmentare cu formarea hematomului adiacent cu sau
f3ird tromboza asociata

v Gradul V: Zdrobirea renald de impact traumatic sau ruptura hilului renal
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V1. Patologia vasculari

Boala renald ischemici:

¥ Unilaterala;

v Bilaterala;

¥ Unicului rinichi;

v Transplantului;

v Embolie cu ¢ristale de colesterol.

Alle cauze de stenoza a. renale ( ex. displazia fibromusculard);
Compresiunea externa a vaselor renale;
Embaolism si infarct renal:

Patologia venelor (tromboza, traume etc);
Vasculite ale vaselor mari si medii:

v Takayasu;

v' Poliarteritd nodoasa;

v Kawasaki, Horton — cazuri unice.

8. Tablou clinic

8.1. Manifestiirile clinice ale bolii cronice de rinichi: abordare sindromologica

Tabloul ¢linic al bolii cronice de rinichi se modifica in functic de boala de bazd, complicatiile
ei instalate, precum si de evolufia insuficientei renale cronice insdyi. Varietatea manifestérilor
clinice obligd medicul de familie de a efectua un screening activ al pacientilor in cadrul lucrului
profilactic obisnuit in vederea evidentierii i monitorizarii factorilor de risc cu informarea
pacientului despre potentialul lor patologic §i promovarea schimbarii modului de viata. In
general, in evolutia BCR de la stadiile inifiale pand la insuficienta renald cronicd terminala
diminueazi ponderca manifestirilor atdt ale maladiei de bazd cit i a leziunii propriu-zise a
rinichiului si creste cea a deficitului functiel renale.

Diagnosticul maladiilor nefrologice este bagat pe amaliza datelor anamnestice, acuzelor
pacientului, rezultatelor examenului fizic, investigatiilor instrumentale i de laborator.

Modificarile patologice clinice si paraclinice pot fi grupate in sindroame nefrologice primitive.
secundare si sindromul uremic, care reflecta deficitul functiei renale indiferent de cauza
etiologici.

Sindroamele nefrologice primitive sunt specificice pentru anumite afectiuni ale aparatului
uropoietic:

Sindrom urinar 1zolat;

Sindrom nefritic;

Sindrom nefrotic:

Hematurie:

Sindrom algic;

Modificirile debitului urinar: de volum, de continut;

Modificirile mictiunii (se dezvoltd in caz de asociere a patologiei urologice).

HRASESS NS

Sindromul urinar izolat: se caracterizeazi prin prezenta izolati sau combinata a proteinuriei,
leucocituriei si/ sau cilindruriei in cadrul unei maladii renale sau sistemice si poate fi asociat
cu alte sindroame ale afectiirii renale. Nu totdeauna coreleazi cu o afectare renald usoara sau
cu o evolutie favorabili.
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Leucociturie > 5 leuc ¢/v (barbati), = 8 leuc ¢/v (femei in perioada reproductivd). Piurie = 100
leuc c/v. Analiza Neciporenko > 2.000 leuc/ml. Leucocite activate — testul Malbin, NBT-test.
Formula leucocitard a urinei:  predominarea  limfocitelor:  tuberculoza:  predominarea
leucocttelor: [TU.

Proteinurie patologica > 0,03 g/zi. Microproteinurie < 0,3 g/zi. Macroproteinurie > 0,3 g/zi.
Riscul cardiovascular §i al agravarii BCR este semnificativ sporit in proteinurie > | g/zi.
Proteinuric fiziologici: dupa efort fizic. ortostatica, in dieta bogata in proteine. Insd, biopsiile
renale in proteinuria “fiziologici™ sustinutd in 90% din cazuri depisteazi o maladie renald cu o
evolutic subclinicd. Proteinurie selectivi; albuminurie i alte proteine cu masa moleculard mica.
Proteinurie neselectiva: proteine cu masa moleculard medie §i mare. De obicei este asociata cu
o afectare mai gravi a filtrului glomerular.

Cilindrurie: > 100 eilindri/ml urina. Cilindri hialinici: 0-1 ¢/v (norma), nu sunt specifici.
Cilindrii leucocitari sunt caracteristici pentru un proces infectios activ, cilindrii micsti. granulosi
indicd un proces inflamator activ sau necrozi. Cilindrii cerosi sunt caracetristici pentru procese
distrofice active.

Sindromul nefritic reprezinti o reflectare clinici nespecifici a procesului inflamator
glomerular si include:

v HTA: sindrom hipertensiv;

v’ proteinurie < 3 g/zi, de obicei < | g/zi;

¥ microhematuric;

v cilindri hialinici, granulosi. micsti.

Sindromul nefritic este caracteristic pentru glomerulonefrite (ex. membranoproliferativa,
mezangiocapilard, mezangioproliferativa, endocapilard, rapid progresivi) si poate fi acut: timp
de 1 an dupa debut, cronic: peste | an dupi debut si cu o evolutie cronica primard; fara un debut
clar delimitat; lipsa oricarui efect (ameliorarea functiei renale) de la tratamentul imunosupresor
timp de 3 luni.

Sindromul nefrotic este o reflectare clinicii nespecificd a procesului inflamator sau distrofic
glomerular yi se caracterizeaza prin:

L ]

Proteinurie > 3 g/zi. Valorile proteinuriei > 5-7 gizi sunt extrem de periculoase (exced
capacitatile sintetice ale ficatului);

Hipoproteinemie < 65 g/l

Hipoalbuminemic < 35 g/l;

Dislipidemie: cresterea LDL, trigliceridelor, colesterolului, VLDL, reducerea nivelului de HDL:
Cilindri lipoizi, cerosi;

Edeme generalizate: pambicne, perioculare, hidrotorace, ascita, hidropericard, hidrocele,
anasarca,

Etiologia sindromului nefrotic:

Cauze inflamatorii: glomerulonefrita in holile de sistem, vasculite i hepatite virale cronice,
glomerulonefrite primare (ex. cu schimbiri mimime, focal segmentara, membranoasa):

Cauze metabolice: diabet zaharat;

Cauze distrolice: amiloidoza renala;

Sindromul nefrotic parancoplastic: mielom multiplu, cancer pulmonar, limfoame etc.
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Evaluarea proteinuriei in sindromul nefrotic:

Determinarea cantitativda: grame in 1 L sau timp de 24 de ore. Indice normal < 0,03 g/24 ore;
Dip-stick: 0, 1+, 2+, 3+ 4+; Indice normal — “0";

Electroforeza urinei: albumine, l-,u2-, f- §i v-globuline. in mod normal proteinele in urind
lipsesc;

Determinarea proteinelor specifice: de ex. proteina Bence Jones, caractersiticd pentru mielom
multiplu;

Determinarea raportului albumind/ creatinind urinarf, valoarea normala < 0,1.

Suprapunerea sindromului nefritic §i nefrotic conditioneaza dezvoltarea variantei mixte, care
reflectd o afectare gravi la nivelul glomerular:

Sindrom nefritic:
Sindrom nefrotic:
+ Hematurie,

Se intdlneste in glomerulonefritd rapid progresivé, indiferent de varianta morfologicad primari si in
alte glomerulonefrite.

Hematuria atestd prezenta eritrocitelor in urini

Eritrocite schimbate: mai frecvent de origine renala;

Eritrocite neschimbate: mai frecvent de origine extrarenali:

In AGU > 3 eritrocite in cimpul de vedere;

In testul Neciporenko > 1000 eritrocite/ ml uring;

Macrohematuric: hematurie vizibild, Tn sumarul de urini de obicei se atestd > 100 eritrocite c/v:
Microhematurie; hematurie depistatd microscopic.

Cauzele hematuriei

Glomerulonefritele, in special, IgA-nefropatia;

Nefritele tubulointerstitiale. Este caracteristicd microhematuria;

Cistita hemoragica, prostatita ete.;

Neoplaziile urogenitale:

Traumatismul aparatului uropoietic,

Dereglarile coagularii sangvine (de ex. hemofilie, sindromul CID, ciroza hepatici);

Hematuria iatrogend, in urma procedurilor diagnostice i de  tratament, interventiilor chirurgi-
cale;

Pseudohematuria: aspectul rosietic al urinei dupd ingestia produselor alimentare bogate in
coloranti rosi naturali (de ex. stecla);

Hematuria extraurinard: cdile genitale, hemoroizi, fisurile anale;

Hematuria prin simulare — contaminarea constientd a urinei cu singe;

Coloratia neobisnuitd a urinel poate [i raportatd dupd ingestia produselor alimentare si
preparatelor medicamentoase cu confinut inalt de diferiti coloranti (de ex. urina oranj dupa
aministrarea Rifampicinii).

Evaluarea de laborator a hematuariei

Proba cu 3 pahare:

Sangele este prezent in toate paharele — sursa este renala;
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Sange numai in primul pahar - sursa este uretré;
Sange numai in primele 2 pahare — sursa este vezica urinari,

Simptom Pasternatki:

e Aparijia hematuriei dupi efectuarea tapotamentului lombar.
Hemoglobinurie:
e in urma hemolizei masive aparifia hemoglobinei in urind, precipitarea cristalelor lui poate

conditiona IRA prin blocarea tubulari.

Sindromul algic:

Caracterul: surd; dureri acute in dereglarile tranzitului urinar, in trauma, infaret renal, ruptura
chistului, hemoragie intrachistici;

Pattern-ul: permanente: periodicitatea durerilor este caracteristici pentru dereglarile pasajului
urinar; erescendo sau deserescendo — pentru procesele acute (ex. hemoragie intrachistica, infarct
renal in funetie de evolutie);

Intensitatea: variaza, intensitatea sporitd esle caracteristicd pentru procese acute, aculizarile
maladiilor cronice. Astfel de complicatii ca inlarctul renal, embolia renald, ruptura chistului
renal, hemoragia sau necroza in formatiunile de volum sau chisturile renale trebuie si fie de
urgentd diagnosticate;

Localizarea: paravertebral subcostal sau la nivelul coastelor X1-X1I — confirmare prin semnul
Giordanio;

Iradierea: pe trajectul cailor urinare (dereglirile pasajului urinar), altfel de obicei lipseste.
Factorii precipitanti: acutizarea maladiei, factorii ce suprasolicitd rinichiul (ex. efort fizic,
aportul sporit de lichide);

Factorii de jugulare: spasmolitice §i restabilirea pasajului urinar; tratamentul maladiei de baza;
AINS si analgezice din alie grupe,

Nota: in durerea lombari ,renald™ nu existd o pozifie antalgica !

Modificarile debitului urinar: de volum

Poliurie: debitul urinar sporit, zilnic =2 - 2.5 L:

v ex. IRC medie, diabet zaharat, diabet insipid, stadiul poliuric al TRA. dministrarea
diureticelor.

Oligurie: debitul urinar diminuat, zilnic < 0,5 L sau < 20 ml/orii. Fste caracteristica dezvoltarea

edemelor (sindrom nefrotic. nefritic). Se dezvolta in - IRC gravd, stadiul oligoanuric al IRA.

Anurie: debitul urinar foarte scazut, zilnic < 0,05-0,1 L sau < 0,5-2 ml/ora:

v renald: ex. IRA, IRC severd;

v’ prerenald: cauze vasculare si cardiace, de ex. soc;

¥ postrenala: dereglirile pasajului urinar, de ex. calcul;

Nicturie: debitul urinar nocturn (20.00 - 8.00) i1 depaseste pe cel diurn (8.00 — 20.00).

Noti: in mod normal debitul urinar nocturn < 1/3 din cel diurn

Importanta clinica a nicturiei: indica deficitul semnificativ al functiei renale (> 50%);

Cauzele: diminuarca perfuziei aparatului locomotor in conditii de repaus si redistributia
sangelui spre organele viscerale, pozitia clinostaticd cu ameliorarea microcirculatiei renale si
optimizarea contractiilor cardiace, hiperparasimpaticotonie nocturni.
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Modificarile debitului urinar: de continut

Hipostenurie: densitatea urinei < 1,018 g/em’, ex. IRC;

Hipoizostenurie: densitatea urinei permanent scazuia, la nivelul 1,009-1.012, ex. [RC avansata;
Hiperstenurie: densitatea urinei = 1,024 g/em’, ex. sindrom nefrotic;

Urina hiperosmotici: pina la 1400 mOsmol/l, ex. IRA prerenala;

Urina hipoosmotici: pana la 30 mOsmol/l, ex. [RC avansati, [RA renald, nefritele
tubulointerstitiale:

Urina alcalinii: pH > 7 (la normal este acida), ex. infecfie cu Ps. aeruginosa,

Ketonurie: prezenta corpilor ketonici in urind, ex. diabet zaharat, ncfropatia gravidelor;
Lipidurie: prezena lipidelor in urina, ex. sindrom nefrotic:

Bilirubinurie: prezenga pigmentilor in urind,  ex. icter hepatic sau subhepatic;

Chilurie: prezenta limfei in urina, ex. blocada cailor limfatice:

Urati: cristale de acid uric, urat de Na sau amoniae, uralii amorfi - ex. guta, urina acidificata,
dieta bogata in carne;

Fosfati: cristale de fosfat de calciu, fosfalii amorfi, ex. dieta bogat in proteine animale;
Carbonafi: cristale ale carbonatului de calciu, ex. dieta bogald in lactate;

Oxalati: cristale ale oxalatului de calciu, ex. dicta bogati in fructe $i legume

Cristale de cistind, tirozini, sulfonamide, leucind (tezaurismoze si tubulopatii ereditare si
dobdndite):

Evaluarea eliminiirii urinare de Na+ si K+ este importanta pentru diagnosticul diferential al
IRA prerenale si renale.

Dereglirile mic{iunii indicd prezenta unei patologii urologice

Disurie: mictiune dureroasd, ex. uretrite, cistite, prostatita;

Strangurie: mictiune ingreunata, ex. stenoza uretrei;

Polakiurie: mietiuni frecvente (> 6-8-10 pe 2i (varsta, sexul)). ex. cistite, prostatita;
Mictiuni nocturne frecvente (nocturie): > | mictiune pe noapte, ex. adenom de prostati,
Opsurie: mictiuni rare: 1-2 mictiuni pe zi, ex. aport insuficient de lichid;

Incontinenta urinei: cauze urologice, genitale, neurologice (centrale, periferice).

Sindroamele nefrologice secundare: sunt caracteristice evolutiei complicate a suferintelor
renale si maladiilor asociate

Sindrom hipertensiv

Sindromul raspunsului inflamator de sistem

Sindromul dereglirilor imune

Manifestdrile maladiilor asociate

Complicatiile maladiilor asociate i ale suferinfei renale

Sindrom hipertensiv

Cefalee: preponderent occipitald sau difuzd, variaza in intensitate, uneori coreleaza cu valonle
TA. este asociatd de deregliri ale vederii si auzului, schimbiri emotionale, nu iradiaza, este
precepitatd de incdlcarile de dieth si regim prohipertensiv §i jugulatd cu medicafia
antihipertensivi;

Cardialgii: precardiace, surde, intensitate medie, fard iradiere, conditii de jugulare §i aparifie —
ca la cefalee;
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* Edeme: in regiunea gambiand §i talo-crurald (activarea sistemului RAA/ sistemului nervos
simpatic §i dereglarile hidro-electrolitice secundare):

* Valorile TA: mirite; Noti: DD cu pseudohipertensiune (obezitate. hipertrofie musculara,
aterosclerozii avansati)

* Complicatii: ICC, edem pulmonar, ictus, encefalopatie, hipertrofia ventriculului sting.

Sindromul rispunsului inflamator de sistem

» Patogenezi: sub influenta constituentilor microbieni (pirogeni primari) in organismul afectat se
claboreazd substantele biologic active (pirogeni secundari), care, in functic de cantitate,
actioneaza local (CTRD + Funetia lacsa) si sistemic

* Sindromul clinic: febra, frisoane, transpiralii, cefalee, deregliri de constiingd, mobilitatca
emofionala §i diminuarea capacitatii de munca, mialgii, osalgii. tahicardie, tahipnoe

* Sindromul paraclinie: leucocitoza neutrofila cu devierea spre stanga. limfopenie, eozinopenie,
sporirea VSH-ului, granulatii leucocitare toxice, poate fi anemie prin hemoliza (mascata initial
de hemoconcentratie). sporirea nivelului reactantilor fazei acute de in flamatie (scromucoiziul
s1 02 globuline (a2-macroglobuling, u | -antitripsina etc), acizi sialici)

e Sepsisul reprezinti o reacfie sistemica inflamatorie a macroorganismului la agent/agenti
infectiogi. Bacteriemie: prezenfa agentului patogen in sange. Sindromul raspunsului
inflamator de sistem (SIRS): > 2 semne (tabelul 37). SIRS + prezenfa procesului infectios
actualmente se percepe ca echivalent cu termenul | sepsis™. Sepsis sever: SIRS + disfunctia cel
putin unui organ sau sistem (fabelul 38), Sindromul insuficientei poliorganice (MODS):
disfunciia a 2 sau mai multe organe/sisteme. Soc septic: sepsis sever + semnele de hipoperfuzie
periferica (in primul rind semnele de instabilitate hemodinamici), incorijabile la suplinire
valemicd adeevatd. Instabilitate hemodinamica (hipotensiune arteriald): TAsist < 90 mm Hg
sau TA medie < 70 mm Hg sau diminuarea TAsist cu 40 mm Hg sau cu 2 DS conform virstei
de la valorile inijiale. Soc septic refractar: soc septic cu persistena hipotensiunii arteriale pe
fundalul unei terapii vasoconstrictoare, inotrope si transfuzionale adecvate,

Tabelul 37.
Criteriile SIRS (1992, cu modificdri din 2008)
Variabile | Simptome de bazi
Adulti Copii
Temperatura | > 38.3°C sau < 36"C > 38.5°C sau < 35°C (rectald, cateter Foley)
corpului - (criteriu obligatoriu la copii)
Tahicardia FCC =90/ min FCC > 2DS conform normei de vérsta timp = 30

min (in absenta medicatiei cu efect cronotrop
pozitiv, durerii); FCC < 10 procentile pentru
norma de varsid la nou-naseuti timp = 30 min (in
absenta stimulaliei vagale. medicatiei cronotrop

L negative)
Tahipneea FR = 20/ min gi/sau hiper- [ FR > 2DS conform normei de varstd sau
ventilajie  cu  hipocapnic | necesitatea in respiratie asistati {(in absenta unei
| PaCO; < 32 mm Hg suferinfe musculare sau anestezici)
Formula Leucocitoza > 12 x 1071 sau | Leucocitozi sau leucopenie conform normelor de
leucocitari leucopenie < 4 x 1 0%/ sau | varstd sau forme tinere ale neutrofilelor > 10%

torme tinere = 0%

Noti: FCC frecven|a contractiilor cardiace. FR - frecvenia respiratorie, DS — deviere standard
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Tabelul 38.
Criteriile SOFA (septic organ function alteration) (2000, revizuite in 2008)

SISTEM/ ORGAN CRITERII CLINICE $1 DE LABORATOR

Sistemul cardiovascular | TA med = 70 mmHg sau TAsist < 90 mmHg sau diminuarea TA sist

cte 40 mm Hg san cu 2DS conform varstei de la valorile inigiale timp
> | ord (VSCN)

Sistemul uropoietic DU <= 0,5 mL/kg/ori sau Creatinind plasmalicd 1 2 N sau creglerea

creatininef cu = 44,2 ymol/d

Sistemul respirator Necesitatea RA sau Infiltrate bilaterale pe radiografia pulmonari sau

IR (raportul Pa0,/FiQ,) < 250

Afectarea TGl Transaminaze (ALT sau AST)T 2N sau Bilirubind (totald) = 34

pumol (timp = 2 zile) sau Heus functional

Sistemul de hemostazi Trombocitopenie < 100.000 X 10%/1 sau | 50% initiale (=3 zile) sau

INR = 1,5 sau TAPT = 60 sec

Disfunctie metabolicd si | pH < 7.3 sau BE | 5,0 mk/| sau cresterea concentratiei lactatuluit
modificiri inflamatorii 1.5 N sau , fegumentele in marmura’ (derveglivile perfuziei la

nivelul capilarelar) sau hiperglicemie (= 7.7 mmol/l) in absenja
diahetului zaharat sau cregterea PCR sau procalcitoninei = 2 DS

Sistemul nervos central | Scara Glasgow > 15 (apitafic, confuzie, coma)

Notd: N — valori normale, IR — insuficientd respiratorie, RA — respiratie asistati, VSC — volumul
sangelui circulant, pH — aciditatea sangelui, BE — deficitul bazelor, DU — debit urinar; PCR —
proteina C reactivii, TA — tensiune arteriald, INR - raportul international normalizat, PTT — timpul
activarii protrombinei, TAPT — timpul activérii partiale a tromboplastinei,

Criteriile suplimentare conform reviziei din 2008 sunt date in italice.

Criteriile SOFA (2008) sunt considerate echivalente criteriilor SIRS (2008).

Sindromul dereglarilor imune

Complement: poate fi evaluat prin activitatea totald hemoliticd (CH50), concentrafia C3 gi C4
(numai C4 — calea clasicd, ambele — calea alternativi de activare), se schimbd in
glomerulonefrite (endocardita infectioasa, de sunt, lupica, postinfeciioasa);

Imunoglobuline: 1gM 1 in glomerulonefritele acute, lgG 1 in glomerulonefritele cronice, IgA —
in vasculita Schonlein-Henoch si IgA-nefropatie, IgE — in boala schimbérilor minime;
Paraproteine: Bence Jones — mielom multiplu, crioglobuline — glomerulonefritele din infectii
virale hepatice, macrgolobulinemia Waldenstrom etc.;

Complexe imune circulante: maladiile reumatologice de sistem, crioglobulinemiile,
glomerulonefrita postinfectioasa;

Autoanticorpii: ANCA, ANA. anti-GBM — vasculite pauciimune, maladiile reumatologice de
sistem. boala Goodpasture:

Manifestirile maladiilor asociate

Maladiile acute asociate: soliciti o interventic terapeutici sau un tratament chirurgical
imediat;

Maladiile de sistem si metabolice: soliciti un diagnostic timpuriu cu administrarea
tratamentului corespunzitor, deoarece altfel tratamentul reusit al suferinfei renale secundare nu
poate fi realizat cu succes;
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Maladiile urologice asociate: netratate conduc la deficitul funectiei renale. diagnosticul si
tratamentul timpuriu previne astlel de complicatii

Diagnosticul diferential: ex. colica renala vs apendicita acutd, coleeistita acuta sau un sindrom
radicular; voma repetata in IRC vs maladiile TGI ete.

Complicatiile maladiilor asociate si ale suferintei renale

Cardiovasculare: accelerarea dezvoltirii §i progresiei aterosclerozei, infarct miocardic, ictus,
CPI, valvulopatie si cardiomiopatie uremice cu ICC, hipertensiunea pulmonara arteriala;
Hormonale: hiperparatircoza secundard cu crestere semnificativa a PTH-ului: anemie
secundard deficitului de eritropoietind; ajustarca dozei de preparate hormonale eliminate prin
sau scindate de rinichi (ex. insulind, hormonii gastrointestinali, somatotropini)
Distrofice: 1RC, IRA, cagexie uremicd, intoxicajic uremicd cu encefalopolineuropatie,
gastroenteropatie etc.
Neoplazice: Tumoare primard si Mt in nefropatiile secundare
Sindromul uremic, poate {i cauzat de IRC sau IRA:
v Nu este specific si reflecta deficitul functiei renale, indiferent de cauza etiologici;
v cuprinde schimbarile patologice:

- secundare intoxicajier:

- maodificirile hormonale;

- schimbirile patologice metabolice (hiperkatabolism);

- dereglarile echilibrului hidro-salin si dereglirile electrolitice;

- tulburdrile echilibrului acido-bazic.

8.2. Modificirile patologice instrumentale si de laborator

Examenul functiei renale

Evaluarea functiei de filtratie:

Nivelul creatininei serice (<1 mg/l = <115 pmol/l), relativ specific, insa, la pacienti cu
patologic musculard asociatd poate reflecta manifestirile patologici extrarenale;
Concentratia BUN (blood urea nitrogen) (< 13 mgidl = < 8.2 mmol/l) sau ureei serice (< 40
mg/dl = < 7 mmol/l), relativ nespecifica, de cx. poate fi maritd in caz de infectii acute,
traumatisme, interventii chirurgicale, hemoragii, adminstrarea corticosteroizelor, diureticelor,
dicta, bogatd in proteine. Concentrajia ureei poate fi patologic redusa in caz de patologic
hepatica avansati;
Filtratia glomerulari: poate fi calculatd dupa clearence-ul de creatinind, indicele ureei (nu este
suftcient de specific), inulina (se utilizeaza numai in studii stiintifice, este o substanti care se
filtreaza complet si practic nu se reabsoarbe), Valorile normale = 90-120 ml/min.

. FG=U ecreat x V (debit urinar) / P creal:

2. FG apreciatdl cu ajutorul 99mTeDTPA sau 151 Cr EDTA / iotalamat, i.v.. scanare

timp de 30 min.

Calcularea clearence-lui de ereatinini:

Clearence-ul de creatinind = [(140 — vérstd (ani)) x greutate (kg.)| / [creatinina plasmatici
(mg/di) x 72|.

Rezultatul se inmulteste cu coeficientul de corectie cgal cu 0.85 la femei, din cauza masei
musculare cu 3-15% mai mici in comparatie cu barbatii.
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Formula Cockroft-Gault cu utilizarea concentratiei plasmatice in pmol/l (conform sistemului
international de unitagi) arata in felul urmitor:

Clearence-ul de creatinind = [(140 — virstd (ani) x greutate (kg))| / creatinina plasmatica
(pmol/1).

Rezultatul se inmulieste cu cocficientul de corectie egal cu 1,24 (barbag) §i cu 1,04 (femei).
Valorile normale ale FG conform acestei formule sunt 75-115 ml/min pentru femei §i 95-143
ml/min pentru barbaii.

Evaluarea functiei tubulare:

Testul de acidificare a urinei: capacitatea renald de a excreta ionii H+ (dupa administrarea
capsulelor de clorurd de amoniu 0,1 g/kg timp de 6 ore pH trebuie sd devind < 5.4), iar intr-o
acidoza preexistentd — pH < 5.4 a primei urine de dimineatd - funclia normald (ITU intercurentd
afecteaza rezuliatele testulun);

Testul de concentrare a urinei: in mod normal urina poate i concentraid = 700 mOsmol/l.
Pacientul sisteaza aportul lichidului, ceea ce duce la cresterea osmolaritafii urinare cu diminua-
rea consecutiva a debitului urinar. Rezultat negativ: DD cu diabet  insipid central (normaliza-
rea probei dupd injectia 5 Ul de tanat de vasopresind, sol. uleioasd). Netd: atenfie la TA minima
in timpul testului (> 100/60 mm Hg) si masa pacientului (scidere maximd < 5% masa
corporala);

B2 mieroglobulina: este sintetizatd cu vileza stabila i climinatd prin rinichi, unde se
degradeaza la nivelul tubulilor, Notd: in urina cu pH < 6 s¢ degradeaza  spontan.
Concentratia N 0,1  -04 mg/ml (RIA). Eliminarca cste sporiti in nefropatiile

tubulointerstiiale, sindromul Fanconi si Wilson,

Enzime wrinare: lactatdchidrogenaza (LDH) s N-acetil-f-glucozaminidaza (NAG) sunt
climinate accentual in leziunile tubulilor contorti proximali  (ischemice, infecfioase, toxice)
Excretia urinarii de electrolifi: K+, Nat, HPO4-, Cl-, Ca2+, Mg2+. Se calculecaza excretic
fraciionari, raportatd la clearence-ul creatininei, Ex. pentru Na+ < 0,1,

Examenul microbiologic:

Bacteriurie asimptomaticd: prezenfa in urind a bacteriilor in titrul diagnostic in lipsa
sindromocomplexului clinic de infectie urinari.

Notiunca de titru diagnostic pentru un microorganism, depistat la insdmantarca urinei, este
definita prin intermediul cuantificarii unitatilor formatoare de culturd (UFC).

UFC reprezintd o colonie bacteriand in mediu de crestere. Titrul diagnostic este calculat ca
numérul de UFC, insdmantate din 1ml de material biologic colectat.

Urocultura este consideratad pozitivi (cu titrul diagnostic pozitiv) dacd germenul detectat este
prezent cu concentratia UFCZz= 10 5 (100.000) (indiferent de patogen si existenta
simptomatologiei clinice), UFC > 10* (10.000) (patogenul cu ponderca> 5% pentru mediul
dezvoltarii infectiel si/sau triada clinicd prezentd la birbaii), UFC = 107 (1.000) in caz de
microganism patogen caracteristic si/ sau simptomocomplex c¢linic complet la pacientii cu
infectie urinard complicatd, in caz de germeni cu crestere lentd gi fungi,

Notiunea de infectie urinard complicatii se referd la pacientii cu prezenla factorilor de risc,
cele mai elocvente exemple fiind diabetul zaharat, sarcina, obstructia infrarenali sau o anomalie
congenitald cu dereglarea urodinamicii, piclonefrita cronica a unicului rinichi in acutizare).
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e Pentru examenul microbiologic este colectatd prima urind de dimineatd, porfia de mijloc.
Organcle genitale inainte de colectare trebuie sa fie spalate adecvai, Asociagii bacteriene sunt
rare, §i astfel prezenta mai multor germeni, de obicei, indicd o contaminare intercurenta

e Metoda Stamey (suspeciie la o infectie prostaticii): se colecteaza 3 probe: primele 10 ml
(microflora uretret), portia de mijloc (microflora din v. urinard) si, dupd un masaj adecvat al
prostatei. — ultima portie (10 ml):

s Dip-stick (produsele degradarii ureei ca indice indirect al activitifii microbiene);

® Microscopia directd cu diferite coloralii (obligatoriu — colorajia dupa Gram: pentru bacilul
Koch — BAAR etc.);

e Uroculturii cu microscopia si testarea ulterioard a antibiogramei;

¢ PCR in urind yi sange (ex, TBC), determinari imunologice ale antigenilor microbieni respectivi
{(RIA, RIF, RA elc)

Cauzele urinei sterile (in leucociturie):

e (olectare incorecta;

e Afectiuni urologice eu mycoplasme i chlamidii

e TBC renala

s Germenii rari, de ex, anaerobi, infectie fungica

e Neoplasm

Biopsia renald este efectuati cu scopul obtinerii fragmentelor de tesut renal cu examenul lor

histologic ulterior pentru evaluarea prognostici si alegerea strategiei de management.

Indicatii principale:

e Sindrom nefrotic steroid-rezistent (4 siptdmani);

e Suspeciie la glomerulonelrita rapid progresivi;

e [Insuficien|a renala de geneza neclard

Pacientul semneazi acordul explicit la efectuarea procedurii

Contraindicatii:

e Unicul rinichi

o HTA severd

e Dereglan in sistemul de coagulare cu risc inalt de hemoragie
e Insuficientd renald cronica avansata (terminald)

Poate fi deschisa sau percutand, ghidata ecografic sau oarbi, efectuati automat sau manual.

* Pacientul este culcat in decubit ventral, cu o pernd, plasatd sub coaste pentru a asigura deplasare
posterioarii a rinichilor. Lste aseptizat campul operator, localizat polul inferior al rinichiului
drept sub ghidaj USG. ce puncteazi sub anestezie localad la inspir profund. cite 2 probe se
indreaptd la microscopia simpla, clectronicd si fluoresentd. Dupd procedurd este aplicat un
pansament compresiv (> 10 min), rimane in pozitic culcatd (> 4 ore cu monitorizare la fiecare
30 min pentru Ps. TA si hematurie), apoi regim la pat timp de 24 de ore si limitarea efortului
fizic ump de 2 saptamani. Controlul ecografic retroperitoneal repetat.

Complicatii:
e Hematom perirenal (clinic semnificativid in 1% cazuri), eventual cu infectare secundari;
e Hematuric masiva, uneori cu formarea trombilor i blocarea pasajului urinar;
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o Fistula arterio-venoasd:
o [RA (extrem de rar).

Ultrasonografia reprezinti o metodd instrumentald diagnosticA optimd in evaluarea
pacientului renal, datoriti raportului inalt cost-beneficiu, repetabilitatii, caracterului non-
iavaziv, mobiliti(ii aparaturii ultrasonografice si necesitifii unei pregéitiri minime.

o In evaluarea pacientului renal cel mai frecvent se utilizeaza ultrasonografia bidimensionala (in
modul B), care poate aprecia modificarile in organele inconjurdtoare, treimile superioare si
inlerioare ale ureterelor, verica urinard;

e De asemenea, USG contribuie la eficienta biopsiei renale, maselor renale si perirenale.

Examenul renal in modul B

¢ Este polipozitional (decubit dorsal, ventral, lateral, sedentarism, onostaza);

e Depinde de cicluri biologice (cardiac. uropoicza. respirator, gastroinlestinale);

¢ Se recomanda pregatirea pacientului cu evitarea balondrii abdominale, examenul a jeun;
e Poate fi functional (proba cu lichid (10-20 ml/kg), cu Furosemid, | mg/kg, < 120 mg).
Sunt determinate

¢ Dimensiunile, ex. hipertrolia vicard;

o Localizarea, ex. distopia:

* Mobilitatea renala, ex. nefroptoza:

» Forma renald, ex. rinichiul in potcoavi;

s Conturul renal, ex. nmichi lobulat, mfarcte renale

¢ Componentele renale constituente (capsuld, parenchim, sinus, vasele renale), caracterul
semmalului.

Ultrasonografic sunt vizualiuate:

o (Capsula renalad (hiperecogena, 1-2 mm)

« Parenchimul renal (> 1.5 ¢m), care conting corticald hipoecogena (> | ¢m) cu coloancle
Bertini, care apar proieminente intre piramidele renale Malpighi (dimentunile max. ale bazelor

I em) incd mai hipoecogene; poate fi hiperecogen cu stergerea limilelor intre straturi;

e Sinus renal (< 3 em), care include sistemul calice-bazinet (raportul cu parecnhim 1:2), poate fi
deformat, dilatat, vasele renale (structuri linjare transsonice);

o Ganglionti limfatici (nu se vizualizeaza in conditii normale);

e Formatiuni patologice chistice, solide, cu calcinate si hemoragii, mixle in parenchim, diferite
grade de dilatare si deformare a SCB s1 a ureterului.

Studiul dopplerografic se bazeazd pe inregistrarea modificirilor freeventei undelor
ultrasunetului in functie de miscarea obiectului studiat: micsorarea in caz de deplasare
dinspre si majorarea in caz de deplasare inspre operator.,

Existd diferite variante ale studiului dopplerografic, toate fiind utilizate in evaluarea renali
complexi:

* Doppler simplu (continuu);

» Doppler pulsatil, poate determina adancimea esantionului cercetat;

s Doppler duplex: pulsatil + ultrasonografie in modul B;

¢ Cartare Doppler - ajutd in evaluarea microcirculatiei;

e Power Doppler depisteaza micsorarea structurilor (nu a sangelui).
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Indicatii:

Patologia renald vasculard (stenoze. anevrisme etc) si complicatiilor ei (embolii, infarcte):
Diagnosticul diferengial cu insuficienta renald acuta;

Diagnosticul diferential cu masele renale de volum:

Evaluarea urodinamicii, ex. refluxului vezico-ureteral.

Modalititile ecografice in evaluarea IRC predialitice:

Ulstrasonografia abdominala §i renourinard conventionald in IRC se utilizeaza pentru

¥ Monitorizarea evolutiei nefropatiei cronice;

v" Diagnosticul maladiilor asociate;

¥ Evaluare i monitorizare a compicatiilor IRC.

Ecocardiografia se foloseste in evaluarea complicatiilor cardiace:

Doppler vascular se aplica pentru evaluarea complicatiilor vasculare, inclusiv a modificarilor
aterosclerotice;

Examenul ccografic este util §i in determinarca densititii osoase, precum §i a leziunilor
articulare secundare IRC.

Ecografia in evaluarea mecanismelor de progresie a IRC:

Factorii hemodinamici pot fi cercetati cu ajutorul ecografici renale, cuplate cu Doppler
vascular;

Factorii imuneinflamatori: se manifesta prin modificirile hemodinamice respective la nivelul
microcirculatiei si arterelor mici (interlobulare, mai rar arcuate):

Factorii de crestere: dezvoltarea sclerozei glomerulare gi/sau tubulointerstifiale condifioncaza
sporirea ecogenitdtii stratului crotical si/sau medular al parenchimului renal. Insaricirea
circulatiei renale, determinatd dopplerografic, reprezinta o alti manifestare a nefrosclerozei;
Dereglarile urodinamicii pot fi apreciate direct cu ajutorul tehnicilor dopplerografice speciale,
sau indirect, prin prezenta dilatarii sistemului pielocaliceal.

insﬁ, la moment nu existd abordar standardizate in evaluarea mecanismelor patologice sus-
mentionate, ceea ce semnificativ scade informativitatea metodei,

Particularitafile examenului ultrasonografic reno-urinar la pacienti cu IRC predialitica:

Madificirile patologice in diverse nefropatii sunt semnificativ influentate de stadiul
insuficientei renale cronice, durata bolii de bazi, faza maladiei (acutizare, remisiune), Uncori
scanarea rinichiului ratatinat prezintd anumite dificultifi, datoritd schimbarilor dimensionale 5i
structurale. Abordul posterior poate fi greu de implementat secundar suprapunerii musculus
latissimus dorsi, In acest caz rinichiul drept poate fi mai usor vizualizat prin peretele abdominal
anterior, pacientul fiind culeat pe partea stangd, iar rinichiul stang - pe partea dreapti.
Examenul dopplerogarfic este semnificativ ingreunat la pacienti cu rinichi ratatinati, iar spectrul
dopplerografic. precum gi indicii dopplerografici inregistrati devin putin informativi. Viteza
sistolicd este semnifeativ micsoratd, iar fluxul sangvin diastolic praclic lipseste.

Leziunile cronice difuze ale parenchimului renal au manifestarile histologice similare
(glomeruloscleroza si scleroza tubulointerstitiald. varind numai la etapele mnitiale in severitaiea
leziunilor diferitor compartimente ale nefronului, macroscopic prezentate prin nefroscleroza),
ceea ce determing lipsa specificitatii simptomatologiei ultrasonogarfice, in special, in caz de
nefropatii avansate, asociate cu insuficientd renald cronica moderatd sau grava. Semnele
ultrasonografice comune nefropatiilor cronice difuze cuprind: diminuarea dimensiunilor renale,

134



cresterea ecogenitdii parenchimului renal, diminuarea diferentierii cortico-medulare, sporirea

indicelui de rezisten{d in artercle interlobare, arcuate si interlobulare (subsegmentare) peste 0,7.

Nefrocalcinoza reprezintd o complicatic relativ frecventd a mai multor nefropatii cronice difuze:

nefrocalcinoza corticald se dezvoltd in glomerulonefritd cronicd, secundar necrozei corticale

anterioare, in leziunile renale in cadrul unor boli infectioase; nefrocalcinoza medulard este
cauzati de hiperparatireoza primard sau secundari si acidoza tubulara, In caz de depunere locala

a sarurilor. in special, celor de caleiu, este caracteristicd hiperecogenitatea conturulul

piramidelor renale.

e Fluxul sangvin renal se micsoreazd prepoderent pe contul stratului cortical §i celui medular,
devine neomogen si mozaicism. Rezistenfa arterelor renale este, de obicei, majoratd ca o
consecintd a nefrosclerozei si coreleazd direct cu diminuarea volumului renal. Acest fapt isi
giaseste confirmare in corelajia directd dintre vitezele de flux arterial, timpul accelerni,
rezistenta vasculard renald si diferenta dintre volumele renale: nefroscleroza mai pronuntata a
unuia din rinichi cu diferenta sporitd interrenald de volum a fost asociatd cu scaderca acestor
paramelri. De asemenea, acesti parametri sunt direct proportionali cu micsorarea indicilor renali
dimensionali $i functionali.

Radiografia renali simpla

Indicatii

o Depistarca calculilor roentgen-pozitivi (80-90% din calculi sunt roentgen-pozitivi);

o Calcificarile renale, v. urinare. veziculelor seminale si prostatei;

Noti: este necesard o pregitire buni a pacientului (gaze abdominale !)

¢ Radiogralia renald simpla oferd posibilitatea de a determina dimensiunile §i pozitia renal,

mobilitatea rinichilor. In trecut a fost utilizatd cu astfel de tchnici ca nefrotomogratia si
pneumoperitoneumul,

Urografia intravenoasi

Pregatire adecvati:

e Limitarea produselor, cu efect de balonare abdominala — 2-3 zile;

o Administrare de preparate medicamentoase: enzime pancreatice (ameliorarea digestiei),
valeriana;

» Fvacuarea adecvatd a maselor fecale (laxative in ziua precedenta), poate fi necesar un clister
evacuator in ziua investigatiei;

e [nziua investigatiei poate fi restrans aportul de lichid (concentrarea suficientd a contrastului)

Procedeul de urogralie intravenoasa:

o Contrast: bazat pe iod, ex. verografind, urogarfina;

o Injectie i.v. a contrastului in caz de creatinind < | mg/dl (< 88 pmol/l);

s Perfuzie i.v. a contrastului in caz de creatinind <1,5-2 mg/dl (< 180 pmol/l):

o Se cfectueazia cliseile radiologice repetate (1, 5, 15 minute, la necesitate — peste 30, 45, 60
minute, 24 ore);

Urografia determina:

¢ [Excrejie si concentrajie normala a contrastului;
e Pozific i deplasare normald a rimichilor bilateral (in ortostatism),
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Structura normald a sistemului calice-bazinet bilateral;
Traiectul si contrastarca ambelor uretere;
Dimensiunile, conturul vezicii urinare:

Formatiunile roentgen-pozitive.

Capcane de diagnostic:

Pentru insuficienta renali cronici usoard si moderatd este caracteristicd vizualizarea deficitari a
rinichilor, care se imbunitateste esenial dupd o urografie i.v. prin perfuzie, In IRC avansati, cu
creatininemie = 300-400 pmol/l urografia intravenoasi este neinformativa;

In colica renald deseori este determinat rinichiul “mut” pe fundalul unei wvrolitiaze. Functia
renald se restabileste dupa eliminarea caleulului;

In hidronefrozi se recomandi efectuarea unui cliseu suplimentar la distanta de 45-60 de minute
pentru diagnostic diferential cu megacalicoza in cazuri suspicioase.

Efectele adverse principale:

Reactiile alergice (urticarie, edem Quinke, crizd astmaticd, soc anafilactic);
Stari sincopale:

Nefritd tubulointerstitiald acuti;

Insulicientd renald acuta.

Riscul complicatiilor este crescut la pacientii:

Deshidratati;

Diabetici:

Virstnici:

Cu miclom multiplu,

In caz de hiperuricemic

Cu insuficientd renald preexistenti;

La administrarea simultana a altor medicamente potential nefrotoxice (de ex. gentamicini);
Cu insuficienia cardiaca congestiva.

Evitarca si managmentul efectelor adverse

Efectuarea urografiel numai dupa indicatii;

Evitarea deshidratirii, Tn special, in grupurile de risc:

Evitarea administririi concomitente a medicamentelor nefrotoxice

Premedicatic cu verapamil, 80 mg p.o. cu 0 ord inainte de introducerea mediului de contrast,
Atentie la TA, in special la pacienti cu 1CC;

Mediile de contrast speciale. cu vascozitate mai joasd si non-ionice sunt mult mai scumpe in
comparatie cu cele conventionale, riscul efectelor adverse este redus, dar, totusi nu dispare
complet;

La pacien{i cu semne de reactie alergicd in afard de corticosteroizii si H;-histaminoblocanti se
introduce i.v. 12,5 g de manitol pentru a elimina cit mai rapid contrastul datorita diurezei
fortate (in unele cazuri este necesard hemodializa de urgenta).

Cistografie si cistografie mictionala

Contrastul diluat este injectat in wvezica urinard prin cateterul uretral sau suprapubian,
Radiografia, luati [a acest moment, poarta denumirea de cistografie.
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Aceasti metodi poate depista:

Diverticuli si anomaliile vezicii urinare:

Tumorile vezicii urinare sau concregtere a peretelui vezical de mase canceroase;

Corpi straini, calculi, fistule vezicale;

Indireet: mase pelviene, prostatice.

Cénd vezica este umplutd, pacientul se urineazi $i poate i eventual depistat refluxul ureteral al
contrastului, care se clasificd in 5 grade. Penetrarea contrastului in nefroni conditioneazi
vizualizarea parenchimului si evidentiaza reluxul intrarenal. Aceastd conditie patologici poate
fi cu o precizie mai mare stabilitd cu ajutorul dopplerografiei color sau cistografiei mictionale
radioizotopice.

Clasificarea refluxului vezico-ureteral:

Gradul I: Contrastul intrd in ureter fard a contrasta pielonul;

Giradul 11: Contrastarea pielonului fara distensiunea sistemului colector;

Gradul III: Contrastarca completd a ureterului si a sistemului calice-bazinet, calicele sunt
normale;

Gradul 1V: Se ascociazd tortuozitatea usoari a ureterului, calicele sunt modificate (obtuze);
Gradul V; + tortuazitatea semnificativa a ureterului, calicele sunt concave.

Pielografic ascendenti

Datoritd introducerii in practica medicald a urografiei infuzionale si metodelor imagistice noi,
ca CT si IRM, necesitatea in efectuarca piclografiei ascendente s-a micsorat semnificativ

Indicatii:

TBC renal, cind piclografia ascendentd determind schimbiri distructive timpurii in calice;
Necrozi medulard;

Tumoare papilard a bazinetului;

Nefrolitiaza urica;

Stenoza a jonctiunii pielo-caliceale sau a ureterului.

Complicatii:

L]

Infectia ascendenta secundara cateterizari ureterului;
Reactia alergica la contrast;
Perforatia ureterului;

Arteriografic renala

Arteriografia renald poate fi selectivid (se contrasteazi numai a. renald) sau neselectivd (+
aorta si ramurile ei) cu ajutorul cateterului Seldinger, introdus percutan prin artera
femurala.

Angiografia cu subtractie digitald are urmitoarele avantaje: este utilizat cateterul mai mic cu
injectia unui volum mai mic de substan{d de contrast, imaginea este prelucratd digital, ceea ce
asigurd o calitate mai bund. Insa, costurile sunt net mai inalte, ca §i iradierea personalului

medical

Indicatii:

-

Masele renale de volum (irigarea, rispandirea tumorii);
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e  Vasculite ale vaselor mari si medii;

e  Maformatile complexe renale $i ale vaselor renale (preoperator);

s Stenoza, tromboza arterei renale, disectia aortei;

e Venografia renald este electuatda metodologic similar arteriografiei (doar prin v. femoralis §i v.
cava inferioard). Indicatia principald este tromboza venei renale.

Scintigralia renali dinamica

» Studiul funcgiei renale cu izotopii iodului (1'*") sau ai tehnetiului ("™ Tc) poate fi efectuat prin
2 metode esential diferite;

e Studiul static, care fixeaza imaginea renala si este util in depistarea zonelor hipofunctionale (ex.
cicatrice postinfarcl, o tumoare, malformafii congenitale) - preparatul radiofarmaceutic
DMSA.

e Studiul dinamic, care ajutd in evaluarea perfuziei renale (faza vasculardi), precum §i cercetiri
dinamice a parenchimului renal (stadiul de acumulare si de pic), eliminini PRF cu aprecierea
funcionalitag cailor urinare — preparatele radiofarmaceutice — DTPA (numai FG), MAG3 sau
hipuran (! el FG+secretie tubulard).

CT (temografic computerizati) reprezinti inregistrarea cu sumare digitald ulterioari a mai

multor imagini radiologice efectuate in cerc sau in spirali si este astfel mult mai sensibili fatad

de diferenta in absorbfia razelor Roentgen de diferite tesuturi in comparatie cu examenul
radiologic conventional.

Indicatii:

e  Masele renale de volum;
e (T angiogralie (neoplaziile renale, leziunile renale vasculare, traumatism renal ete.);
e Malformatiile congenitale complexe ale sistemului urogenital.

Iradierea este de 20-30 ori mai mare fati de examenul radiologic conventional !

IRM (investigatic prin rezonanti magnetica) se bazeazi pe inregistrarea undelor radio, care

au fost emise in timpul trecerii atomilor de Ia un nivel energetic la altul, dupi supunerea unui

cimp magnetic puternic si inliturarea lui,

Indicatii:

o (ercetares masclor renale de volum:

e [RM angiografie in masele renale tumorale si leziunile renale vasculare;

» Studiul metabolic cu utilizarea allor surse de semnal, ca hidrogen H' (ex. O, H®, C", fosfor
etc).

Nu comporta riscul de iradiere !

8.3. Manifestiirile clinice ale bolii cronice de rinichi: abordare stadiali

¢ BCR st. | se caracterizeaza prin prezenfa maladiei cronice de bazd, care poate fi sistemici (ex.
diabet zaharat) sau renald (ex. glomerulonefritd). Se evidentiazi si se monitorizeazi factorii de
risc renali, cardiact i generali. Este importantd depistarea acutizirilor patologiel de bazi,
precum $i tratamentul lor corespunzator. Sindroamele clinice ale afectdrii renale la aceasta etapa
includ: sindromul urinar, sindromul nefritic. sindromul nefrotic. mai rar — hematurie si
proteinurie izolate. Modificarile paraclinice, secundare leziunilor renale, inlclud: sindromul
inflamator  generalizat, schimbarile in structura §i ifgarea renald, depsitate cu ajutorul
metodelor imagistice. Insd, este necesar a menfiona lipsa relativ frecventd a corelagiei dintre
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maodificarile clinice, paraclinice si morfopatologice, fapt explicabil, probabil, prin diferenta in
reactivitatea organismului, terenul genetic si intensitatea acfiunii factorului patologic.

BCR st. 1 se caraclerizeazi prin diminuarea clinic nesemnificativa a functiei renale, care nu
revine fa valorile normale in timpul remisiunii patologiei de bazd. Tn tabloul clinic predomina
clar manifestarile bolii principale. Astfel, evaluarea clinicd complexa a pacientului include un
sel de masuri diagnostice specifice fiecarei patologii aparte $i aduce clinicianului rezultatele
corespunzitoare. Deoarece pacieniit cu BCR sunt foarte susceptibili la actiunea factorilor
patologici exo- 51 endogeni, astfel ei au un risc sporit de dezvoltare a IRA pe fundalul unei IRC
preexistente. Orice acutizare a maladiei de baza poarta riscul de o agravare progresiva si deseori
ireversibila a BCR si astfel trebuie sa fie diagnosticata i tratata la timp.

Incepind cu BCR st. 111 la majoritatca pacienfilor se dezvolti complicafiile sistemice ale
patologiei renale, n special, cele cardiovasculare: hipertensiunea arteriald, cardiomiopatia
uremicd, insuficienta cardiaci congestivd. Acceclerarea aterosclerozel duce la dezvoltarea
precoce a cardiopatici ischemice, disritmiilor si arteriopatiei periferice, manifestate prin tabloul
clinico-paraclinic respectiv. Manifestirile propriu-zise ale insuficienlei renale cronice cuprind
intoxicatia uremica, dereglarile hormonale si ale mediului intern, complicatiile lor respective.
Din BCR st. IV apar manifestirile BCR insayi ca anorexie matinald, poliuric nocturni si
astenie progresiva. Complicatiile cardiovasculare ale BCR se manifestd la un numar sporit de
pacienti §i au o evolutie mai grava. Manifestirile sindromuuli uremic sunt similare celor din
BCR sL W, [ind, insi, mai pulin pronuntate.

In BCR st. V sindromul uremic predoming asupra simptomatologiei locale i sistemice a
patologiei de baza si determing gravitatea starii pacientului.

Uremia reprezintd un sindrom clinico-biologic  polimorf, carc cuprinde manifestirile
disfuncpitlor organice multiple, secundare deficitului functiei renale instaurate in cadrul bolii
cronice de rinichi sau unei insuficien{e renale acute netratate sau tratate necorespunzilor.

l.a agravarca sindromului anemic, prezent la practic lofi pacientii uremici (numai pacienfii cu
polichistoza renald uneori fac excepiic), este secundar sintezei insuficiente a eritropoietingd si
deficitului absorbiiei de fier, la dezvoltarea lui contribuie $1 dereglarile coagulatiel cu
hemoragiile secundare.

Eliminarea resturilor azotate prin tegumente condifioneazd dezvoltarea dermatozei uremice.
manifestate prin prurit. Un astfel de pacient arathi palid cu o nuanti galbuie-pdmantic
caracteristicd, pielea lui este uscata, des cu leziuni de grataj secundare pruritului.

Cercetarca sistemului mervos periferic evidentiaza hipoestezie §1 senzafii de arsurd, simetrice.
preponderent in regiunile distale. Poate i raportat a.n. ,sindromul picioarelor nelinistite”. Este
caracteristicd dezvoltarea neuropatiel vegetative cu inversarea ritmurilor biologice, hipotensiune
ortostatica, tulburan ale mictiunii si ale tranzitulul intestinal.

Semnele intoxicatiei uremice, care condifioneazd aparitia encefalopatiei uremice, cuprind
anorexie, grefuri, varsdturi, riu general, tulburdri mnezice $i cognitive, somnolentd sau
iritabilitate sporitd, incapacitate de concentrare sau obnubilare pina la coma in cazuri depasite.
La pacientii renali mai des ca in populatia generald se intdlnesc simptomele de depresie si
anxietate, care sunt cel mai bine corectate prin adaptare sociald.

Datoritd scaderii evidente a imunitifii se dezvolta infectii secundare. in special respiratorii
(pneumonii) s urinare. De asemenea, datoritd acumulirii resturilor azotate, consumului sporit al
substanielor cu proprietafi antioxidante, acumulirii substanielor biologic active si cu proprictati
imunomoidulatorii, precum si a.n. ,,moleculelor medii™ pentru IRC avansatd cste caracteristica o
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inflamafie generalizata cu cresterea nivelului reactantilor fazei acute de inflamatic. Reactiile
cclulare micre- §i macrofagale, precum si imunitatea celulard specifica, in schimb, sunt
deficitare, ceea ce creaza dificultdti in evaluarca pacientilor cu procese inflamatorii acutle (de
ex, apendicita).

Hiperhidratarea este o consecinld importantd a IRC. Aceastd complicatic poate i inregistrati
inclusiv la pacientii cu diureza pistratd si este secundard hipematriemiei (activarea sistemului
RAA, sinteza inadecvatd a peptidei atriale natriuretice). Cu toate ci edemele periferice
reprezinti o manifestare clinicd clasica a hiperhidratirii, este necesar de mentionat i
acumularile tisulare $i celulare de lichid fard formarea edemelor clinic apreciabile pot fi pénd la
5-7% din masa corporald. Hiperhidratarca condifioneaza dezvoltarea HTA, 1CC si a edemului
pulmonar, iar in cazuri mai usoare se manifestd prin edeme periferice. In cazuri depasite se
inregistreaza anasarcé cu pericraditd uremici, ascitd si hidrotorace,

Afectarea cardiovasenlard reprezinti cauza principalda a decesului pacientilor cu BCR
predialitica (40-60% in functie de varsta si patologia de bazi). HTA este severd, descori are 6
evolutie maligna §i solicitd administrarea simultand a mai multor preparate antihipertensive.
Cardiomiopatia uremicd se manifestd prin hipertrofia ventriculului sting cu disfunctia lui
diastolica, hipertensiunea pulmonari secundard, dilatajia atriilor §i a ventriculului drept, fibroza
§i. mai rar, calcinoza valvulara cu insuficientd polivalvulard, ultimele au o semnificatic clinica
limitata. Ateroscleroza se asociaza freevent cu dislipidemii si se complic prin arterioscleroza
precoce. Se apreciaza sindroamele clinice in functie de bazinul arterial afectat (cerebrovascular,
ocular, cardidc, renal, intestinal sau al extermitatilor), fiind caracteristica o afectare
multiregionald. Cardiopatia ischemici este descori refractara la medicatie antiischemica clasica
datoritd acpiunii cumulate @ mai multor factori proischemici.

Pacientilor wremici le sunt caracteristice dereglarile echilbrului  hidro-salin, inclusiv
dezvoltarea hiperkaliemiei, hipernatriemiei, hiper- sau hipocalcemiei, hipermagneziemiei ¢linic
manifeste, precum s§i a acidozei metabolice, clinic prezentatd prin dispnee si respiraia
patologica de tip Kussmaul.

Ca reflectare o activarii insuficiente a vitaminei D5 la nivelul renal se dezvoltd
hiperparatireoidia secundar. Manifestarile clinice ale deregldrilor in sistemul metabolismului
Josfocalcie cuprind: caleinoza tisulard difuza si modificarile osoase manifestate prin osalgii,
mialgii §i dureri periarticulare, sindroamele de compresiune a trunchilor nervosi periferici.
Radiologic, mozaicismul focarelor de acumulare a calciului si de resorbtie osoasd uneori se
manifestd prin aspectul ,.pitat™ al structurilor cercetate.

Datoritd cresterii  elimindrii resturilor azotate prin tractul gastrointestinal, precum si
disbacteriozei sccundare se dezvoltd o gastroenteropatie uremicd asociatd cu diminuarea
absorbfiei substantelor energetice si plastice, inclusiv a vitaminelor si fierului cu
hipovitaminoze si anemie ferodeficitara secundard. Ea este des asociatd cu formarea ulceratiilor
st hemoragie gastro-intestinald. Manifestirile ei de baza sunl greajd si vomi. dereglirile
scaunulul, Uneori gastroenteropatia uremicd poate sa se complice cu diaree si varsaturi repetate,
ceea ce condifioneaza deshidratarea pacientului.Malnutritia se dezvolta la pacientii cu IRC
avansatd, fiind secundard atat intoxicatici uremice, cit si predominarii catabolismului in caz de
un aport proteic insuficient. La pacien{i renali mai des ca in populatia generald se intilnese
infectiile cronice virale hepatice B si C, cu manifestarile clinice respective.

Afectarea sistemului reproductiv se soldeazii cu dezvoltarea amenoreei si impoteniei, caré
uneori pot [i parfial corectate prin administrarea preparatelor anabolice si corectia anemici.
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Sarcina in IRC avansata se finalizeaza, de obicei, cu avort spontan in termen mic, In IRC usoard
sarcina este posibild, nsd prezintd un risc sporit atdt pentru mamid cdt si pentru fit, este
frecventd nasterea prematurd cu un nou-nascut hipotrofic.

"8.4. Prezentarea clinici si paraclinicd a entititilor nosologice — cauzelor
principale ale bolii cronice de rinichi

Pe parcursul ulumelor deecenii asistim la o sheimbare radicald in etiologia IRC. Succesele
screening-ului prenatal micsoreaza evident numdrul copiilor cu malformatii congenitale,
testarca geneticd diminucazi incidenta patologiilor ereditare, iar rata in crestere a diabetulu
zaharat si a hipertensiunii arteriale sporeste ponderea lor in spectrul etiologic al insuficientei
renale cronice. Aparitia insuficientei renale cronice terminale in tarile industrial dezvoltale
actualmente este in 80-85% cazuri determinatd de diabetul zaharat, hipertensiunea arteriala,
glomerulonefrita eronicd §i nefropatiile tubulointerstifiale, in 10-15% cazuri etiologia rimane
necunoscutd, iar restul cauzelor sunt responsabile numai pentru circa 5% cazuri.

Nefropatia diabeticd reprezinti factorul etiologic cel mai frecvent al IRC terminale in farile
occidentului (25-50%). Cresterea ponderii nefropatiei diabetice in spectrul etiologic al IRC
terminale este legatd cu incidenta extrem de inaltd a diabetulur zaharat, care afecteaza circa 100
min de persoane pe plan global, iar nefropatia se dezvolta la 28-50P% pacien{i cu DZ tip | 51 la
10-30% bolnavi cu DZ tip 11. Procesul patologic evolueaza treptat prin progresia arteriolo- si
glomerulosclerozei si peste 10-25 de ani provoacad deficitul functiei renale. Stadiile preclinice
ale nefropatiei diabetice sunt reversibile. Actualmente se continud ciutarea celor mai reusifi
parametri pentru depistarea cat mai precoce a nefropatiei diabetice. Printre factori deja
indentificati se numird; microalbuminuric nictemerald, filtratie glomerulard, rezervd renala
functionali.

Examenul clinico-paraclinic suplimentar cuprinde efcctuarea glicemiel a jeun, profilului
glicemic, hemoglobinei glicozilate. C-peptidei (pentru a diferenyia DZ tipul | $i DZ tipul 11 la
pacienti in varstd de 30-45 de ani), oftalmoscopiel. Este caracleristicd asocierea infectiilor
tractului urinar cu sidnromocomplexul corespunzitor,

Stadiile initiale ale nefropatiei diabetice se manifestad prin:

Crestere initiala a filtratiei glomerulare;

Dezvoltarea microalbuminuriei (proteinurie selectiva);

Majorarea dimensiunilor renale (cu circa 20%).

Cresterea grosimii parenchimului renal;

Parenchimul renal riméne normoecogen;

Este caracteristicd hiperecogenitatea conturilor piramidelor renale (arterioscleroza aa. arcuate si
interlobare):

Viteza maxima sistolici este normald sau scade, iar indicele de rezistenti creste pana la 0,70-
0,72,

Modificarile patologice sunt similare Tn ambii rinichi.

Nefropatia diabetici avansati:

Diminuarea progresivi a filtratier glomerulare cu majorare simultana a proteinuriei. care devine
cu timpul neselectivd §i se poate manifesta prin sindrom nefrotic, care necesitd diagnostic
diferential;
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Avansarea nefropatiei este accelerata la pacientii cu deregliri pronuntate ale metabolismului
glucidic i lipidic, de obicei secundare unei compliante reduse fati de tratament administrat:
Normalizare si uncori o diminuare nesemnificativa, cu 20-30%. a dimensiunilor renale sia
grosimil parenchimului renal, inclusiv in IRC avansati;

Hiperecogenitatea stratului cortical cu subticrea lui (ca un indice al glomerulosclerozei) si
sindromul “piramidelor hiperecogene™, care practic nu se diferentiazi ccoscopic de sinusul
renal;

Este caracteristica o crestere precoce a indicelui de rezistentd des pana la nivelul de 0,75-0,85,
pe cand valorile = 0,7 sunt considerate diagnostice;

Sporirea indicelui dopplerografic de rezisten(d §i celui pulsatil coreleazi cu valorile proteinuriei,
iar unii autori au gasit valorile ei crescute chiar in stadiul hiperfiltratiei;

Viteza maxima sistolica i, in special, cea diastolicd scad simultan cu diminuarea filtratiei
glomerulare;

Pentru o nefropatie diabetica avansatd este caracteristicd o insirdcire evidentd a circulatiei
renale, inclusiv a fluxului subcapsular;

Decompensarea indelungata a diabetului zaharat, asociati cu poliurie, se manifestd prin
hipotonia sistemului pielocaliceal si pieloectazie.

Nefropatia hipertensivd pe parcursul anilor "70-"90 ai secolului trecut a intrat in numirul
cauzelor de baza ale IRC terminale, fiind responsabild pentru 10-20% din cazurile ei. In context
clinic este necesar de exclus hipertensiunea arteriald secundard. Actiunea indelungata a
hipertensiunii sistemice provoacd Tnrgosarea intimei arterelor interlobare, arcuate, interlobulare
§i arteriolei aferente fard necroza fibrinoida. diminuarea lumenului lor §i sporirea permeabilitaii
membranelor endoteliale,

Pentru o hipertensiune arteriald avansatd este caracteristicd sporirea simetricd a rezistentei
vasculare renale §i diminuarea simultand a vitezel sistolice maxime si, in special, diastolice
maxime bilateral. Scade uniform si timpul accelerarii. Uncori poate i inregistrati majorarea
indicelur de rezistenjd. Diminuarea elasticitatii peretelui vascular determind lipsa dicrotei in
spectrul dopplerografic al pacientilor hipertensivi.

Glomerulonefritele cromice sunt responsabile pentru 10-20% din cazurile de IRC terminale.
Accasta patologie nu are manifestiri ecografice patognomonice.

Pentru pericada inifiala a maladiei este caracteristica cresterea dimensiunilor renale cu 10-20%
$i sporirea ecogenititii parenchimului renal.

Simultan cu progresia insuficientei renale cronice, dimensiunile renale se micsoreazi, se
dezvoltd hiperecogenitatea parenchimului §i este caracteristic §i sindromul “piramidelor
hiperecogene™,

Cresterea ccogenitalii este in raport direct proporfional cu sporirea indicelui de rezistentd, In
primele 3 stadii de IRC indicele de rezistenta este normal, apoi creste si atinge valorile> 0,70 in
IRC IV §i=0,751n IRC V.

In comparatie cu nefropatia diabetica, este caracteristica majorarea moderatd a indicelui de
rezistend in raport ¢u diminuarea mai pronunfatd a dimensiunilor renale in IRC avansati.
Viteza sistolicd arteriala maxima, precum si timpul de accelerare sunt marite in TRC usoari, cu
scaderea consecutiva treptatd odata cu agravarea IRC,

Sciderea vitezei este mai pronuniata la nivelu! arterelor interlobare si arcuate, este caracteristed
diminuarea ei bruscd, de 2 ori incepind cu IRC IV. Acutizarea glomerulonefritei poate i
apreciatd numai la pacienti cu IRC usoard sau medie. In acutizare deseori se inregistreaza
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eresterea indicelui de rezistentd §i vitezelor sistolice de flux arterial, insa astfel de schimbari nu
sunt permanente §i uneori lipsesc.

Pielonefrita cronicd reprezintd cea mai frecventd patologia renald si, impreund cu alte
nefropatii tubulointerstifiale, este responsabild pentru 5-15% de cazuri de IRC terminald. La un
pacient renal este greu de diferentiat caracterul primar sau secundar al hipertensiunii arteriale §i
al nefropatici din cauza incidentei inalte a ambelor patologii. In urma progresiei pielonefritei se
dezvolta nefroscleroza (in caz de urodinamica relativ pastratd), hidro- si, rar, pionefroza (in caz
de urodinamica evident alteratd).

Nu exista semne ultrasonografice patognomonice piclonefritei cronice. Inijial modificirile
patologice ecografice pot lipsi. in timpul acutizirii rinichiul poate {i nesemnificativ mirit, iar
parenchimul renal — cu ecogenitate scdzuld. Cu timpul se dezvolta atat deformarea sistemului
piclocaliceal, cdt §i ecogenitatea ei sporitd, dimensiunile renale $i volumul renal se micsoreaza,
diminueazd grosimea parenchimului renal. care devine hiperecogen, cu creglerca raportulul
dintre parenchimul renal gi sinusul renal relativ marit. In urma inflamatiilor repetate in
parenchimul renal se dezvoltd modificari sclerotice, ce se manifesta prin iregularitatea
conturului renal extern, care, in cazuri avansate, necesita diferenfiere cu infarctele renale de
naturd ischemica sau embolicd. In zonele cicatriceale parenchimul devine hiperccogen, granita
dintre stratul medular i cel cortical este stearsa, piramidele sunt greu de diferenpiat.

Prezenta modificirilor urodinamice secundare refluxului urinar la diferite mivele ale sistemului
uropoietic  (dilatarca sistemului  pielocaliceal, hidrocalicoza, hidronefroza, hidroureter).
malformatiilor congenitale. precum si depistarea concrementelor este caracteristicd pentru
pielonefrita cronici secundari.

Examenul dopplerografic in pielonefrita cronicd, asociatd cu IRC, evidentiazd diminuarea
progresivi a vitezelor sistolice, diastolice gi medii atat la nivelul arterelor renale, cat gi al celor
interlobare, arcuate si interlobulare. Diminuares mai evidentd a vitezelor circulatorii se
depisteazi la nivelul vaselor arcuate i interlobulare, ceea ce atestd afectarca predominanta a
sistemului microcirculator, probabil, secundard nefrosclerozei. Aceste modificin se dezvoltd
incepand cu valorile filtrajiei glomerulare < 30 ml/min. Pastrarea indicelui de rezistenta i a
celui pulsatil in limitele normale se explica, astfel, prin diminuarea concomitentd a vitezelor
sistolice si diastolice proximale si distale. Scade timpu) accelerdrii, iar spectrul dopplerografic
devine mai rotunjit.

Pentru avansarea IRC este caracteristicdi diminuarea fluxului renal §i cresterea rezistenjel
vasculare renale. Scaderea fluxului renal este la o parte din pacienii compensatd prin cresterca
tensiunii arteriale, fiind asociatd cu majorarea suplimentard a rezistenfei renale vasculare §i cu
diminuarea timpului accelerdrii fluxului renal. Asimetria irigarii renale este mai pronuntatd la
pacientii cu filtrajie glomerulard < 30 ml/min §i diferend semnificativd in volumul rinichilor
investigati. Pattern-ul dopplerografic descris mai sus oferdi posibilitatea de a diferentia HTA
renoparenchimatoasd de HTA renovascularg.

Piclonefrita cronicd este in majoritatca cazurilor asociatdi cu deregliri ale urodinamicii,
frecvent conditionate de calculi (incluziuni hiperccogene cu con de umbrd) sau reflux urinar la
diferite nivele (ex. jetul urinar uretero-vezical poate fi determinat in regimul special al
ultrasonografiei doppler). Pentru aprecierca obiectiva a jetulul uretero-vezical sunt propuse un
numdr de criterii, bazate pe analiza spectrului dopplerografic: durata unui episod (4-6 secunde),
durata intervalului intre episoade (5-40 secunde, raportul sistola/diastola fiind 1 : 3), numérul de
episoade pe minut (1-2 pe minul fard proba cu apa (la varstnici 0,5-1 pe minut), 2-4 - in caz de
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diureza fortatd). viteza maxima (30£15 em/sec) si medie (2010 cm/sec) a jetului urinar, timpul
accelerdrii (1-2 secunde, sc micsoreaza cu virstd), viteza de volum (30£10 ml/min: 100 + 20
ml/min in caz de diureza forjati), volumul total (practic corespunde cu minut-volumul 51 este
0.3-1 ml in caz de diureza fiziologica i 1-4 ml - in caz de diureza fortatd) si diametrul fluxului
laminar (0.2-0.4 cm) al unui jet urinar, indicele asimetriei jeturilor urinare ( < 60% din volum pe
minut, < 2 in numir pe minul, asimetria este mai pronunjatd la copii si gravide). Studiul este
efectuat dupa proba de provocare cu apa (10 ml/ 1 kg corp) la 20 de minute dupa administrarea
apei. Vizualizarea este optima in caz de umplere fiziologicd a vezicii urinare (100-250 ml).
Durata investigatier 10-15 minute.

Obstructia cdilor urinare poate fi provocati de un numdr extrem de mare de maladii ale
sistemului uropoietic, poate fi uni- sau bilaterald, acuti sau cronica,

Pentru o obstructie acuta este caracteristica sporirea fluxului sangvin renal in primele 2-4 ore cu
diminuarea indicelui de rezistenta, in special la nivelul vaselor subsegmentare, care dispare
peste 4-6 oresi la 18-24 ore cste inlocuitd cu diminuarea Muxului renal, cauzatd de
vasoconstrictie arteriolard renald si manifestatd prin cresterea indicelui de rezistenta.

In urma dereglarilor urodinamicii se dezvolti hidronefroza: minima (gradu] [: dilatalia
sistemulul pielocaliceal pe fundalul parenchimului renal de dimensiuni normale). moderata
(gradul 11 se asociazi cu hidrocalicozi) si severa (gradul TI1: compresiune evidenti a
parenchimului renal cu atrofia lui).

Pentru stabilirea diagnosticului de obstructie n cazuri usoare se utilizeazi proba de provocare
cu diuretice sau investigatia este efectuatd la pacientii cu vezica urinard plind, De asemenea,
este caracteristica sporirea indicelui de rezisten{ad > 0,7 cu o diferenjd > 0.1 in comparaie cu
partea neafectati. In cazuri dubioase poate fi utilizat testul de provocare cu apd (0,5-1,0 L) si
Furosemid (0,5 mg/kg corp). Astfel de modificiri sunt caracteristice pentru obstructia completd.
Cu gjutorul tehnicii Doppler pot fi vizualizate vasele suplimentare, care comprimi diferite
structuri renale (ex, sindromul Froley).

Nefropatia gutoasa cste alt exemplu al nefropatiei tubulointerstitiale relativ rispandite. in
tabloul clinic predomind artrita gutoasa, din examinarile parclinice este necesar de determinat
acidul uric in sange §i in urind. inclusiv eliminare nictemerald. Pentru cristale de urafi este
caracleristica dubla polarizare.

Aceastia nefropatic se caracterizeazii prin ingrosarca peretelui sistemului calice-bazinet si
ccogenitatea lui sporitd, cauzatd de acumularea cristalelor acidului uric, sindromul “piramidelor
hiperecogene™. care apar ca formatiuni hiperecogene triunghiulare in jurul sistemului calice-
bazinet §i condijioncazi astfel neregularitatea conturului renal, Diminuarea grosimii parenchi-
mului renal se inregistreaza numai la pacientii cu insuficienid renala cronicd avansata.
Nefropatiile tubulointerstifiale postmedicamentoase cronice se caracterizeazi prin leziuni
renale uniforme. cu afectare difuza bilaterald manifestata prin micsorarea ambilor rinichi, care
pastreaza contur regulat si sistemul piclocaliceal intact, iar stratul cortical devine hiperecogen
simultan cu stergerea diferentierii dintre parenchim si sinusul repal. Inflamatia cronica
tubulointerstifiald, precum si amiloidoza renali, se pot manifesta prin insuficienia renald cronica
asociati cu dimensiunile renale majorate sau normale, ecostructura pastrata a parenchimului
renal si lipsa deformatici sistemului piclocaliceal. In conext clinic este important de determinat
administrarea substantelor potential nefrotoxice in antecedente.

Chistul renal poate [i congenital sau dobandit secundar evolutiei pielonefritei. infarctului renal,
tuberculozei renale. Chistul renal solitar este o formatiune rotunjita sau ovalari anccogend, cu
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contur regulat, peretele ecogen, eventual cu incluziuni hiperecogene secundare hemoragiilor in
peretele chistic. Este caracteristic efectul “intaririi” datoritd confinutului lichidian.
Chisturile congenitale mai des se localizeaza in polul inferior al rintheiului stang. Chistul renal
poate provoca HTA secundara prin compresiunca vaselor renale (20% cazuri).
Chisturile renale secundare de obicei indicd un proces cronic indelungat, complicat cu o
insuficienta renald cronicd moderatd sau avansatd. Ultrasonografia ajutd in depistarea a astfel de
complicatii ca hemoragie intrachisticd (aparitia incluziunilor normoecogene sau hipoecogene
intracavitare mobile), malignizare (contur neregulat extern §i/ sau intern, crestere rapida).
supuraie  (incluziunile ecogene intrachistice mobile pe fundalul clinicii unu  sindrom
inflamator).
Chisturi cu dimensiuni= 5 cm se puncteazi sub controlul ecografic cu scopul decompresi unii
cailor urinare (ameliorarea unui eventual sindrom obstructiv), vaselor sangvine (combaterea
HTA secundare), micsordrii sindromului algic sau pentru controlul confinutului chistic
(supuratie? malignizare? hemoragie 7).
Chisturile renale secundare multiple se intanesc la circa 10% din pacieniii cu chisturi renale
dobandite, dimensiunile chisturilor = 20 mm de obicei nu sunt asociate cu comphicatn locale
COMPresive,
Formarea chisturilor parapelvicale este legatd cu atrezia vaselor limfatice ale sinusului renal,
Ele pot fi solitare sau multiple si nu se conecteazd cu sistemul pielo-caliceal, Chisturile
parapelvicale mari pot comprima pielonul si ureterul. provocand obstructia infrarenali
ipsilaterala a fluxului urinar. In testul cu Furosemid chisturile nu se modifica in dimensiuni,
ceea permite diferenticrea lor de hidronefroza.
Chisturile simple sunt avasculare, prezenta regiunilor vascularizate, in special, ramificate indica
o formatiune tumorald. Pentru malignizare este caracteristica o refea vasculard bogata, cresterea
vitezei de flux sangvin, micsorarea indicilor de rezistentd, precum si disparifia discrepaniei
dintre indicii de rezistentd normali in artera renald si cei sporifi la nivelul arterelor
subsegmentare, Punctia ecoghidatd a chisturilor reprezintd una din metodele importante de
diagnostic (examenul morfopatologic al eontinutului  aspirat) s tratament (evacuarea
confinutului si sclerozarea chistului prin introducerea diferitor substante chimice).
Bolile renale chistice ca polichistoza renald si multichistoza renald sunt maladi ereditare. Este
caracteristicd o agregare familiald, numirul de cazuri sporadice fiind himitat la 10-15% din
pacienfi. Transmiterea poate fi autozomal-dominantd sau autozomal-recesivii, in functie de
mutafia cauzald. Secundar defectului genetic se dezvoltd chisturi multiple bilaterale, care cresc
in dimensiuni pe parcursul vietii.
Pacientilor este caractersiticd atrofia parenchimului adiacent pe fundalul functiei renale mult
limp pastrati, ceea cc ajutd in diferen{ierca de chisturile secundare, caracteristice pentru o IRC
moderatd sau avansatd, in debutul bolii renale chistice, In literatura de specialitate sunt citate
multe incercdri de tratament ecoghidat al bolilor chistice renale, succesele actuale, insa, fiind
limitate.
Nefropatia ischemicd se datorcazd stenozei, trombozei sau compresiunii congenitale sau
dobéandite a arterei renale si este frecvent asociatd cu HTA vasorenali.
Simptomatologia ultrasonografica a stenozei arterel renale include 2 grupe de semne: proximale
si distale.
¥ Semnele proximale sunt caracteristice pentru o stenozé clinic nesemnificativa, < 30%, iar
cele distale, precum si semnele proximale mai pronuntate — pentru slenoze avansate, = 50%
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din lumenul arterial. Grupul semnelor proximale cuprinde: viteza sistolicd maximi = 150
cm/sec (dacd = 180 c¢m/sec ne indicd o stenoza avansatd), raportul dintre viteza sistolica
maxima in artera renald si aorta abdominalda = 3 (daci = 3.5 stenoza este avansatd),
turbulenfa posistenoticd a fluxului sangvin manifestatd prin  mozaicismul tabloului
dopplerografic.

v Grupul semnelor distale, caracteristice pentru o stenoza clinic semnificativi a arterei renale
include: lipsa picului telesistolic in spectrul dopplerografic, timpul accelerdirii = 70 m/sec,
indicele accelerdrii > 30 m/sec”, indicele de rezistenti< 0.5, diferentd intrarenald in valorile
indicilor de rezisten{i = 5%. Ultimul semn cste putin specific si poate fi des intdlnit la
pacientii cu leziunile renale asimetrice (de ex. piclonefritd cronica), iar valorile scizute ale
indicelui de rezistentd pot i intdlnite la pacientii cu tromboza venelor renale.

Spectrul dopplerografic in intregime se caracterizeazi ca sindromul “tardus parvus™. Luand in
considerare faptul ca nefropatia ischemicd este in majoritatea cazurilor unilaterald, cu timpul se
dezvolti asimetria renald prin diminuarea dimensiunilor rinichiului ischemizat. Se micsoreazi
preponderent parenchimul, in special. stratul cortical, Se gterge limita dintre stratul medular si
cel cortical. Datoritd infectiilor secundare in rinichiul insuficient irigat se poate dezvolla
deformarea sistemului calice-bazinet,

9. Diagnosticul pozitiv si diferential

9.1. Diagnosticul pozitiv

Datele anamnestice: nefropatii cronice §i acute, izolate sau in cadrul unei patologii de sistem in

antecedente:

Datele clinice: manifestarile nefropatiilor (sindromul nefritic, nefrotic, urinar izolat, proteinurie,

hematurie, hipertensiv, inflamator de sistem, dereglarilor imunologice);

Datele de laborator:

v" Semnul principal: Filtrafia glomerulard. determinata direct in proba Reberg sau cu ajutorul
formulei cu determinarea clearence-lui de creatinind dupd formula Cockroft-Gault sau
MDRD,

v' Alte semne de laborator freevent intélnite: Anemie, nivelul sporit de BUN sau uree in singe,
diselectrolitemii  (hiperkaliemic:  hipocalcemie, hiperfosfatemie, hipermagneziemic),
hiperuricemie, dislipidemii.

Datele examinarilor instrumentale:

v Ecografia renald: rinichii sunt de dimensiuni micsorate (nefroscleroza), cu parenchimul
hiperecogen subjiat cu stergerea trecerii cortico-medulare;

v Scintigrafia renala dinamica i renografia izotopicd: curbele afuncfionale bilateral, rinichii
nu capteaza radiofarmpreparatul, se observi acumulare extrarenald de preparat
radiofarmaceutic.

Formula diagnostici: Prezenta semnelor clinic/ instrumentale / de laborator ale unei
nefropatii mai mult de 3 luni indiferent de nivelul FG sau persistenta FG< 60 ml/min mai
mult de 3 luni indiferent de simptomatologie.

9.2. Diagnosticul diferential

Diagnosticul diferengial al BCR se efectucazi

e Intre BCR si IRA (tabeful 14) din capitolul 11, ,.Insuficienta renala acutd™;
o Intre cauzele BCR (subcapitol 5, tabelul 39, figura 55);
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e Intre stadiile BCR {conform mvelului de FG, rabelul 34).

Venoasa

venoasa

Tabelul 39.

Diagnasticul ecografic diferengial in insuficienta renald cronica

Parametru | Nefropatie Nefropatie Glomerulonefri | Pielonefriti
diabetici hipertensivi te cronice cronici

Dimensiuni- (Inifial simetric Micsorare Inifial mérifi ne- | Micsorare progresivi

le renale semnificativ méri(l, |{progresiva semmficativ cu o |relativ lentd, asime-
cu ulterioard bilaterala simetricd |micsorare pro- tricd, uncori hipertro-
normalizare sau o gresiva bilaterald |fia vicard a rinichiu-
diminuare simetrica ulte- lui contralateral in
nesemnificativa rioar leziunile unilaterale

Contur Regulat Regulat Regulat Neregulat

renal

Stratul Initial semnificativ  |Subtiere Hiperecogen, Heterogen, normo-

cortical majorat, apoi cu progresivi, inigial ingrosat sau hiperecogen,
subtiere hipoecogen subtiat, neregulat

Stratul Hiperecogen initial, |Normoecogen, Normoecogern, Heterogen,

medular dimensiunile subtiere progresiva |[dimensiunile hiperecogen,
normale normale neregulat

Sistemul In poliurie — dila-  |[Neafectat, raportul [Neafectat, rapor  |Dilatat, deformat.

calice- tagie fard deforma  |cu parenchim marit |tul cu parenchim  |pieloectazii, hidrone-

bazinet tie, hipotonie micsorat froza, nefrolitiaza

Fluxul Marit initial cu Diminuare Mairit initial cu  |Diminuare progresi-

arterial diminuare prog- progresivi diminuare prog-  |vi asimetrica,poate fi
resiva ulterioara simetrica resiva ulterioard  |compensatd prin HTA

Fluxul venos |NB: tromboza neafectat NB: tromboza neafectat

(IMA, ictus)

trite sccundare)

Indici dop- |IR, IPs majorate, IR, IPs majorate, IR, IPs majorate. |IR, IPs neschimbate,

plerografici |[RVR sporitd, Tace |[RVR sporitd, T ace RVR sporitd, T |RVR sporit i Tace |
micsorat majorat acc micgorat micgorat in IRC grava)

Acutizare La asociere HTA i |[Cresterea RVR i |[Omogenizarea Omogenizarea stratu-
infectiei — modi diminuarea T straturilor rilor parenchimului;
ficdrile corespun-  |accelerdrii (in criza |parenchimului,  |rinichiul si parenchi-
zatoare. In pohiurie  (hipertensiva) cu Mozaicism la mul se miresc; dere-
lsacundarﬁ glu diminuarea fluxului [cartare Doppler,  |glarile pasajului uri-
‘cozurie i protein-  frenal sporirea vitezelor |nar; aparitia chisturi-
urie poate fi determi- si fluxului renal  |lor de retentie secun-
‘natd hipotonia dare acute: rar com-
iststemului plicatii infectioase
pielocaliceal (abees renal, para-

| . sau perinefritd)

Simptoma-  Hiper- sau Sindroamele Sindromul Sindromul infectios

tologia thipoglicemie hipertensive nefrotic, nefritic

clinica - B o

Patologia Sindromul metabolic|Complicatii Boala de bazi (in  |Maladiile cronice

asociati vasculare glomerulone- somatice, stari

imunodeficitare

Nortd: HTA — hipertensiune arteriala, NB — nota bene (atentie!). RVR — rezistentd vasculara renala.
IR — indice de rezistenta, [P — indice pulsatil. T acc — timpul accelerarii.
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Tabelul 40.

Diagnostic diferential intre pielonefrita cronica si glomerulonefrita cronicd

'Leucoformula urinei

coreleazd cu semnele SIRS

Indice Pielonefrita cronici Glomerulonefrita cronici

Anamnestic Inleeqiile urinare repetate Debutul dupa o infectie extrarenala,

! ) in cadrul maladiilor de sistem

\Caracteristica Asimetrica Simetrick

afectirii renale _

Dinamica  diminu-|Initial scad functiile tubulare (secretie, [Initial scade functia glomerulars

drii functiei renale  [reabsorbtie.concentratie) (filtratie glomerulara)

Hipertensiunea Se asociazi peste mai mulfi ani de In majoritatea cazurilor debuteaza

arteriala iinfectit urinare repetate (= 5-10 ani)  |odatd cu glomerulonefrita sau in

_ ) scurt timp (1-2 ani)

Proteinurie Minimala (= | g/l), creste paralel cu  [Poate i pronuntati pina la
agravarca BCR sau cu leucociiuria  (dezvoltarea sindromului nefrotic, nu
masiva coreleaza cu agravarea BCR sau

) leucociturie
Hematurie De reguli este absentd Frecvent este prezentd
Leucociturie Frecventd, masivil, de obicei izolata. |Mai rard, nepronuniatd, nu coreleaza

cu semnele SIRS

Predomind neutrofile

Predomina limfocite

\Lipidurie _ Absentd Prezentd in sindrom nefrotic
Cilindri leucocitari  Prezenti B Absenti
Cilindri eritrocitari [Absenti Pot {1 prezenti

Cilindri lipidici Absenti o Prezenti in sindromul nefrotic
Bacteriurie Frecventd, este sustinuta, Rard, este tranzitoric

S anamnestic — repetatd

Uroculturi ) Poziliva Negativi

Hemoleucograma Leucocitozi neutrofilica pronuntatd  [Poate fi trombocitopenie,

i anemie hemolitica

Proteinograma |Cresterea preponderenta Cresterea preponderenti

a o si f-globulinelor

a y-globulinelor s1 a2-globulinelor,
in special in sindromul nefrotic

Probele imunologice

Rar sunt schimbate

Freevent modificate

USG renala

Nefroseleroza coreleazi cu defictul
FG, parenchimul neregulat,
deformarea si dilatarea SCB

Mefroscleroza se dezvolta tirziu,
modificirile sunt simetrice

E‘ugraﬁa v,

Deformarea, dilatarea SCB, prezenia
anomaliilor sistemului uropoietic,
nefroscleroza, funclia diminuata

Madicarile patologice
practic lipsesc

RIR si scintigrafia
renald dinamici

Diminuarea functiei, dilatarea SCB,
prezenta refluxulul vezico-ureteral.
prepondenrent asimetrica

Diminuarea globala simetrica
a functiei renale,
pasajul urinar nu-i dereglat

[ n 3 R : . .
Ex juvantibus Este eficient tratamentul antibacterian |Este eficient tratamentul

_ IMUROSUpresor
Morfopatologic Predomind modificarile patologice Predomind glomeruloscleroza,

infiltrative interstifiale (leucocitare in
acutizare, limfocitare In remisiune),
scleroza tubulointerstifiali

infiltratia tubulointerstitiala apare
mai sdracd in comparatie cu cea

glomerulara

Noti: La o parte din pacien{i se pot asocia rareori ambele patologii

148




10. Managementul complex al pacientului renal

e Managementul unui pacient renal este, fard dubii, un proces complex, care solicitd conlucrarea
mai multor specialisti pentru reusita finald a masurilor terapeutice §i preventive aplicate.
Educatia este esenfiald in ameliorarea complianjei pacientului, precum $i in cresterea cficientei
miasurilor aplicate. Managementul clinic al pacientului renal poate fi divizat in 3
compartimente: directiile principale, care sunt aplicabile la marea majoritatea de pacienti cu
BCR (figura 57), problemele speciale, solufionarea cirora se modifica in functic de factorul
etiologic 1 complicatille instalate ale BCR (figura 58), §i tratamentul simptomatic, adresat
ameliordrii calitdjii vietii pacientilor renali in baza atenudni simptomatologiei raportate. Ultimul
nu influenfeazi evolugia BCR ca atare, insd influenteaza favorabil calitatea viefii pacientilor
renali, De asemenea, volumul masurilor terapeutice si profilactice este determinat de stadul
bolii cronice de rinichi (figurile 56 gi 59), suplinirea artificiald a functiei renale, precum si
managementul pacientului cu transplant renal reprezintd probleme de management aparte,
discutate in capitole respective.

Functia renald (FG)— stadiul BCR B

FG =060 FG = 15-60 FG=<15

mil/min ml/min ml/min
Evidenti la medicul Eviden{a Evidenti
de familie sau alt specialist obligatorie in centrul
conform patologiei de bazi la medic-nefrolog de dializi
Evidenti Tratamentul
1a medicul-nefrolog conform recomandirilor de substitutie

privind managementul BCR (figurile 57-59) a functiei renale
+ condita conform patologie nefrologie/ extrarenale de bazi

Efectuarea set-ului de investiga{ii necesare
cu evaluarea obligatorie a FG cel pufin o dati pe an

Figura 56. Algoritmul general de management al bolii cronice de rinichi

Noti: Metodele diagnostice generale aplicate la orice pacient cu BCR cuprind: evaluarea
antecedentelor si evolutici IRA si patologiilor asociate, examenul fizic (sunt specificate TA, FCC,
statusul volemic, acuzele caracteristice pentru sindromul uremic), investigatii de laborator
(creatinind, uree, RFG (sau RFG estimatd), analiza generald a siangelui si a urinei,
microalbuminurie/ proteinurie nictemerald, K', Na', Ca®') si investigatii instrumentale (USG
abdominald, ECG). in functie de patologia nefrologicd sau extrarenald de baza, suplimentar sunt
efectuate investigatiile respective.
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Figura 57. Boala cronicd de rinichi: probleme si obiective de bazi ale managementului

Newi: * - la pacientii cu proteinurie se recomanda dieta hipoproteici: ** - regula generald de
ajustare a medicamentelor cu calea principala de eliminare renald: ' de doza la FG < 50 ml/min, %
de dozd la FG < 10 ml/min. FG — filtratie glomerulara; IMC — indicele masei corporale; Prot, —

proteinurie; TA — tensiune arteriala.

5*
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Figura 58. Boala cronica de rinichi: probleme specifice si solufionarea lor

Notd: * - tratamentul este indicat incepand cu FG < 35 ml/min; ** - tratamentul este indicat
incepdnd cu FG < 30 ml/min; ¥¥* - LDL < 100 mg% (DZ), alte maladii LDL=< 120 mg%.

151



Depistarea factorilor de risc (varstd, rasé),
monitorizarea lor dinamica (HTA, diabet zaharat) si
corectia factorilor modificabili (cure de sldbire in
obezitate, tratamentul dislipidemiei, limitarea aportului
de proteine, sistarea fumatului, evitarea administrarii

Tratamentul maladiei de bazi (etiologic):
infectii urinare (antibiotice), diabet zaharat (insulina si
preparatele antidiabetice perorale),
baoli autoimune (glucocorticoizi, citostatice si tratamentul
biologic) si prevenirea progresiei bolii cronice de rinichi
(evitarea acutizérilor maladiei de bazi, dieta hipoproteica,
normalizarea TA sigliemiel) _

60-89

Tratamentul ccrmglicatiilar bolii cronice de rinichi (patogenetic):

PACIENTUL NECESITA O SUPRAVEGHERE MULTIDISCIPLINARA
terapia antihipertensiva, combaterea cardiomiopatieif™ — — =
uremice, realizarea normovolemiei, dezagregante,

; : i i Tratament
terapia antiaterosclerotica, incercari de tratament sirintormath ptomatic:
biolegic (factorii de crestere, celule-stem), tratamentul | 7 Greata si
neuropatiei si encefalopatiei, adaptare sociala virsaturi
Corectia dereglarilor hormonale: hiperparatirecidie si Ao o0
deficitul vitaminei D, activate, deficit de eritropoietina, | Prurit
ajustarea dozei de insulind la pacienti cu diabet zaharat | * Sir::lmmu!
Corectia dereglarilor metabolice: combaterea hiperkalie- | picicarelor
miel, hipernatriemiei, hiperfosfatemiei, hipo- sau I nelinistite
hipercalcemiei, normalizarea echilibrului acido-bazic, Crampe
optimizarea aportului caloric | BRI e
Tratamentul anticarential; I Earies)
suplenirea deficitului de fier si vitaminoterapie fati gblta te
Tratamentul de suplinire a functiei renale: | " al gam I_a
Formarea fistulei arterio-venoase cu hemodializa, dializa | Hipotensine
peritoneala, ultrafiltratie, hemosorbtie, ultradiafiltratie inter- gi
Efectuarea transplantului renal | intradialitica
sub acoperirea tratamentului imunosupresor L AN L

Figura 59,
Managementul bolii cronice de rinichi in funcfie de stadinl conform clasificarii K/DOQI, 2002

Notd |: Terapia aplicata la etapa precedentd este continuata dupa necesitate la etapa urmitoare;
Notd 2: Tralamentul patogenetic se aplicd in functie de complicatia depistata, intensificarea lui
incepand ¢u BCR stadiile 111-1V este legatd de cregterea semnficativa a numarului de pacienti cu
comphicatii ale BCR in aceste stadii
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Abordarea stadiala in managmentul bolii cronice de rinichi

La etapa preclinicd (prezenia factorilor de risc la pacienii fara BCR) medicul de familie se
concentreazi la efectuarea screening-ului activ al pacientilor in cadrul lucrului profilactic zi de
zi in vederea evidentierii $i monitorizarii factorilor de rise cu informarca pacientului despre
potentialul lor patologic si promovarea schimbér modului de viafa. Prevenirea dezvoltani i
progresiei BCR se implementeazi incepepand de la pacienti care au unul sau mai mulfi facton
de risc depistati.

10.1. Boala cronici de rinichi, stadiul 1

Pacientii cu boala cronicd de rinichi, stadiul I, au o functie renald normala. Astfel, la aceasta
etapd evolutivd a BCR lipsesc complicatiile specifice acestei patologii. Rolul medicului curant
in acest stadiu consta in evaluarea pacientului in privinta factorilor modificabili si
nemodificabili de risc (vezi capitolul precedent), tratamentul maladiei de bazia, profilaxia
acutizarilor ei si aplicarea complexului de misuri preventive.

Supravegherea adecvatd a pacientului renal este foarte importantd in prevenirea progresiei

bolii cronice de rinchi. Pacientii cu BCR stadiile I-11 cu exceptia celor cu patologie renali
primard, sunt supravegheati de medicul de familic din cauza predominirii manifestirilor
patologiei de bazi atit din punct de vedere clinic, cit si patogenetic. Activitatea medicului
trebuie sa fie concentratd asupra educatiei pacientului cu implementarea schimbirilor
dietetice si comportamentale corespunzitoare.

Functia renald trebuie si fie monitorizatd prin misuriri anuale ale creatininemiel. Filtratia
glomerulard la paciengii fard deficitul semnificativ al functiei renale poate fi calculatd cu
ajutorul formulelor speciale, Cockroft-Gault, MDRD ete. Formula Cockeroft-Gault, datorita
simplitafii relative, este cea mai frecvent utilizatd. Aceastd formuld aratd valorile sporite ale
filtratiei glomerulare la pacientii cu functia renald normald; este relativ corectd la bolnavii cu
IRC usoara, dar poate subaprecia semnificativ, uneori de 2 ori, deficitul functiei renale in IRC
severd, Calcularca clearence-lui de creatinind se efectueazi in felul urmator: clearence-ul de
creatinind = [(140 — virsta (ani)) x greutate (kg.)] / [creatinina plasmaticd (mg/dl) x 72).
Rezultatul se inmulteste cu coeficientul de corectie egal cu 0,85 la femei, din cauza masei
musculare cu 5-15% mai mici in comparagie cu birbatii. Formula Cockrofi-Gault cu utilizarea
concentrafiel plasmatice in pmol/l (conform sistemului international de unitafi) aratd in felul
urmétor: clearence-ul de creatinind = [(140 varsta (ani) x greutate (kg))| / creatinina
plasmatica (umol/l). Rezultatul se inmulteste cu coeficientul de corectic egal cu 1,24 (barbati) i
cu 1.04 (femei). Valorile normale ale FG conform acestel formule sunt 75-115 ml/min pentru
femei si 95-145 ml/min pentru birbafi.

Caracterul_leziunilor renale se apreciazi anual cu ajutorul analizei gencrale de urind si
ultrasonografiei. La pacientii cu proteinurie in antecedente sau cu maladii cu frecventd Tnalia a
acestei complicatii se monitorizeazi §i proteinuria, acest simptom fiind cel mai corect evaluat
prin determinarea proteinuriei nictemerale, La etapele precoce ale BCR se considerd ca
apreciere mai precisd a prognosticului se efectueaza prin evaluarea nivelului de albuminurie.
Sindromul nefrotic necesitd monitorizarea proteinuriei, proteinogramei. profilului lipidelor
plasmatice, c¢valuarii dercglarilor imunitatii. Este obligatorie supravegherea eficacitafii
tratamentulul imunosupresor, precum si a reactillor adverse posibile. Pacientilor cu patologie
renald primard, in special, asociatd cu dereglarile urodinamicii si/sau nefrolitiazd se recomanda
efectuarca urografiei intravenoase §i scintigrafiei renale dinamice la depistarea primara a BCR
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cu repetare ulterioard o datd in 2-3 ani. Metodele imagistice mai sofisticate, ca IRM si CT, sunt
utilizate pentru evaluarea §i monitorizarea formatiunilor renale de volum.

Evitarea acutizirilor patelogiei renale de bagzd si astfel progresiei BCR la etapele initiale este
cel mai usor efectuatd. In cazul acutizirii patologiei renale se recomandd efectuarea
complexului de investigatii sus-mentionate in intregime cu monitorizarea paramectrilor.
Managementul se schimbd in functie de patologia rtenald de bazd (ex. tratamentul
imunosupresiv in glomerulonefrite, terapia antibacteriand in pielonefrite etc).

Sporirea calitatii vietii

Dupi recomandarea expertilor, nofiunca de “calitatea vie{ii” (rebuie s includa parametrii, pe
care specialistii medicali i pot indentifica, misura si modifica. Astfel, evaluarea caliti{ii vietii
cuprinde: starea sanatiii (tabloul clinic, rezultatele investigatiilor instrumentale si de laborator,
decesul pacientului). statusul functional (fizic, mental. social si rolurile acoperite) si bunistarea
generald (raportul energie/ fatigabilitate, prezenta durerii, autoevaluarca starii de sindtate si
satisfaclia generald de viata).

Datele privind calitatea viejii pacientului sunt colectate prin intervievarea lui directa. In
aprecirea calitagii vietii pacientilor renali sunt utilizate diferite instrumente diagnostice, dintre
care cele mai reugite, care apreciazi tot spectrul de modificini patologice (simptomatologia si
autoevaluarea sanatdii, funciiile fizice, functiile mentale, functiile sociale i activitatea in
campul de muncd), sunt: EuroQol, MOS short form (SF-36), NHANES adult questionnaire,
Quality of Well-being scale, Sickness impact profile (SIP). Expres este recomandati aprecierea
calitafii vietii pacientilor renali cu ajutorul urmatoarelor instrumente diagnostice: Dartmouth
COOP Charts, Duke Health Profile/Duke Severity of lllness (DUKE/DUSO!L), Medical
Outcomes Study 36-Item Short Form (SF-36) sau Kidney Discase Quality of Life (KDQOL),
Cahtatea viefii pacientilor trebuie sa fic determinatd initial si in continuare monitorizatd cu
ajutorul unuia si aceluiasi instrument. Calilatea viefii trebuie sa fie apreciata regulat (perioada
de reevaluare (luni) = FG/10) sau la orice agravare a simptomatologiei inregistrate. In caz de
modificari patologice se recomandd interventii dietetice, terapeutice sau psihoterapeutice, de
ordin social sau ocupational, pentru a preveni agravarea lor in dinamica.

Studiile efectuate au demonstrat ci BCR afecteazi toate aspectele calitatii vieii pacientului. In
acelasi timp a fost demonstratd o corelagic statistic veridica intre indicii determinati si evolutia
maladiei (decesul, numarul spitalizdrilor, continuarea activititii la locul de muncd): ex.
ameliorarea cu 5 puncte a scorului PCS (o parte din SF-36, care apreciazi sinatatea fizicd) a
fost asociatd cu supravietuirea cu 10% mai lunga si 6% mai mic timpul de spitalizare, iar
acecagl diferenta in MCS (o parte din SF-36, care apreciazd sinitatea mentala) — cu 2% mai mic
timpul de spitalizare. Nivelul mai jos de viala si de educatie au fost asociate cu rezultalele mai
proaste in testele psihologice propuse,

Urmitoarele complicatii ale BCR au fost dovedite a fi importante in determinarea scorurilor
evaluate: HTA, DZ, anemia, angina pectorald. infarctul miocardic in antecedente, osteoporoza,
in special, asociatd cu fracturi, malnutritie. Tratamentul eficient al acestor conditii influenta
favorabil scorurile evaluate si evolutia generald a maladiei. Incepind cu F& 60 ml/min indicii
propusi au fost gisifi modificati, indicind astfel o diminuare importantd a calitatii vietii.
NHANES H1 a demonstrat diminuarea semnificativa a activitatii fizice incepand cu valorile FG
< 50 ml/min.

Satisfactie personald diminuata s-a manifestat la valorile FG=60 ml/min prin depresie, anxietate
si distres sporite, perceperea negativd a stirii de sinitate si sim{ul de bunfstere diminuat.
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Diminuarea functiei renale cste asociatd cu activitatea mai limitata in cdmpul de munca, care, la
randulrei. a influentat negativ disfunctia fizicd. Este important de mentionat ci toate scorurile
apreciate au suportat o ameliorare semnificativd dupd transplant renal. Reducerea participérii in
activitdfile sociale a determinat agravarea disfunctiilor mentale.

Dieta

Principiile de bazd ale dietei in insuficienta renald cronica predialitica cuprind:

Limitarea aportului de proteind 60 g/zi (IRC ugoard, diminuarea FG pdna la 40-60 ml/min) - 40
gfzi (IRC moderatd, diminuarea FG pind la 15-30 ml/min) — 20 g/zi (IRC severd, FG= 135

ml/min, in cure limitate de 1-2 luni cu alternanta cu dieta cu confinut mai pufin restrans de
proteine).

Aportul redus de proteine este asigurat de proteine anmimale, care conlin tofi aminoacizi
esentiali. In caz de necesitate a unui aport sporit de proteine (ex. la copii, postoperatoriu sau in
alte stari hipercatabolice) suplimentul de proteine trebuie sa fie de origine vegetald (ex. soia).
Dietele hipoproteice realizeazd efectul sau pozitiv prin micgorarea hiperfiltratiei nefronilor
restanti, diminuarea intoxicatiei prin scaderea sintezei de resturi azotate i reutilizarea lor
sporiti.

Aportul caloric suficient, asigurat de aportul sporit de carbohidrali, asigurarea aportului
suficient de lipide (in special, a acizilor grasi polinesaturali), vitamine §i microelemente.

La pacientii cu FG semnificativ sciizutd se limiteazd produsele cu confinut inalt de potasiu.
cupru, zinc, fostatii, preparatele ce contin aluminiu.

La pacientii hipertensivi se ajusteaza aportul sodiului §i apei prin limitarea cantititii sirii de
bucétdrie in rafia zilnica (< 5 g/zi).

In tehnologia pregitirii alimentelor se recomandd metodele de prelucrare chimica si termica
moderata. Carne si pestele se recomanda a fi fierte. Temperatura felurilor de mancare in timpul
prizei este obignuitd. Cregte numdarul prizelor de méncare (péana la 6) cu o diminuare simultana a
volumului fiecarei mese.

[ncepind cu FG <30 ml/min, pacientul necesitd adminstrarea suplimentard a vitaminelor, care au
o absorbtie limitatd datoriti gastroenteropatiei uremice. In caz de acutizare a suferintei renale,
precum §i in BCR avansatd sa recomanda limitarea condimentelor, felurilor de mancare iui,
acre, puternic sdrate din cauza acfiunii iritante exercitate asupra cdilor urinare in timpul
elimindrii, precum i a provocarii disfunctiilor gastrointestinale,

10.2. Boala cronici de rinichi, stadiul 11

Pacientul cu boali cronica de rinichi, stadiul 11 se caracterizeazd printr-o diminuare permanenta
a functiei renale, care, la acest moment, nu are manifestiri clinice specifice. Astfel,
complicatiile patogenetice ale IRC sunt mai rare §i mai ugoare, in comparajic ¢cu manifestarile
lor clinice in stadiile mai avansate ale BCR si medicul, in principiu, se axeaza pe implementarea
masurilor preventive si terapeutice menite si atenueze manifestarile patologici de baza. In
acelasi timp, proteinuria este o manifestare clinicd relativ frecventd a leziunilor renale in acest
stadiu, iar controlul ei la aceastd etapi poate semnificativ incetini progresia BCR. Proteinuria
indelungata poate provoca dezvoltarea hipoalbuminemiei cu efectele patologice respective.

Tratamentul antiproteinuric

Proteinuria se defineste ca eliminarea cu urina nictemerald a mai mult de 0,03 g de proteine,
Dupa nivelul pierderii de proteine existd microproteinurie/ microalbuminurie (0,03-0,30 g/zi),
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proteinurie/macroalbuminurie (0,3-3,0 g/zi) si sindromul nefrotic (> 3 g/zi). Palogenetic,
proteinuria poate fi clasificatd in proteinurie selectiva (leziunile preponderent podocitare cu
albumina ca proteina principald eliminatd - se atestd in glomerulopatiile non-inflamatorii
(nefropatia diabetica, boala schimbarilor minime, scleroza/hialinoza focal-segmentara)),
neselectiva (leziunea preponderent membranard), proleinurie prin secretie tubulard, overflow-
proteinuric (mielom multiplu. sindromul paraneoplastic).

Trecerea proteinelor prin membrana glomerulara bazala realizeaza efectul patologic la nivelul
renal prin 2 i principale: disfunciia mezangiului cu dezvoltarea progresiva a
glomerulosclerozei si suprasolicitarea tubularid (proteina filtrati este reabsorbitd cu cheltuieli
cnergi,tmc importante) cu distrofia epiteliului tubular si dezvoltarea fibrozei tubulointerstitiale,
In ultimul timp au aparut date, care implicd a.n. transdiferentiere a celulelor epiteliale la nivelul
canalelor convolute proximale. Ca urmare a suprainciredrii cu proteinele plasmatice aceste
celule schimba modul de functionare de la reabosrblia activd a elementelor urinei primare spre
sinteza substantelor proinflamatorii, atractangilor chimici pentru macrofage, sinteza activd a
elementelor matricei extracelulare. In continuare se dezvolta fibroza interstitiala difuza, iar
malfunctia nefronilor conduce la sclerozarea lor cu dezvoltarea nefrosclerozei difuze. Simultan,
proteinuria poate provoca hiperexpresia citokinelor proinflamatorii §i a unor factori de crestere,
lar unele din proteinele filtrate dispun de nefrotoxicitate directd (ex. LDL oxidate. complement
ete.). Proteinuria are efecte negative multuple asupra organismului pacientului: dereglarea
echilibrului azotat, alterarca consecutiva a statusului imun cu poteniarea dezvoltarii infectiilor
secundare locale i generalizate. Pierderca proteinelor plasmatice, hormonilor, substantelor
biologic active, vitaminelor contribuie la dereglarea majoritdii proceselor regulatorii si de
transport. In caz de proteinurie masiva, peste 3 gizi, se poate dezvolta sindromul nefrotic. cu
asocierea lipiduriei, hipoproteinemiei. dis- si hiperlipidemiei si edemelor generalizate.
Tratamentul antiproteinuric in caz de geneza preponderent non-imuna a proteinuriei include
in primul rand inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei (cx. Captopril, Enalopril,
Lizinopril. Quadropril etc.) si blocanfi ai receptorilor A, ai angiotensinei Il (ex. Losartan,
Irbesartan, Valsartan etc.) in doze maximal tolerabile de pacient. In caz de TA normala
tratamentul se incepe cu dozele minime, care sunt in crestere treptati pina la realizarea
efectului antiproteinuric, t{indnd in acelasi timp cont de toleranta pacientului. Actiunea
antiproteinurica se dezvolta treptat, pe parcusrul a citeva luni. Din preparatele antihipertensive
efect antiproteinuric dovedit, de asemenea, au blocantii non-dehidropividinici ai canalelor de
calein (ex. verapamil, diltiazem). Actiunea lor antiproteinurica este, ca atare. mai slaba in
comparatie cu IECA 51 BRA-1L, iar efectele adverse mai pronuntate si mai frecvente ceea ce
limiteaza semnificativ numarul de pacienti care pot beneficia de administrarea lor, in acelasi
timp. pacientii cu hoala ischemica a rinichilor reprezintd un subgrup, unde astfel de preparate
sunt preferate din cauza contraindicatiilor relative ale IECA §i BRA-II, precum si asocierii
frecvente cu cardiopatia ischemica. In general, in contextul managementului antihipertensiv este
necesar de (inut cont de faptul ¢a normalizarea tensiunii arteriale de sine statator, indiferent de
medicamentul administrat sau modificarile dietetice, sau ale stilului de viald, incetineste
progresia BCR. Statinele, de asemenea, exercitd acliune antiproteinurica moderatd, in special, la
pacientii cu sindrom nefrotic sau cu ateroscleroza difuzi avansata.

Imunosupresorii  majori  (preparatele  corlicosterode Prednisolon, Predinson  si
Metilprednisolon. si citostaticele — Azatioprind, Ciclofosfamida, Ciclosporind A elc.) sunt
cficiente Tn etapele inifiale de dezvoltare si progresic a glomerulopatiilor inflamatorii. De

-
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mentionat cd regimurile bazate pe puls-terapia combinatd sau monomedicamentoasa lunard,
¢xercitate timp indelungat (pénd la 2 ani) au raportul eficientd/ efecte adverse mai reusit ca
administrarile zilnice sau saptimanale. Aceleasi efecte favorabile au lost demonstrate in
administrarea alternantd a corticosteroizilor in cadrul tratamentului de mentinere. A fost
demonstratd eficienta unor preparate biologice si tratamentului imunosupresor activ in stadiile
inifiale ale anumitor forme de amiloidozi renali.

o Antiinflamatorii nesteroidieni prin micsorarea sintezei de  prostaglandine si  dilatarea

arteriolelor atit aferente cat si eferente diminueazd presiunca de filtratic si scade nivelul de
proteinurie. Tn acelasi timp, astfel de terapie comporta riscul de dezvoltare a nefropatiei toxice
medciamentoase din care cauzd poate fi intreprinsa numai in caz de o proteinuric clinic
semnificativd, care nu raspunde la alte metode de tratament in condifii de monitorizare
minutioasa a functiei renale. Proteinuria in cadrul sindroamelor paraneoplastice de obicel nu
raspunde la tratament antiproteinuric obisnuit si se micsoreazd numai la diminuarea masel
tumorale Tn urma interventiei chirurgicale reusite (ex. cancer pulmonar) sau a unui tratament
chimioterapeutic eficient (ex. mielom multiplu si alte hemoblastoze).

Compensarea hiperglicemiei prin eficientizarea tartamentului antidiabetic cu insulind sau
antidiabetice perorale scade nivelul de glicozilare a proteinelor plasmatice §i tisulare,
normalizind permeabilitatea membranei glomerulare §i simultan micsordnd influenta a astfel de
factori ca dislipidemia, stresul oxidativ sporit st riscul sporit de infectii secundare, Normalizarea
masei corporale, echilibrarea aportului de sodiu i apd micsoreaza efortul hemodinamic i
normalizeazi circulalia renala.

Valorile-fintd recomandate a fi realizate cu ajutorul tratamentului antiproteinuric sunt sub
0,5 g/zi. Insa, orice diminuare a proteinuriei este importanti pentru prevenirea progresiei
BCR.

Tratamentul hipoalbuminemiei reprezinti o problemi dubli la pacientii renali: dintr-o parte o
incercare de compensare prin majorarea aportului proteic duce la agravarea proteinuriei §i
agravarea hipoproteinemiei, pe de altd parte pastrarea hipoalbuminemiei dereglcaza procesele
fine de reglare la nivelul intregului organism (albumina serveste drept mijloc de transport
pentru un numir mare de hormoni, substante plastice si biologic active). De asemenea,
hipoalbuminemia modifici semnificativ.  farmacocinetica medicamentelor  administrate,
ajustarea dozei de medicament devine in aceste condifii practic imposibila lufind in considerare
deficitul functiei renale gi suprasolicitarea hepatica compensatorie (sinteza sporita de albumina).
Scopul interventiilor medicale este asiguraréa albuminemiei > 35 g/l (valorile normale). in

evaluarea hipoalbuminemiei si malnutrifiel frecvent asociate este importanid excluderca

proceselor neoplazice (hipercatabolism), bolilor hepatice (scaderea sintezei albuminei) §i
sindromuloi de malabsorbtie. Pentru orice condifie patologicd asociati depistatd se indica
tratamentul corespunzitor. Evitarea hipoalbuminemiei se efectueazd prin ajustarile dietetice
(dieta normo- sau hipoproteicd), inclusiv prin administrarea preparatclor de aminoacizi. Se
recomandd solutiile carc confin ketoaminoacizi (ex. Ketosteril, Aminosteril KE nephro) si,
astfel, potenfeazdi reutilizarea aminogrupelor in procesele metabolice. Altd cale, mai pufin
recomandati, este administrarca preparatelor anabolice non-sieroidiene (ex. riboxind, cure
lunare alternante) sau steroidiene (ex. Nerobol, Retabolil, o injectie in 2-3 siptamani, 4-5
injectii pentru o curdt de tratament). Terapia anabolicd este mai eficientd la pacienfii cu functia
renald relativ péstratd, la cei cu BCR avansatd actiunea ei este in mare parte prin ameliorarea
calitatii vietii i, in special, conditiilor fizice ale pacientului.
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10.3. Boala cronicil de rinichi, stadiul IT1

 Stadiul 111 al bolii cronice de rinichi se caracterizeazi printr-o diminuare clinic semnificativa a
funcfiei renale, precum §i prin dezvoltarea complicatiilor propriu-zise ale IRC. Cu toate ci
modificirile metabolismului fosfo-calcie, precum si dereglarea sintezei de eritropoietind se
inregistreazd la o parte din pacienti, aceste complicalii au o reflectare clinicd minima si, de
obicel, nu necesitd nici o corectie terapeutica speciald in acest stadiul al BCR. Tn acelasi timp o
astfel de micsorare a functiei renale in majoriteatea cazurilor atit prin activarea sistemului de
renind-angiotensind-aldosteron (sclerozarea vaselor aferente), c¢it si prin micsorarea activitatii
sistemului depresor prostaglandinic renal (sclerozare interstifiald difuzi) conduce la dezvoltarea
HTA renale la majoritatea paciengilor cu BCR, st. I11.

BCR st. 111 reprezinti ultimul stadiu, cind declinul functiei renale poate fi oprit $i, uneori,
partial compensat. Terapia antihipertensiva eficientd are un rol foarte important in realizarea
acestor obiective de management. In complex cu tratamentul antihipertensiv trebuie si fie
accentuati necesitatea corectiei factorilor modificabili de risc cardiovascular in contextul
complex al educatiei pacientului. Desigur, se aplici metodele de prevenire si de tratament,
menfionate in cadrul managementului stadiilor precedente ale BCR.

e Daca filtratia glomerulard este = 60 ml/min, atunci consultaji a la nefrolog cu monitorizare
respectivil este obligatorie. Frecventa adresirii (FA) la medic se calculeazi dupa urmatoarea
formula: FA= FG/10 (luni): ex. la pacientul cu FG=50 ml/min, FA (frecventa adresarii) = 50/10
= 5, adicd o data in 5 luni. Pacientul este supus aceluiasi set de investigatii, ca si in stadiile
precedente ale BCR, cu adaugarca investigatiilor specifice fiecarei nosologii aparte. in functie
de patologia asociati, poate fi necesard supravegherea multidisciplinara, cu implicarea
endocrinologului, cardiologului, dietologului, urologului.

Tratamentul antihipertensiv

* Hipertensiunca arteriala (HTA) este definita ca cresierea tensiunii arteriale (TA) peste valorile
140 /90 mm Hg. HTA este determinatd la 20-90% pacien{i cu BCR. Incidenta HTA, precum §i
severitatea e crese odatd cu avansarea BCR. HTA reprezintd una din cauzele principale de
mortalitate a pacientilor cu BCR. Din punct de vedere patogenctic factorii patogenetici
principali ai HTA la pacientii renali cuprind: cresterea volumului de singe circulant secundar
refinerii sodiului si lichidului, vasoconstricfia sporitd (activarea sistemului de renini-
angiotensind, aldosteron si sistemului simpatic, productia sporita de endotelind si substantelor
biologic active, ca vasopresina, serotonina, ubaina) si vasodilatatia diminuata (scaderea
productici oxidului nitric, kininelor §i peptidel atriale natriuretice), dereglirile in sistemul
metabolismului fosfocaleic,

* HTA necomplicatd se manifestd prin cefaleea si cardialgiile persistente, care dispar odata cu
normalizarea TA. Complicatiile hipertensive se  reflectd  in  manifestirile  clinice
corespunzitoare. Particularitatile HITA la pacientii renali constituie lipsa frecventd a diminudrii
tensionale nocturne (an. .non-dippers™), cresterea semnificativi a TA diastolice, diferenta
tensionald fntre maini> 10 mm Hg, Valorile tensionale se clasifica in mod similar cu HTA
esentiald (3 grade — conform ghidului Asociatiei Europene de Cardiologie sau JNC VI),

Valorile-fintd ale TA sunt 130/85 mm Hg la pacientii cu proteinurie sub 1 g/zi $i 125/80 mm

Hg in grupa bolnavilor cu proteinurie nictemerali peste 1 g. Studiile efectuate susfin ideea

diminudrii maximal suportabile a TA in baza tolerantei individuale. insd. in realizarea

valorilor-tintd ale TA este important de evitat hipoperfuzia renald, eventual cauzati de
diminuarea brusci a TA.

¥
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o [Este foarte importantd educatia activd a pacientului cu evitarea deprinderilor daunatoare si
optimizare a dietei $i a modului de viald. Diureticele sunt medicamente de prima linie, se
combini cu un all hipertensiv, in special cu IECA si BRA [l sau BCC non-dehidropiridinice.
Aceste medicamente, de asemenea, au un profil favorabil eficientd/ efecte adverse. In caz de
diferite maladii asociate pot fi administrate 1 alte preparate: ex. BAB Tn cardiopatie ischemica,
BCC in astm bronsic, o -adrenoblocaniii la pacientii cu adenomul prostatel (tabelul 41), Dozcle
preparatelor eliminate pe calea renala se ajusteaza conform filtratici glomerulare,

Tabelul 41.
Particularitatile medicatiei antihipertensive in functie de patologia asociata
Patologie asociati Medicamentele Medicamentele
antihipertensive preferate antihipertensive relativ sau
partial contraindicate

Angina pectorald BBC, BAB Vasodilatatorii directe

Starea dupa infarct miocardic | BAB fara activitatea | Vasodilatatorii directe

simpatomimetica intrinseci '

Cardiomiopatia  hipertroficd, | BAB, diltiazem, verapamil Vasodilatatorii directe

disfunctia diastolica

Bradicardia, blocade BAB, diltiazem, verapamil

Insuficienta cardiaca | IECA, BRA-II, BAB (cu | BBC

congestivd titrarea (reptatd a dozen)

Boala arterelor periferice BAB

Diabetul zaharat IECA, BRA-II BAB cu atentie

Astmul brongic BARB

HTA, indusi de ciclosporind | Nifedipina, labetalol Nicardipind, diltiazem, 5|

_ L (. _ verapamil |

_HTA, indusa de eritropoietind_| BCC [ECA |

Bolile hepatice Labetalol, metildopa

e Tratamentul antihipertensiv in monoterapie este indicat pacientilor cu HTA gr. | dupd o luna de
incercare a masurilor non-medicamentoase, Pacientilor cu HTA gr. 11-111 este indicatd biterapia
inifiald, administratd practic imediat dupd evidenfierea HTA. La ineficienta tratamentului
medicamentos inifial se recomandd adiugarea unui alt antihipertensiv, de obicei, unui [
adrenoblocant sau a unui preparat cu actiune centrald, Uneori poate ajuta titrarea dozei de
medicament pana la cea maxima terapeuticd. Maximal pot fi administrate 4 preparate din
diferite grupe antihipertensive.

L]

HTA rezistenti este constatatd la pacientii cu TA = 140/90 mm Hg dupi realizarea “mase1

uscate” si administrarea triterapiei medicamentoase adecvate, apropiate de dozele terapeutice

maxime. Cauzele principale ale HTA rezistente includ:

I. Non-complianfa pacientului la tratament sau regimul incorect al administrarii medicatiel
antihipertensive,

2, Dieta si regimul neadecvate (consumul spont de alcool, sare de buecdtirie, aportul caloric

ridical, nerespectarea ritmului somn-veghe. tabagismul, utilizarea de droguri ete.),
3. Interactiunile medicamentoase (ex. entropeietind, ciclosporing, steroide, AINS, cocaind,
amfetamine, metilfenidat ete. ),

4, HTA secundard asociati (renovasculard, hiperaldosteronism primar, feocromacitom,

hipotiroidie, sindromul apneei in somn, hipercalcemie ete.).
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10.4. Boala cronici de rinichi, stadiul IV

* Boala cronica de rinichi, stadiul IV se caracterizeazi prin deficitul clinic semnificativ al funciei
renale cu manifestarea clinica a dereglirilor hormonale secundare micgordrii semnificative a
activarii vitaminei Ds: prin hidroxilare, precum si sintezei de eritropoictind. Compensarea
acesteor deregldri reprezintd o problemé de bazd in managementul pacientilor renali, care, de
obicet, apare incepand cu BCR st. IV, Problemele de management al BCR mentionate anterior
la fel solicitd o atenyie deosebitd, deoarcce s manifestd in forme clinice maj grave, precum §i
mali rezistente la tratament.

Tratamentul anemiei

* La pacientii renali in varstd sub 70 de ani anemia este diagnosticata la barbati in caz de
hemoglobina < 135 g/, la femei — in caz de hemoglobind < 115 g/I. La barbali in varsta peste 70
de ani anemia este depistatd la valorile hemoglobinei < 120 g/l. Anemia clinic semnificativi
este caracteristicd §i incepe si se dezvolte la pacientii cu BCR 11

* Tratamentul anemiei renoprive este exercitat cu eritropoieting (ex. recormon), cu medicamente
stimulatoare ale sintezei de eritropoietind la nivelul renal si hepatic; cu preparate de fier sau prin
vitaminoterapia cu acid folic si Bya.

Valorile-inti ale hemoglobinei sunt peste 110 g/l (unele ghiduri recomanda > 120 g/l).

* FEpoietina o se administreaza i.v, cite 50 Ul/kg x 3 ori/sdptamana, iar epoietina i — i.v. 40 Ul/kg
X 3 ori/saptamand sau s.c. 20 Ulkg x 3 ori/saptiménd pana la realizarea valorilor-tintd ale
hemoglobinei. In caz de crestere insuficientd a valorilor hemoglobinei si hematocritului doza
epoictinei poate fi majoratd cu 50%. insd nu mai mult decit 720 Ul'kg/ saptimina.
Administrarea fierului este obligatorie in caz de tratament cu eritropoieting, fiindea depo-ul de
fier la pacientii renali se epuizeazi rapid din cauza aportului insuficient. Se recomanda
preparatele fierului trivalent, ex. hidroxida polimaltozat, 200 mg o data pe zi (seara), 3 luni.
Dupé normalizarea nivelului de fier se recomanda realizarea valorilor-{inta ale feritinei 200-400
ng/ml. care indicd continutul suficient al fierului in depo. Terapia de sustinere cu fier este
indelungata si include administrarea preparatelor de fier in doza de 100 mg/zi.

Normalizarea metabolismului fosfoealeie

* Rinichiul reprezinti un organ important in echilibrarea metabolismului de caleiu si fostor
datoritd elaborarii vitaminei D1 activate (dupa hidroxilare) si reglarii reabsorbyiei de fosfati si
calciu.  Efectele nedorite principale cuprind sporirea rigiditatii vasculare, dezvoltarea
calcificarilor tisulare (confirmare radiologica), riscul cardivascular erescut. accelerarea pierderii
functici renale, precum si dezvoltarea osteodistrofiei renale cu simptomocomplex caracteristic.

* Modificirile dictetice reprezintd un pas important in normalizarea metabolismului de caleiu sl
fosfor: aportul zilnic de fosfafi, preponderent aflati in proteinele animale, se limiteaza la 700-
1200 mg. De asemenea. sunt limitate pdinea alba, leguminoasele. nucile, orezul, cacao, varza
rosie. Valorile-{intd ale HPO," < 1.3 mmol/l sau< 5 mg/dl, Alifel se dezvolta hiperplazia
glandelor paratircoide cu hiperparatireoza secundarii. Studiile. de asemenea, au demonstrat
reabsorbiia insuficienta a calciului in intestinul pacientilor cu BCR avansati. Un efact benefic
este realizat si de ketoaminoacizi, administrati in doze 0,1-0,15 g’kg/zi timp indelungat, Pentru
micsorarca absorbtiei de fosfati se administreazi preparate care le leagi la nivelul intestinal:
CaCO; p.o. dupd méncare 2 g/zi in priza unica cu 200 ml de apa. Simultan se monitorizcaza
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nivelul de calciu sangvin. In caz de dezvoltare a hipercaleemiei doza de carbonat de calciu se
ajusteazi sau suspendeaza pe o peroada de timp.

La pacientii cu valorile PTH= 200 pg/m | si hipocalciemie persistentd pe fundalul fosfatemiei
normale se recomanda administrarea calcitriolului p.o. 0,25 pg o datd in 2 zile (PTH 200450
pg/ml) sau 0.5 pg (PTH = 450 pg/ml) o datd in 2 zile. La pacienti dializati sau cu IRC terminala
uneori este necesard cresterea dozei de medicament pand la | mg/zi timp de 1-4 saptamani,
existd si forme parenterale, considerate mai eficiente in debutul tratamentului,

Valorile-tintd ale PTH-ului sunt 150 - 300 pg/ml, in functie de prezenta caleificirilor tisulare
si trebuie sa fie determinate o dati in 3 luni.

La pacientii cu calcificari tisulare se recomanda chelatori de fosfor, care nu confin calciu. In
cazurile cele mai grave. la pacientii dializati este uneori necesardi recurgerea la interveniie
chirurgicald (hiperparatircoidectomie pariiala sau totala),

10.5. Boala cronica de ricnihi, stadiul V

In managementul predialitic al pacientilor cu stadiul V al bolii cronice de rinichi este important
a confrola sau micsora manifestirile clinice ale complicatiilor uremice propriu-zise,
caracleristice pentru IRC terminali: intoxicajie uremicd. ajustarea predominarii proceselor
catabolice si diminuarea metabolismului bazal, normalizarea echilibrului acido-bazic gi
combaterea hiperkaliemiei. evitarea edemelor la pacientii cu oligurie si atenuarea manifestirilor
neuropatiei i encefalopatiei uremice.

Compensarea intoxicatiei uremice

Infuzia serului pacientilor uremici provoacd intoxicatie in experimente in vivo, Substanta
concretd rispunzatoare pentru efectele toxice, insd, nu este depistatd. Se presupune ci efectele
toxice sunt realizate prin intermediul produselor metabolismului proteic, ca ureea, creatinina,
metil- si dimetilguanidina, creatind, acidul guanidin-succinic, aminele alifatici, urafii $i unele
peptide, precum si derivafii aminoacizilor aromatici (triptofan, tirozind. fenilalanind). Din punct
de vedere patogenetic intoxicajia uremicd poate fi minimizata la pacientii cu dieta hipoproteicd
cu continut diminuat al aminoacizilor aromatici. Compensarea aportulul insuficient de
aminoacizi esenfiali poate fi realizatd prin administrarea preparatelor de ketoaminoacizi
(Aminosteril KE nephro, Ketosteril etc.). Astfel de preparate se administreazd continuu
perioade indelungate (ani de zile) si actioneaza prin reintroducere in metabolism a resturilor
azotate, care intrd in reactie cu ketogrupe ale ketoaminoacizilor cu transformarea ultimilor in
aminoacizi simpli.

Normalizarea metabolismului bazal

e Seccundar inhibitiei pompei celulare de Na'/H' este diminuat metabolismul bazal si, drept

consecintd, se dezvoltd hipotermia. Astfel, pacientii renali trebuie si evite supraracelile i sa fie
suficient de cald imbricati in timpul rece. De asemenea, este importantd elaborarea unei diete
cu evitarea cagexiel asociate cu diminuarea aportului proteic §i compensarea cerinfelor
energetice ale organismului prin aportul sporit de carbohidrati usor digerabili, Pofta de mancare
diminuati, care, in conditiile cand utilizarea condimentelor este limitatd din cauza riscului sporit
de hemoragie secundard pe fundalul uneci gastroenteropatii uremice. este greu corectatd prin
metodele fiziologice. In astfel de conditii se adminstreaza preparate anabolice steroide
(Retabolil, Nerobol, | ml i.m. o datd in 2-4 saptimini) si nesteroidiene (Riboxind, 1p. x 3-4
ori/zi in cure timp de o lund, fiecare 3 luni sau continuu). Grupa preparatelor adaptogene
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(ginseng, aralia eic.) de asemenea intensifici metabolismul bazal. Administraréa a astfel de
preparate activeazd procesele anabolice in organism, ameliorind in acelasi timp intoxicafia
uremicd, precum §i adaptarea sociala,

Combaterea hiperkaliemiei

Hiperkaliemia se defineste ca valorile potasiului peste 5.5 mmol/l, Hiperkaliemia la pacientul
renal reflectd deficitul functiei renale si n acelasi timp poate griibi dezvoltarea complicatiilor
letale, inclusiv si stopul cardiac (la hiperkaliemie = 7 mmol /1). Nu totdeauna simptomatologia
clinica g1 modificarile instrumentale corespund valorilor sporite de kaliu, raportate de laborator,
In astfel de cazuri este necesar de exclus pseudohiperkaliemia datorath unei colectiri sau
aprecieri incorecte a analizei biochimice. Hiperkaliemia elinie semnifcativd este apreciata la
pacienti cu modificirile electrocardiografice corespunzatoare. In astfel de cazuri este solicitatii o
interventie terapeuticd imediati. ce sc realizeazd parenteral si care include administrarea
glucozei si insulinei (sporesc acumularea intracclulard de kaliv in cadrul glicogenului),
preparatelor de calciu, P-adrenomimeticilor (previn dezvoltarea blocului atrio-ventricular si
normalizeaza contractilitatea cordului), diureticelor de ansi. Pentru excluderea cauzelor
hiperkaliemiei secundare este neecsard monitorizarea atentd a cauzelor posibile iatrogene
(IECA, BRA-II, diuretice-economisitoare de potasiu, preparatele de kaliu), hemolizei sau a unui
proces neerolic.

Normalizarea echilibrului acido-baxic

Rinichiul ocupa un loc important in realizarca echilibrului acido-bazie prin eliminarea activa a
ionilor H+ in schimb de Na', urmatd de reabsorbtia ionilor HCO; cu restabilirea rezervei
buferului hidrocarbonat. Rinichiul are un rol esential in functionarea buferului de amoniac, care
este sintetizat in celulele twbulilor renali din glutamina. Importanta acestui sistem este in
cregtere in acidoza metabolicd, cand funclionarea sistemului bicarbonat este alteratd prin
deficitul ionilor de bicarbonat. Rinichiul este capabil sa restabileasci de sine statator echilibrul
acidobazic pand la momentul de deficit al funciici renale de 50%. Insa momentul instalarii
decompensirii fatale a sistemelor de bufer este greu de stabilit, ultimul fiind dependent de
aspectele dietetice. terapeutice $i activitatea pacientului. In caz de scidere suplimentard a
filtrajiei glomerulare in mentinerea cchilibrului acido-bazic se includ fosfatul de calciu si
carbonatul de calciu, ce activeaza resorbtia lor din case. Valorile normale ale BE sunt intre 21 -
27, pentru funcfionare normald a organismului si efectul optim al medicamentelor administrate
este important de mentinut NaHCOs la nivelul 20-22 mmol/l. In acidoza usoard se
administreazd NaHCO: p.o. 0,5-1 g 2 ori/zi (sub controlul echilibrului acido-bazic) pana la
realizarea nivelului de NaHCO: 15 mmol/l. In formele mai severe de acidoza se administreaza
NalHCO; B4% i.v., o datd pe zi pind la realizarea nivelului de NaHCO: 15 mmol/l. Volumul de
NaHCO; transfuzat se caleuleazd conform formulei: Volumul = 0.3 x BE x masi (kg). 1 ml de
Sol. NaHCOy contine | mmol/l NaHCO;. Normalizarea pH-ului de asemenea previne
dezvoltarea hiperkaliemiei prin acidificare (| pH cu 0,1 conduce la 1 K* plasmatic cu 0,6
mmaol/l).

Evitarea i combaterea edemelor

Evitarea hipervolemiei si realizarea masel uscate este un moment foarte important in
managementul pacientului renal. Trebuie tinut cont ¢d pind la 5 L de lichid pot fi acumulate
fard edeme clinic apreciabile. Acumularea lichidului suplimentar poate fi cauza ineficiente
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terapiei hipertensive (prin restabilirea volumului sporit de sange criculant din depoul). precum
si tratamentului patogenetic in mai multe nefropatii (prin alterarca permeabiliti{ii membranelor
celulare). Edemul renal initial apare in tesutul conjunctiv rarificat (periorbitar §i in regiunea
gleznei), este pufos, non-tensionat. Dezvollarea edemelor este in majoritatea cazurilor legata cu
cresterea continutului de natriu in {esuturi. Cu toate ¢ retinerea lichidului este o complicaie
quasiconstanti, realizarea masei uscate este posbila prin monitorizarea vigilentd a modificarilor
masei ponderale la majoritatea pacientilor renali, implementarea activi a restrangerilor
dietetice, tratamentul activ al sindromului nefrotic si administrarea diureticelor in cure alternate
pentru evitarea tahifilaxiei, care inevitabil se instaureazd in cure indelungate. Este necesar de
tinut cont cé incepand cu FG < 30 ml/min sunt eficiente numai diuretice de ansd. Administrarea
diureticelor economisitoare de potasiu trebuie sa fie atent monitorizata la pacientii cu FG 30-60
ml/min, si este contraindicatd in caz de FG < 30 ml/mimn. in cadrul sindromului nefrotic
eficientizarea tratamentului diuretic poate {i realizatd prin administrarca dozelor inalte de
diuretice imediat dupa efectuarea transfuziei de plasmi sau albumind,

Tratamentul neuropatiei

e Formele principale ale afectarii sistemului nervos la pacientii uremici cuprind: encefalopatie
uremicd, polineuropatie (inclusiv sindromul), mononeuropatie §i disautonomie (ex. constipatie.
diaree, hipotensiune arteriald, dereglarile de somn). Dezvoltarea modificarilor patologice in
sistemul nervos central este cauzatd de aceiagi factori care sunt menjionali in patogeneza
intoxicatiei uremice. Neuropatia uremica propriu-zisi este cauzatd de dereglarile functionarii
pompei Na+/K+ cu depolarizare cronica consecutivi a membranei axonale.

s Managementul optim al neuropatiei uremice poate fi realizat in conclucrare strinsd cu medicul-
nutritionist (in special, in diabetul zaharat, dislipidemii) si chirurgul general sau vascular
(sindroame de capeand sau ulcerele trofice). Pentru pacieniii diabetici se recomandi diete cu
calorajul redus, diminuarea aportului de acizi gragi saturafi i a colesterolului la pacientii cu
dislipidemii primare sau sccundare, dietd hipoproteica (30-40 gr de proteind/ z1), indiferent de
patologia renald de bazi.

o Polinenropatia uremicd este mixta (senzomotorie) distald simetricd. Se recomanda  evitarea
situatiilor care contribuie la dezvoltarea paresteziilor si durerilor neuropatice: suprardcelii sau a
caldurilor excesive, mediului cu umiditate sporita, hipokineziei §i efortului fizic static. Terapia
simptomatica include calmante (de la preparate vegetale pénd la benzodiazepine §i barbiturate
(atentie la acumulare in IRC avansatd §i actiune exagerati in hipoalbuminemic !)).
vitaminoterapia cu vitaminele din grupa B (By, Ba, By §i Byz), administrarea acidului lipoic la
pacientii cu neuropatie diabetica. In polineuropatia diabetica moderatd sau severd lipseste
tratamentul specific. Insd, evolujia neuropatiei este amelioratd la pacientii cu controlul glicemic
mai strins. In studii pe animale a fost depistat efectul pozitiv al unor facton de crestere
(neurotrophic growth factor, insluin-like growth factor), iar rezuliatele cercetarilor la oameni, ca
si in caz de inhibitorii reductazei de aldozi, au fost mai putin promitatoare. Gangliozidele sunt
contraindicate din cauza efectelor adverse, iar produsele acidului linoleic i blocaniii glicozilarii
avansate terminale a proteinelor urmeazi a fi studiate in vivo, Imunoglobulina umana 1.v. intr-
un studiu mic a fost eficace in ncuropatii asimetrice.

e Neurapatiile algice sc trateazi cu antidepresive triciclice (Amitriptiling, Nortriptilinag — sunt
relativ frecvente efectele adverse), inhibitori selectivi ai captarii de serotonind (Paroxetind),
Fenitoin (cu precautii la pacienti diabetici). Carbamazepina, antagonigtii N-metil-D-aspartatului
(ex. Dextrometorfan, Ketamind), derivatii opioide (Tramadol in doza zilnica 100-400 mg;

163



Oxicodon si Morfina sunt la fel eficace, exista riscul dependeniei si adictiei). In polineuropatiile
difuze a fost determinatd eficienta inaltd a preparatului Levodopa in doza de 300 mg/zi.
Aplicatiile locale ale Capsaicinei pe imp de 4 ore au fost eficiente in neuropatie diabetica. Nu
esle dovedit efectul urmitoarelor preparate: coenzima Q10, Menadionul, Vitamina E, Acid
ascorbic, N-acetilcisteind, Riboflavind, Succinatul, L-carnitina si Dicloroacetatul.

Disautonomia — dereglarea generalizald a activitdfii sistemului nervos autonom —reprezinta o
complicatie frecventd la pacienti uremici, in special, pe fundalul diabetului zaharat. In
combaterca simptomatologiei, uneori destul de pronuntate, sunt utile medicamente
simpatolitice. Clofelina este utild in normalizarea scaunului la pacientii cu diaree, secundari
neuropatiet tractului gastrointestinal (1-2 p. (0,075-0,150 mg) x 2-3 orifzi la necesitate).
Midodrina ajutd in hipetensiunea ortostaticd (1-10 mg x 3 ori/zi la necesitate sau in cure timp
de 1-2 saptamani), Sindromul de apnoe in somn se trateazi cu teofilind (reactii adverse relativ
frecvente) sau modafinila, Impetenta raspunde la tratamentul cu preparate vasoactive de tip
Viagra. Gastropareza, enteropatia §i cistpatia neurogene sunt caracteristice pacientilor cu DZ,
Gastropareza a demonstrat o evolujie mai favorabila in alimentatie frecventd cu portii mici usor
digerabile de mincare, cu continut redus al lipidelor. Metoclopramida (este necesara ajustarea
dozer, altfel cregte riscul dezvoltdrii depresiei i somnolentei excesive) si Cisaprida sunt
eficienti la majoritatea pacieniilor. Enteropatia conditioneaza staza continutului intestinal
(constipatic initiald) cu disbacterioza §i diarec secundard. Tratamentul primar include
antibiotice (Ampiciling, Tetraciclind, Metronidazol intr-o0 curd scurtii, doze ajustate conform
FG). Remediile anticolinergice sunt eficiente in controlul diareei. Repetarea a astfel de episoade
uncori poate fi prevenitd de o dieta fard gluten, In cistopatie (vezica ncurogend) ajutd
procedurile  fiziolerapeutice §i preparate parasimpatolitice ca betanchol. Tratamentul
chirargical poate i necesar in sindroamele de capeand (ex. sindromul carpal), managementul
ulcerelor trofice la pacienfii cu boala vasculard perifericd (aterosclerotica, diabetica), si in
efectuarca jcjunostomiel (gastroparezd severd). Dupd efectuarea fransplantului renal este
caracteristicad involufia manifestarilor neuropatiei periferice, precum si a encefalopatiei uremice.

Enterosorhlia

Utilizarea enterosorbentilor este bazatd pe capacitatea acestei grupe de medicamente de a lega
produsele metabolismului azotat, secretate in tractul gastrointestinal. Greturile si simtul de
greutate in epigastru deseori indica dezvoltarea gastroenteropatiei uremice la pacienti renali. Se
administreazd preparate ale cirbunelui activat in doza zilnicd de 8-12 p. in priza unica sau
impdriite in 2 prize cu | ord inainte sau cu 2 ore dupd mancare. Mai eficiente sunt considerati
enterosorbentii din compusii organici ai siliciului (15 g x 3 ori/zi ¢u o ord inainte de mancare, 2
saptimani din lund) sau dioxidul colidal de siliciu (2-3 g dizolvate in 100 ml de apa x 3 ori/zi cu
0 ord inainte de mancare, 2 saptamani din lund) sau lignina hidrolizata (15 g dizolvate in 100 ml
de apii x 3 ori/zi cu o ord inainte de mincare, 2 saptiméni din luni),
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CAPITOLUL IV

INSUFICIENTA RENALA CRONICA TERMINALA SUB DIALIZA

1. Introducere

td

Boala cronicd de rinichi (BCR) este definiti ca o afectiune renald care dureazi mai mult de 3
luni si se prezinta prin schimbdrile patologice renale structurale sau functionale, asociate sau nu
cu diminuarea filtratiei glomerulare si manifestate prin simptomele clinice relevante sau
schimbarile patologice in urind, singe sau rezultatele patologice ale investigatiilor imagistice.
Alt criteriu independent al BCR este diminuarea sustinutd a filtrafiei glomerulare sub 60
ml/min/ 1,73 m” timp mai mult de 3 luni, indiferent de prezenia patologiei renale.

Insuficienta renald cronicd (IRC) defineste complexul de manifestdri clinice si biologice
survenite ca urmare a distrugerii progresive si ireversibile a nefronilor, consecinta finald a
tuturor afectiunilor renale cronice difuze. IRC este diagnosticatd la pacienfii cu filtrafic
glomerulard sub 60 ml/min/ 1,73 m’ suprafata corporala.

Insuficienta renali cronica terminald defineste stadiul tardiv al insuficienier renale cronice in
care, fard tratamentul de substitugie al funcjiei renale, supravietuirea pacientului este imposibila,
Astfel de pacienti au filtratie glomerulard (FG) sub 15 ml/min/ 1,73 m’ suprafad corporala,
Daca filtratia plomerulard scade sub 5 ml/min, atunci starea pacientului se agraveaza rapid
progresiv indiferent de metodele conservatoare aplicate. Acest indice serveste drept indicatic
absolutd peniru inifierea substitutiei functiei renale.

Substitutia funciei renale presupune aplicarea metodelor artificiale, care nu influenieazi cauza
IRC terminale (¢x. hemodializa, hemofiltrare si hemodiafiltrare, dializa peritoneala), si naturale,
care sunt direciionate asupra factorului etiologic al IRC terminale (transplant renal izolat sau
combinat),

IRC terminald supusa tratamentului prin diferite metode de substitutie artificiald a functiei
renale se numeste IRC sub dializa i actualmente este consideraid echivalentd cu BCR
(KDOQI, 2002, ISN, 2005) stadiul V dialitica.

. Abordarea actualid a problemei

Insuficienta renald cronicd terminald repezintd o problema medicald, sociald $i economicd si
necesitd abordare multidimensionald pentru solutionarea ei. Actualmente numarul pacientilor,
aflati la tratament de substitufie a funcjici renale depiiseste cifra de 2 min de persoane pe plan
global. Circa 2/3 din ei sunt tratafi prin hemodializa, 10% - prin dializd peritoneald si
aproximativ V4 supravietuiesc datoritd transplantului renal. Costul tratamentului adecvat la etapa
actuald al pacientului dializat este foarte inalt si atinge 30.000-50.000 de dolari pe an in (arile
occidentale. Costul mai redus, de 2-3 ori, de tratament dialitic in tarile in curs de dezvoltare §i
cele cu economie in tranzitic se explicd prin aplicare limitatd a opfiunilor terapeutice existente
in domeniu si este asociat cu inrAutdfirea evidentd a calitatii viefii pacientilor. Costul
transplantului renal si terapiei imunosupresive este mai mic in comparatie cu tratamentul prin
dializa, dar implementarea mai largh a acestei modalititi de substitufie a funcfiel renale este
limitata de deficitul de organe.

Imbatrénirea populatiei si ponderea in crestere a diabetului zaharat conditioneaza majorarca
anuald cu 10-20% a numadrului de pacienfi cu IRC terminala. care necesitd tratament de
substitutie a functiei renale. Astfel, este foarte importantd prevenirea dezvoltarii si progresiei
BCR, detaliat elucidatd in capitolul respectiv.
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e In Republica Moldova la inceputul anului 2009 existau 366 de pacienti care urmau tratament de
substitutie a functiei renale in cele 7 Centre de Dializi, care sunt asigurate cu 72 de aparate de
dializa. Pe parcursul anului 2008 au fost efectuate aproape 40.000 de sedinte de dezintoxicare,
Majoritatea pacientilor sunt tratafi prin hemodializa. Pe parcursul anului substitutia artificiala a
functiel renale a fost inifiatd la 104 noi pacienfi. Vérsta medie a pacientilor este 44.6+13.5 ani
(M+DS), durata medie de aflare la dializa - 4,7243.57 ani. Din punct de vedere etiologic
predomind glomerulonefrita (=50%) si pielonefrita cronicd (=20%), urmate de nefropatiile
ereditare si congenitale (in total = 20%).

3. Prognosticul. Factorii de risc si profilaxia insuficientei renale cronice
terminale si complicatiilor ei

3.1. Factorii si grupurile de risc sporit de dezvoltare si progresie a BCR
Grupele principale cu rise sporit al dezvoltirii IRC terminale includ pacientii cu:

¢ Diabet zaharat, peste 15-25 de ani dupé debut;

* Hipertensiune arteriald: gr. [1-1I1, peste 10-20 de ani dupa debut;

* Glomerulonefrite cronice (peste 5-10 ani dupd debut) si rapid progresive (la distania de 6-12
lum dupa debut);

e Nefrite tubulointerstifiale (inclusiv pielonefritele cronice) (la distanfa peste 10-30 de ani dupa
debut):

¢ Malformatii congenitale ale sistemului uropoietic;

s Holi renale ereditare {ex. sindromul Alport, polichistoza renala autozomal-dominanti).

Patologiile mai rare cu risc sporit de dezvoltare a BCR sunt:

s Nefrolitiaza:

» Necoplaziile renale;

o Traumatismul renal (gr. = 1I-111);

¢ Tromborele venoase si arteriale, emboliile arteriale renale (in special a vaselor magistrale).

Tabelul 42.
Factorii de risc pentru progresia BCR
Factorii de risc renali Factorii de risc cardiaci Factorii de risc generali
Diabet zaharat Obezitate Varsta
HTA Hiperlipidemie Rasa (persoane de culoare)
- dgﬁnmgfgtgzu;iNS Tabagism Dieta cu continut sporit de proteine

Noti: Printre factorii de misc identificati dupd o prelucrare statistica aprofundatd a US Renal Data
registry, DZ, HTA si dislipidemiile s-au demonstrat a fi cei mai importanti.

Factorii de risc letal la pacientii cu IRC terminali sub dializi:

e Cauzele principale de letalitate:
v Complicatii cardiovasculare (hipertensiune arteriala, cardiopatie ischemica, infarctul acut de
miocard, accidente cerebro-vasculare);
v Complicatii infectivase generalizate (sepsis provocat de diferifi germeni bacterieni, inclusiv
cet conditionat patogeni);
¥" Procese neoplazice (adenocarcinom renal, cancerul colonului).
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Factorii independenti de risc letal:

v Dializi neadecvata (valorile KtV < 1,2-1.3, valorile raportului de reducere a ureci < 65-
T0%);

v Asociate cu dereglarile metabolismului calciu-fosforic: hiperparatiroidism, hiperfosfatemie:

v Asociate cu deregldrile aportului substantelor plastice §i energetice: malnutrifie, nivelul de
albumina plasmatica:

v Stare inflamatorie cronica (proteina C reactiva §i al{i reactanyl ai inflamatier).

Factorii conventionali de risc cardiovascular

Hipertensiunea arteriala;

Virsta (femei = 65 de ani, barbati = 55 de ani);
Sexul masculin,

Fumatul:

Diabetul zaharat si dereglarile tolerantei la glucoza:
Dislipidemiile (colesterol total = 6.1 mmol/l, nivelul sporit al colesterolului LDL, VLDL,
nivelul redus al colesterolului HDL);

Predispozifie genetica,

Proteinurie, microalbuminuric;

Paturile social-vulnerabile;

Sedentarism;

Nivelul sporit al fibrinogenului.

Factorii ,,neconventionali” de risc cardiovascular in BCR:

Insuficienta renald cronicé per se;

Dereglirile metabolismului fosfor-calcic (hiperfosfatemia, PTH-ul),

Anemie;

Stresul oxidativ (nivelul sporit al speciilor reactive de oxigen, hiperhomocistinemie);

Stare cronicd de inflamatie (cresterea concentratiei de fibrinogen, proteinei C-reactive §i altor u-
globuline (proteinele fazei acute de inflamatie), TNF-a, IL-6, diminuarea concentratiei de
albumind si transferind). Ca factori contribuitori sunt menfionafi infecfiile cronice virale
(hepatitele B. C, D, herpes-infectia, infectia citomegalovirotica si cu virus Epstein-Barr),
Afectarea endoteliului (sinteza diminuata de NO);

Hiperactivitate simpatica.

Riscul sporit al complicatiilor infectioase:

Nerespectarea regulilor de asepticd §i antiseptica in timpul procedeelor de substitufie a functiei
renale;

Administrare indelungata a preparatelor imunosupresive;

Accesul vascular prin cateter venos central (infectic de cateter, flebita, sepsis);

Accesul peritoneal in dializa peritoneala (infectie de cateter, peritonitd);

Actiunea imunosupresiva a uremiei per se;

Actiunea directd a procedeului de substitutie a functiei renale (ex. actiunea membranelor din
filtrele de diahiza).
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Riscul sporit al complicatiilor neoplazice:

Infectiile virale cronice, asociate cu riscul sporit de malignizare (citomegalovirotica, herpes-
infectia, infectia cu virus Epstein-Barr, infectiile cronice virale hepatice B, C si D);

Dezvoltarea starilor patologice cu potential de malignizare (ex. chisturi renale secundare
multiple);

Intoxicatie uremica, eliminarea ureei si toxinelor uremice pe caile nefiziologice (intestin, piele).

3.2. Screening-ul IRC terminale in grupurile de risc

Grupurile de risc pentru exercitarea screening-ului regulat pentru depistarea timpurie a IRC
terminale

Starea arenald reprezintd indicatie de initiere urgentd a tratamentului de dializa;

Pacien{ii cu boala cronici de rinichi. in special in stadiile avansate indiferent de cauza (111-V):

Pacieniii, care suferdl de maladiile asociate cu risc inall de dezvoltare a IRC terminale;

v Glomerulonefriti rapid progresivd (ex. sindromul Goodpasture, in cadrul lupusului
eritemnatos de sistem. vasculitelor de sistem etc.);

v Nefropatia diabetica, stadiul III-IV Mogensen;

v IRA, st I dupa AKIN (2005) sau clasele F, L, E dupa RIFLE (2003);

Stare dupd nefrectomie (ex. urolitiaza, traumatism renal etc.) asociatd cu nefropatia complicati

cu [RC a rinichiului restant;

Malformapile congenitale (ex. aplazia renald, hipoplazia renald, obstructie cu hidronefrozi

afunctionald) asociati cu nefropatia complicata cu IRC a rinichiului controlateral;

Pacientii cu factori multipli de rise = (3 )de prgresie a BCR (rabelul 42), in special cu

complianja sciizutd la masurile preventive §1 terapeutice recomandate.

Sereening-ul in grupurile de risc: principiile de management:

Valoarea principald a screening-ului constd in determinarea nivelului creatininei plasmatice cu
calcularea filtratiei glomerulare (sau determinarea ei directd in proba Reberg):

Suplimentar este evaluatd prezen{a semnelor de uremic;

La pacientii cu BCR stadiul 111 se recomandi testarea creatininei plasmatice cel putin o dati la 6
luni;

La pacientii cu BCR stadiul IV se recomanda testarca creatininei plasmatice o data la 3 luni;

La pacientii cu nefropatii rapid progresive sau cu risc inalt de dezvoltare a IRC terminale se
recomandd testarea creatininei plasmatice cel putin o datd pe lund sau mai des pana la
stabilizarca procesului patologic renal, Dupa stabilizarea procesului patologic screening-ul se
efectucazi ca in BCR stadiul I1T sau IV;

La pacientii cu BCR stadiul V creatinina plasmaticd se determind lunar sau o datd in 2
saptimani cu aprecierea filtratiei  glomerulare dupd formula Cockroft-Gault (filtratie
glomerulard < 5 ml/min reprezinta indicatie absolutd ). La pacientii cu filtrajia glomerulari 5-15
ml/min sunt evaluate semnele clinice sugestive (intoxicatie uremica, hipervolemie, dereglarile
biochimice respective) pentru initierea tratamentului de substitutie a functiei renale.
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3.3. Profilaxia IRC terminale

Profilaxia primari a IRC terminale:

Fvidentierea pacientilor din grupurile de risc (subcapitolul 3.1. §i 3.2.) $1 diagnosticare timpurie

a patologiei renale:

Informarea pacientilor privind riscul sporit de dezvoltare a IRC cu stimularea adresirii dupa

consultatia medicului-nefrolog cu eficientizarea misurilor terapeutice aplicate: tratamentul

precoce etiologic (dacd existd) si patogenetic al maladiilor renale §i de sistem, evitarea

acutizarilor lor;

Combaterea factorilor modificabili de risc al dezvoltarii st progresici IRC (subcapitolul 3.1);

Utilizarea tehnicilor nefroprotectorii (tabelul 26).

La pacientii cu IRC deja instalati este importantd evitarea suprardcelelor gi a infectiilor

intercurente, respectarca dietei i regimului hidric, cvitarea supraefortului fizic §1 emotional.
Tabelul 43.

Strategiile nefroprotectorii in boala cronicd de rinichi

_Metodele Confinut

Nemedicamentoase | o Dietd hiposodati

e Abandonarea fumatului

« Normalizarea ponderala

e Compensarea dereglirilor metabolismului glucidic
e (Corecfia dietetica a hiperuricemiei

e Limitarea sau excluderea administrarii medicamentelor nefrotoxice

Medicamentoase e Inhibitori ai enzimei de conversie a angiolensinei

¢ Blocanii ai receptorilor angiotensinei 11
+ Blocanti ai canalelor de calciu (nedehidropiridinice)

s Statine

Profilaxia secundard in IRC terminald: aspecte generale:

Initierea sau continuarea tratamentului etiologic si patogenetic, medicamentos, nemedicamentos
si chirurgical individualizat cu prevenirea dezvoltarii sau ameliorarea evolufici complicatiilor
IRC terminale, complicaiilor tratamentului de substitugie renala §i a maladiilor asociate;
Tratamentul adecvat de suport al funciei renale (antianemic, controlul asupra modificarilor
metabolismului fosfor-calcic, antihipertensiv) incepind cu IRC avansati predialitica;

Selectarea individualizatd a metodei de substituie a functiei renale §i aplicarea ei la pacienti cu
IRC terminala inca compensatd,

Profilaxia diminudrii diurezei restante

Importanta: Pastrarea diurezei restante amelioreazd managementul pacientului §i este asociata
cu prognostic favorabil;

Se recomanda continuarea tratamentului etiopatogenetic al patologiei de baza, ajustat {inand
cont de functia renald si metoda de substitutie a functiel renale aplicata;

La pacientii tratati prin dializd peritoncald diureza restantd scade mai incet in comparajic cu
bolnavii tratafi prin hemodializa. Tnsd, la distanta de 2.5 ani circa la 50% din pacientii la dializa
peritoneald se dezvolta anurie,

Se recomandd evitarea sau limitarea utilizirii medicamentelor potential nefrotoxice;
Administrarca diureticelor de ansa in doze majore (ex. Furosemid 250-500 mg i.v./zi) sporeste
momentan diureza, dar nu influenfeazi rata de scidere a functiei glomerulare.
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4. Clasificare

Tabelul 44.
Clasificarea Bolii Cronice de Rinichi (K/DOQI, 2002, si ISN, 2005)
Stadiul Descrierea Filtratia glomerulari, Management
ml/min/1.73 m* ;
Riscul sporit =90 (BCR asociatd cu | Screening
_ factorii de risc) Atenuarea factorilor de risc al BCR
1. Leziunea renala cu =90 Diagnosticul si tratamentul -
FG normala sau suferintelor asociate, incetinirea
sporiti L progresiei BRC, reducerea riscului
2. Leziunea renald cu 60-89 Monitorizarea progresici BCR
FG ugor scazutd o
3. Leziunea renala cu 30-59 Evaluarea si tratamentul
! FG moderat scazut - complicatiilor
4. Leziunea renald cu 15-29 Pregdtirea pentru transplant renal
FG semnificativ
scazuta o
5. Insuficienta renala < 15 (sau la dializd) | Terapia de substitutie a functiei

renale (Ia prezenta uremiei)

5. Etiologie

Risc sporit al dezvoltirii IRC terminale prezinti grupurile de pacienti cu:

e Diabet zaharat
* Hipertensiune arteriala

e Glomerulonelrite cronice i rapid progresive
* Nefrite tubulointerstijiale (inclusiv piclonefrite cronice)

e Malformatii congenitale ale sistemului uropoietic

e Boli renale ereditare (ex. sindromul Alport, polichistoza renald autozomal-dominanti)

Patologiile mai rare cu risc sporit de dezvoltare a BCR sunt:

Neoplaziile renale
Nefrolitiaza
Traumatismul renal

6. Patogeneza

Trombozele venoase si arteriale, emboliile arteriale renale

Mecanismele patogenetice la pacientii cu insuficienta renala

e Dereglirile echilibrului hidro-electrolitic:
v Acumulare de sodiu si hiperhidratatie secundard cu cresterea volumului de lichid. Clinic se
manifestd prin hipertensiune arteriald, insuficienid cardiaci. edemc periferice si efuziuni
intracavitare.
v Hiperkaliemie:
v" Hiperfosfatemie;
¥ Hipermagneziemie,
= Dereglarile echilibrului acido-bazic:
v" Acidoza metabolica,
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e Dereglirile sintezei, scindirii $i excrefiei hormonale si altor substante biologic active la
nivel renal:

v

v

v

Diminuarea scindirii insulinei cu modificari sccundare ale metabolismului glucidic i
lipidic;

Dezvoltarea anemiei renoprive secundar deficitului de sintezd a eritropoietine:,

Facilitarea cresterii valorilor tensionale prin activarea sistemului de renind-angitensina-
aldosteron, diminuarii  eliminarii/scindarii  de wvasopresind 51 reducerea sintezei
prostaglandinelor;

Lipsa hidroxilarii vitaminei D condifioneaza dezvoltlarea dereglarilor metabolismului fosfo-
calcic si osteodistrofiei renale, mediate inclusiv prin cresterea sintezei de parathormon;
Sporirea nivelului de prolactini si de hormon luteinizant, reducere a nivelulul testosteronului
sunt traduse clinic in tulburdri ale sferei sexuale §i reproductive;

Cresterea nivelului de hormoni intestinali cu alterarea functiilor tractului gastrointestinal si
dezvoltarea gastroenteropatiei uremice;

Dereglarile de sintezd a oxidului nitrie, prosiaglandinelor si endotelinei contribuic la
dezvoltarea unei stari procoagulante.

» Dereglirile functiei renale excretorii:

v

v

F
v

Acumularea toxinelor uremice: urcea, creatinina etc. cu dezvoltarea intoxicafiei cronice §i
dereglarilor metabolice;

Cresterea nivelului de molecule medii contribuie la dezvoltarea sindromului de inflamatie
cronicd  generalizatda (citokinele), aparifia polincuropatielr uremice § manifestarea
encefalopatiei uremice;

Majorarea nivelului de substanie macromoleculare deregleazd raspunsul mmun  (ex.
acumularea proteinelor glicozilate), afecteazi transportul de hormonii §i de subsianie
biologic active, provoaci depozitarea lor in {esuturi (ex. amiloidoza secundara acumularii de
p2-microglobuling);

Acumularea altor substante cu potenjial patogen: ex. acid uric (guta secundari);

Excrefie anomald extrarcnald a resturilor metaboleie cu  dezvoltarea modificarlor
inflamatorii §i distrofice la mvelul mucoaselor si pielii.

* Procesele patologice complexe secundare insuficientei renale:

v

v
v
v

~

v

Stare de inflamatie cronicd generalizati si deficitul de antioxidanti;

Ateroscleroza accelerati;

Deficitul imunitagii specifice (celulare si umorale) si nespecifice;

Dereglarca pencralizatd a proceselor de proliferare, apoptozd, hipertrofie/hiperplazie,
sintezei matricei extracelulare cu tendinja de dezvoltare a modificarilor distrofice in
majoritatea organelor 51 sistemelor;

Reducerea metabolismului bazal;

Hipercatabolismul.

Din punct de vedere patogenetic in progresia i dezvoltarea complicatiilor insuficientei renale
este important de mentionat capacitatea modificiarilor patologice inifiale de a forma cercul
vicios autosustinut cu avansarea lor in dinamici, precum si tendinfa de conditionare a altor
cercuri vicioase. Ex.: Anemia renoprivd contribuie la aportul redus de oxigen la nivelul
interstifinlui renal cu dezvoltarea fibrozei locale si apoptoza progresivd a celulelor, care
sintetizeazii eritropoietind cu agravarea consccutivi a anemiei. De asemenea, compensarea
nivelului redus de oxigen la periferie, cauzat de anemie, contribuie la cresterea presiunii de
perfuzie si HTA, care, la rindul ei, accelereazii evolutia nefropatiei.
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7. Morfopatologie

Pentru insuficienfa renald cronici terminald este caracteristici afectarea poliorganici i
polisistemicl. Practic in toate organele si sistemele se dezvoltd procesele distrofice si activeaz
apoptoza. Suplimentar la modificarile patologice cauzate de insufcienta renald (ex.
glomerulonefrita cronicd cu nefroscleroza) si complicatiile ei (ex. accident cerebral vascular
provocat de HTA nefrogeni) se adaugd cele conditionate de maladiile extrarenale (ex.
diabetul zaharat). De asemenea, tratamentul medicamentos si metodele de substitutie a
functiei renale modificd la riandul lor tabloul morfopatologic (ex. trombocitopenie cu
hemoragii secundare in urma administririi heparinei nefractionate).
In continuare va prezentim modificirile morfopatologice principale in functie de sistemul afcctat.
* Sistemul uropoietic:
Modificarile patologice sunt caracterstice pentru nefropatia in cauza. in general, se dezvoltd
nefroscleroza cu un numdr limitat de nefroni functionali,
* Sistemul cardiovascular:
Hipertrofia ventriculului sting, pericardita uremica, ateroscleroza precoce a arterelor mari,
modificari in miocard cauzate de cardiopatia ischemica.
» Endoteliu vascular:
Ateroscleroza avansatd, precoce, inclusiv cu afectarea patului microvascular.
e Sistemul de hematopoezi:
Anemie normocromi normocitard in singele periferic, micsorarea numarului de normoblasti si
eritrocite tinere in maduva osoasa rosie.
* Sistemul nervos:
Madificarile in uremie sunt nespecifice, majoritatea fiind cauzate de HTA si ateroscleroza.
* Sistemul respirator:
Efuziuni pleurale, Mai des ca in populatia generald se inregistreazi bronsita cronici.
¢ Sistemul hepatobiliar:
Este frecventd asocierea cu infectiile cronice virale hepatice B si C cu dezvoltarea hepatitei si
cirozel virale.
e Sistemul endocrin:
Pe fundalul moficarilor distrofice la nivelul majorititii glandelor endocrinei la o parte din
pacien(i se atestd hiperplazia paratiroidelor.
¢  Tractul gastrointestinal:
Gastrita/ enterita/ colita cronicad. Angiodisplazia mucoasei TGL Mai frecvent ca in populatia
generald se atestd ulcerele peptice gastrice/ duodenale si neoplaziile colonului,
* Aparatul osteoarticular si muscular:
Osteoporoza generalizatd, Fracturi patologice. Boala osoasi adinamici. Dezvoltarea accelerati a
osteoartrozei cu afectarea coloanei vertebrale si articulatiilor periferice.
e Sistemul reproductiv:
Hipogonadism la ambele sexe, la barbati — §i ginecomastia,
¢ Sistemul imun:
Semnele morfopatologice ale infectiilor virale cronice (herpesvirus, citomegalovirus, virusul
Epstein-Barr), modificarile patologice caracteristice infectiilor virale si bacteriene acute,
*  Mucoascle si teoumentele;

Modificari distrofice i cronice inflamatorii la nivelul mucoaselor si tegumentelor. Incluziuni de
caleiu in piele si muschi la pacienti cu hiperparatiresidic.
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8. Tabloul clinic al IRC terminale

8.1. Manifestarile clinice ale IRC terminale

Acuzele:

o Statusul general: pierdere in greutate, malnutritic:

¢ Sindromul anemic: slibiciune generali, fatigabilitate sporita, performan{i de muncid scazuti,
sensibilitate sporita la frig;

e Patologia cardiovasculari: cefalee preponderent occipitald i dureri precardiace asociate cu
eresteri ale valorilor tensionale, astmul cardiac nocturn paroxistic, dureri de tip stenocardie la
efort fizic (CPI), dureri compresive precardiace la schimbarea pozitiei (pericardita);

e Statusul volemic:

v" Hipovolemie intravasculari: sete, xerostomie, oligurie, pierderi hidrice extrarenale excesive
in antecedente (poliurie, diaree, hipertranspiratii);

v Hipervolemie intravasculari: edeme periferice, crestere ponderald, ortopnee, dispnee
paroxistica nocturna;

s Afectarea sistemului respirator: dispnee, tuse cu climinari nesemnificative sau fird elimindri;

o Afectarea TGI: hipo- sau anorexie, disfagie, greala. vomi, diarce. constipatii;

e Afectarea aparatului osteoarticulari: osalgii, mialgii, artralgii carc sunt agravate la cfort,
aparitia calcinozei metastatice a tesuturilor moi;

e Afectarea sistemului nervos: iritabilitate sporitd, imposibilitatea concentrafiei, prurit,
parestezii, nevralgii, deregliri de cunogtingd, defectul cognitiv;

e Afectarea sistemului reno-urinar: oligurie (uncori anurie) sau poliurie, nocturie, urind slab
coloratd; rar — sindromul algic lombar, macrohematurie. Dupd inceputul substitutiei artificiale a
functiei renale volumul urinei se micsoreazi progresiv, diureza restantd atinge 100-150 ml/zi la
6-12 luni si practic dispare la 2-3 ani in caz de tratament prin hemodializa, cel mai mult diureza
restantd persistd la pacienfi cu polichistoza renala.

o Acuzele specifice patologiei de bazi i complicatiilor ei.

Anamnesticul:

o Informatie despre o patologie renald preexistentd, izolatd sau in cadrul unei maladii de sistem;

debutul §i evolutia maladiei, in special aparitia hipertensiunii arteriale, proteinuriei si
dezvoltarea insuficientei renale cronice, prezenta factorilor de risc.

Examenul clinie:

Manifestirile maladiei de bazi cu afectare renald primard (ex. pielonefritd,
glomerulonefritele primare, nefrolitiazi etc.) sau secundari (cx. nefropatie diabeticd in cadrul
diabetului zaharat, nefropatiile in cadrul suferinielor nefrologice de sistem etc.);

Evaluarea factorilor ce pot agrava evolutia IRC terminale (prezenfa si evolufia diurezei
restante. hipo- sau hipervolemie, complicatii cardiovasculare, malnutritie ete.);

Diagnosticarea severitd(ii sindromului uremic (asterix, convulsii, dereglarile constiingel,
greturi, voma, pericarditd uremica etc.).

Aprecierea clinicd a statusului volemic (,.evolutia masei uscate”, semne de exicozi, edeme
tegumentare §i efuziunile in cavitatile corpulu, FCC. Ps. TA, ete.).
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Monitorizarea dinamica a dezvoltarii si evolutiei complicatiilor eventuale ale IRC terminale sub
dializa (tabelul 47) i complicafiilor caracteristice pentru diferite metode de substitutie a
functiei renale (fabelele 50 gi 51) (subcapitolele 8.2. 5i 8.3);

Evaluarea statusului nutritional (aportul de proteind, potasiu, calciu si fosfati, sare de
bucatarie, aportul hidric i caloric, necesitatea inigierii, continudrii sau suspendirii alimentatiei
enterale sau parenterale);

Revizuirea medicamentelor administrate (adaugarea medicatiei preventive, patogenetice si
simptomatice, suspendarea celor neesentiale, ajustarea dozei sau intervalelor de administrare).

Evaluarea statusului nutritional al pacientului dializat:

Initial se determind o data la 2-4 saptimani;

Dupa stabilizarea indicilor monitorizarea lor se efectueazi o datd la 3 luni;
Indicii utiliza{i in evaluarea statusului nutrifional al pacientului:

v Antropometria (masa corporald, indltime);

Calcularea IMC;

Nivelul albuminei plasmatice;

Nivelul transferinei plasmatice;

Calcularea aportului proteic:

Calcularea aportului caloric;

v' Indicii sunt normalizati pe masa uscati a pacientului.

CLER S &

Evaluarea masei uscate a pacientului dializat:

Masa uscatd este definitd ca ponderea minimi a pacientului la sfarsitul sedintei de dializ,

pe care el/ea il poate suporta fird a manifesta semne clinice de hipovolemie, in special ale

hipotensiunii arteriale;

Masa uscata astfel este inferivara masei fiziologice a pacientului, oferind posibilitate de

toleranta mirita fata de aportul relativ sporit de lichid in perioada interdialitica;

Tehnicile utilizate pentru evaluarea obiectiva a masei uscate (dupa sedinta de dializa);

v Examindrile de laborator; concentratia sericd a peptidei natriiuretice sau a
guanozinmonofosfatului ciclic;

v' Masurarea ecograficd a diametrului venei cave inferioare;

v" Analiza bioimpedantei.

Tehnicile utilizate pentru evaluarea obiectivd a masei uscate (in timpul sedintei de dializa):

¥ Calcularea hematocritului (metodi opticd sau cu ajutorul bioimpedantei):

¥ Concentralia totald de proteine (cu ajutorul ultrasunetului).

Calitatea a viefii pacientului cu IRC terminald sub dializi

Evaluarea calititii vietii cuprinde:

¥ Starea sanititii: tabloul clinic, rezultatele investigatiilor instrumentale i de laborator,
evolutia lor, decesul pacientului (in studii clinice),

v Statusul functional: fizic, mental, social si rolurile sociale

v Bundstarea generalii: raportul energie/fatigabilitate, prezenia si severitatea sindromului
algic, autoevaluarea stirii de sanatate §i satisfactic generald de viata,

Datele privind calitatea viefii pacientului sunt colectate prin intervievarea lui directd. In

aprecierea calita(ii viefii pacientilor renali sunt utilizate diferite instrumente diagnostice, dar

expres sunt recomandate;
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v" Dartmouth COOP Charts,

v Duke Health Profile/ Duke Severity of {liness (DUKE/DUSOI),

v" Medical Outcomes Study 36-Item Short Form (SF-36)

v Kidney Disease Quality of Life (KDQOL).

Calitatea vietii pacientilor trebuie 54 fie determinata inifial si in continuare monitorizata regulat
cu ajutorul a unui si aceluiagi instrument. Perioada de reevaluare (luni) = FG/10, sau la orice
agravare a simptomatologiei inregistrate:

In caz de inriutdtirea calitdtii vietii se recomandd interventii dietetice, terapeulice sau
psihoterapeutice, de ordin social sau ocupational, pentru a preveni agravarea lor in dinamica.

Calitate a vietii pacientului cu TRC terminala sub dializa

Depresia majord este diagnosticatd  atunci cand timp de cel pufin 2 sdptamani pacientul

raporteazi cel putin 5 din urmitoarele probleme:

v Se simte depresiv marca partea zilei;

v Reducerca interesului fata de viagd sau satisfactiei de majoritatea activitatilor din timpul
zilei;

v' Dereglari ale poftei de mancare, crestere sau scadere ponderala brusea:

¥ Dereglari ale somnului, inclusiv insomnia sau hipersomnia;

v Retardul reactiilor psiho-motorici:

v Fatigabilitate sporita;

v Simtul cxagerat de vind;

v Reducerea concentratier;

v

Idei recurente de suicid (cel mai specific criteniu).

8.2. Manifestirile instrumentale si de laborator ale IRC terminale

Fiecare pacient cu IRC terminald sub dializi necesiti determinarea obligatorie a K,
creatininei si ureei suplimentar la alte examiniiri in caz de orice spitalizare.

Cercetirile de laborator ale urinei sunt efectuate initial, in timpul evaluitii primare a IRC
terminale inainte de implementarea diferitor metode de substitufie a funcfiei renale, iar in
continuare — in caz de eventuald acutizare a maladiilor sistemului uropoietic la pacientii cu
functie renald reziduald suficienti (diureza > 100 ml).

Analiza generala de urini

Sedimentul urinar normal sau microhematurie/leucociturie nesemnificativa: piclonefritd cronicé
in remisiune, glomerulonefritd cronica (forme oligosimptomatice);

Hematurie: glomerulonefrita cronicd. glomerulonefritd rapid progresiva, nefrolitiaza;

Cilindri granulosi: necroza tubulard, vasculite, glomerulonefrite, nefritd interstifiala;

Cilindri eritrocitari: glomerulonefrite, vasculite, HTA maligna, nefrita interstifiala cronica in
acutizare sau acuta;

Cilindri leucocitari: pielonefrita cronicd, glomerulonefrita (obligator in asociere cu hematurie §i
cilindrii eritrocitari), rareori — hemaoblastoze;

Cristalurie cu urali; nefropatie gutoasa, aportul sporit de proteine, sindromul de liza tumoralé:
Cristalurie cu oxalat de calciu: dietd specifica;

Amilazii: pancreatitd acutd sau crenica in acutizare;

Corpi cetonici, glicozurie: diabet zaharat;

Urobilinurie: sindromul ictenc.

177



Proba Neciporenko

* Cuantificarca hematiilor, leucocitelor §i cilindrilor in urind, este mai corecta si reproductibila,
decat simplul sumar de urin.

Proteinuria nictemerali

e Proteinurie masiva = 3 g/zi (+ lipidurie) (sindromul nefrotic); proteinurie 1- 3 g/zi (mai des in
glomerulonefrite): proteinurie < | g/zi (majoritatea cazurilor de IRC avansati).

Filtratia glomerulara

® Se determind in baza clearence-lui de creatinina si de uree. Oferd posibilitatea de a determina
gradulul de afectare al functiei de filtratie (in prezenta diurezei nictemerale cel putin 500 ml).
Este importantd in ¢valuarea caracterului adecvat/ neadecvat al dializei.

Proba Zimnitki

» Ofera posibilitatea de a compara volumului de diureza diurna si nocturna (confirmare obiectivi
a nicturiei), precum si a determina diminuarea persistenti a densitdtii relative a urinei
(confirmare hipoizostenuriei);

* Utilitatea acestui examen este limitatd la pacientii cu IRC terminald, rezultatele lui confirmi
afectarea funclici tubulare in cadrul nefropatiei,

Analiza generala de singe

e Eozinofilie: stari alergice;

¢ Leucocitoza, in special cu deviere spre stdnga: infectii bacteriane, necroza:

» Celule plasmatice si granulatic toxici: intoxicatie severd, sepsis;

* Limfocitoza, monocitoza: infeclii virale acute sau cronice in acutizare. tuberculozi:

» Celule blastice: hemoblastoze;

* Cresterea VSH: proces inflamator, tumoral sau necrotic.

Examiniri biochimice ale singelui

¢ Creatinina, ureca: severitatea sindromului uremic, caracterul adecvat/neadecvat al dializei.
riscul sindromului de dezechilibru;

* Sodiul, potasiul, calciul (total §i jonizat), fosfafii, magneziul, clorul: gradul dezechilibrului
clectrolitic. cauzat de IRC. Ajustarea tratamentului antihipertensiv, prevenirea hipo- si
hipertensiunii intra- si interdialitice (modificarile de Na+). Indicatie pentru dializa de urgentd
(hiperkaliemie), Necesitatea ajustarii tratamentului.

* Glicemia, inclusiv profilul glicemic si hemoglobina glicozilata la necesitate: diabetul zaharat:

» Bilirubina (directd, indirecta, totald), fosfataza alcalind: sindromul icteric:

¢ ALT. AST: sindromul citolizei hepatice:

*  Amilaza, lipaza: pancreatiti;

e Parathormon: metabolismul calciu-fostforic;

* Fierul seric, transferind, feritina: evaluare complexa a anemiei la pacientul dializat:

e Albumini: evaluarea statusului nutritional;

* LDH, GGTP; afecliunile hepatice;

¢ Lipidogrami (inclusiv trigliceridele, colesterolul total, colesterolul-LDL. -VLDL. -HDL):
dislipidemii i riscul cardiovascular;
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Creatinfosfokinaza (inclusiv fractiile MM, MB si1 BB), troponina cardiaca: infarctul miocardic
acut;
Acidul uric: citolizi, gutd, dializd neadecvata.

Problema interpretirii unor indici de laborator patologic modificati la pacientii dializati

e Medicul-curant al pacientului dializat trebuic sd fie la curent privind posibilitatea de
determinare a valorilor crescute a mai multor enzime in serul pacientilor dializali in absenta
condiliei patologice cauzale;

e Cresterea acestor enzime in serul pacientului dializat este legatd de diminuarea scindarii §i
eliminarii lor in IRC terminala, precum $i de sinteza crescutd in condifii de uremie:

e De obicei, majorarea nivelului de enzima in ser este nesemmificativa, pand la S0%, in cazuri rare
pani la 2-3 ori:

e Conditiile patologice carc cel mai frecvent trebuie si fic excluse cuprind: infarctul acut de
miocard, afectiunile acute ale sistemului hepatobiliar §i pancreatita acutd;

e Diagnosticul diferential este ingreunat de evolufia uneori oligosimptomalica a acestor afecfium
la pacienti dializati, precum si din cauza suprapunerii complicatiilor IRC terminale;

e (Cheia diagnosticului diferential reusit include: clevare moderatd a enzimelor, lipsa tabloului
clinic si schimbirii altor indici paraclinici, precum $i a dinamicni lor corespunzatoare. care sunt
specifice afectiunii suspectate.

Tabelul 45.
Frecventa determindrii valoritor sporite ale enzimelor in ser la pacientii dializafi
Conditie patologici, asociatd Enzima crescuti la Frecventa valorilor sporite
cu sporirea nivelului de contingentul dializat ale enzimei la contingentul
enzimi la pacientii fird IRC dializat (% pacientilor)
Creatinkinaza totala 10-50%
Creatinkinaza, fractia MM pani la 40%
- Creatinkinaza, fraciia MB 3-30%
nfarctul acut de.siicard Troponina cardiacd, fracha T pénd la 70%
Troponind cardiaci, fraciia [ pind la 10%
Lactatdehidrogenazd ) pind la 35%
Aspartataminotransferaza 10-90%
Fosfatarza alcaling, totala pina la 50%
Fosfataza alcalina, = 50%
Afectiunile fractic intestinald
sistemului hepatobiliar Fostataza alcalina, = 50%
fracfic osoasd
Glutamiltranspeptidazi 10-15%
Amilazi = 50%
Lipaza = 50%
Afectiunile pancreasului Tripsina 100%
Elastaza pdna la 40%
Fosfolipazd A- 100%

Examindrile imunologice

HbsAg, anti-HbsAg (HBV), anti-HCV, anti-HbC IgG+M, anti-HDV: patologia hepatica;
Analiza SIDA;
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* Reactia MRS; lues;

* Rh i grupa de singe ABO (este recomandat si MNSs): transfuziile componentilor sangelui:

* Protemogrami desfagurati: severitatea gi caracterul procesului patologic;

e Complexe imune circulante, populatiile limfocitare (determinate cu ajutorul anticorpiler
monoclonali), 1gG, 1gM, TgA, IgE in singe, activitatea hemoliticd a complementului (CH-50),
ASL-0, factorul reumatoid, acizi sialici, PCR, LE celule, anti-ADN (uni- si dublucatenar),
CANCA, pANCA: precizarea diagnosticului etiologic $i evolutici maladiei de sistem. Se
efectucaza dupi consultatia reumatologului,

Coagulograma

» Obligatorii: protrombini (este recomandat INR), fibrinogen;

o  Facultativi (se efectueaza la necesitate): timpul ceaguldrii, activitatea fibrinolitica, TCR, timpul
trombinic, testul cu sulfat de protamind/etanol pentru determinarea produselor de degradare a
fibrinogenului (diagnosticul sindromului CID si pentru controlu] administrarii anticoagulantilor
in cadrul dializei).

Determinarea echilibrului acido-bazic

e Necesitafile de compensare a dereglirilor metabolice;

* Acidoza cu pH= 7.2 poate servi indicatie pentru SR de urgenti;

* Evaluarea caracterului adecvat / neadecvat al substitutiei functiei renale,

Oxigenarea siangelui si lactatul seric

* Sunt obligatorii in soc. indiferent de etiologia lui, pentru caracterizarea nivelului de perfuzie

tisulard.

Examindrile culturale
* Urocultura, hemocultura, insdméantarea din alte tesuturi si lichide biologice (infectii primare si
secundare). Se efectucaza cu determinarea obligatorie a antibiosensibilitatii;
* Lanecesitate (dupd consultatia specialistilor respectivi);
v" Helmintii in mase fecale:
v BK prin flotatie si prin PCR;
v" Cercetarca disbacteriozei intestinale:
v Evaluarea disbacteriozei vaginale;
v Alte examinari culturale si microscopice (ex. plasmadium malariae).
ECG

* Complicatiile cardiovasculare: infarctul miocardic acut, CPI, blocul AV complet, aritmiile.
e Dereglarile electrolitice: hiperkaliemia.
USG renala si a ciilor urinare, USG abdominali

* Dimensiunile renale, grosimea parenchimului renal, starea sistemului calice-bazinet. structurile
anatomice suplimentare (calculi, cheaguri de sange, tumoarea, strictura ete.) caracteristica
organelor abdominale.

Examenul Doppler vascular, EcoCG, alte examiniri USG

* Dereglarile luxului sangvin, caracteristica dimensionala si functionala a cordului si altor organe
investigate,
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Abordarea utilizirii ecografliei este prezentata detaliat in rabelul 46.

Radiografia/MRF toracici

e Complicagiile cardiorespiratoni (ex. pericardila, pleurezia. pneumonia, hemoragia pulmonara,
embaolism pulmonar).

IRM si/ sau CT, eventual cu contrast

verebro-vascular ete.

Eventualdi prezenta formatiunii de volum cu diferite localizéri, unor complicatii ca accident

Tabelul 46.

Aplicarile ultrasonografiei la pacienfi dializafi

Modalitate
de cercetare

Indicatii

Seopul

Actiuni
recomandate

Ultrasonografia
renala

Se efectueaza anual,
Suspectie la o
formatiune de volum:
o datd in 4-6 luni

Depistarea precoce a
formatiunilor renale de
volum (cancer renal) si
chisturilor renale secundare

Nefrectomie cu evaluare
dinamicd in caz de
formatiune renald de
volum

sau in situatii de

urgenia

Ultrasonografia  |[Se efectueazi anual  |{Evaluarea si monitorizarea  |Ajustarea managementului
abdominala sau in situalii de modificirilor patologice ale |cu ameliorarea ulterioard a
urgen{d; la necesitate: Jorganelor abdominale; calitagii vietii
diametrul VCI evaluarea statusulut volemic
Ecocardiografia |Se efectueazd anual  |Evaluarea $i monitorizarca  [Tratamentul

cardiopatiel uremice (functia
diastolica, sistolic, dilatarea
cavititilor cordului,

pericardita i valvulopatiile)

cardiomiopatiei uremice §i
disfunctici diastolice —
IECA, BRA II, BAB,
BCC. diurctice

Ultrasonografia
oasclor

Se efectueaza anual -
facultativ (la copii -
obligatoriu)

Evaluare $i monitorizare a
gradului de compensare al
modificirilor in

metabolismul fosfo-calcic

Administrarca
preparatelor de caleiu $i
vitamina D activata

Ultrasonografia
arterelor
magistrale

Se efectuecaza anual (la
virsta = 60 de ani. in
dislipidemn, in DZ,
sub tratament
imunosupresiv
indelungat -
obligatoriu)

Evaluare si monitorizare a
modificarilor: grosimea
intimei, mediei arteriale,
preventa placilor

aterosclerotice, anevrismelor.

discciiei eventuale a
peretelui arterial

Promovarea mai insistentd
amodificarilor stilului de
viald, tratamentul
antiaterosclerotic (dupa
testarea lipidelor
plasmatice), ajustarca
tratamentulul patologiei
de bazi

LISG structurilor

Se¢ efectueazd anual la

Evaluarea dezvoltarii

Individualizarea

periarticulare pacienii cu acuze amiloidozei secundare managementului
caracteristice dializei
Dopplerografia  |Cartarea Doppler Maonitorizarea functiondrii $1 Normalizarea accesului
FAV inifiala, sdptamanal,  eventualelor complicatii ale  |pentru dializa
apoi lunar FAV
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8.3, Complicatiile IRC terminale

Tabelul 47,

Complicatiile insuficientei renale cronice terminale

Grupa de complicatii

Complicatii

Cardiovasculare

 Aleroscleroza  generalizati, boala coronariand, hipertensiune
arteriala, insuficientd cardiaci congestivi, edem pulmonar,

Infecticase

pericarditd uremici, calcificarile vasculare i cardiace

Infectii bacterienc recurente, infectii cu germeni conditionat |

patogeni, reactivarea si persistenta infectiilor virale cronice

Neoplazice

Carcinom renal, cancer gastric si de colon

Renale

Chisturi renale secundare

Osteocarticulare

Osteodistrofie renald (forma scleroticd si osteoporotica), fracturile

patologice (vertebrale compresive, colului femural etc.)

Gastrointestinale

Gastroduodenitd uremici, ulcer gastric, ulcer duodenal, anemie

B io-deficitardi, anemie fier-deficitari, ancmie folat-deficitara

Neurologice Encefalopatie uremica, sindromul Pickwik
Hematologice Anemie renoprivi, leucopenie, imunodeficientd secundara
Endocrine Hiperparatircozd,  diminuarea  sintezei  de eritropoieting, |
prostacicling, dereglirile scindarii de insuling, hipotireoza,
diminuarea actiunii somatotropinei
Metabolice Hipocalcemie, hiperfosfatemie, hiperkalicmie, hipernatriemie,
hipermagneziemie
Tegumentare Dermatita uremica - |
Tabelul 48.
Clasificarea tensiunii arteriale si HTA (OMS, 199 9)
’ Categorie TA sistolici, mmHg TA diastolici, mmHg
' TA optimi - <120 < 80
TA normala =130 <85
 TA normali sporita 130-139 83-89
HTA gr. | {usoard) 140-159 90-99
HTA gr. I (moderata) 160-179 100-109
| HTA gr. | (severi) = 180 =110

Neta: Atat pentru HTA esentiald, cét si pentru cea secundara se utilizeazi una §i acecasi clasificare.
In caz de valori tensionale care s referd la diferite categoril, este selectatd categoria mai gravi. La
pacientii cu valorile TA sistolice> 140 mmHg in caz de valori ale TA diastolice < 90 mmHg este
diagnosticatd HTA sistolica izolata, care se clasifica dupa grade ca si alte forme de HTA.

Clasificarea anemiei

¢ Hemoglobina normala;

v 115-120 g/l la femei (indiferent de varsta) st la barbati in vérstd = 70 de ani;

v 135 g/l la barbati in varsta < 70 de ani.
* Anemie gr. I: Hemoglobind 90-120 g/l:
* Anemie gr. Il: Hemoglobini 70-90 g/1;
* Anemie gr. Ill: Hemoglobina < 70 g/1,
Nota: uneori anemia gr. 11l se defineste ca valorile hemoglobinei 50-70 g/1, iar valorile
hemoglobinei < 50 g/l reprezinta anemie gr. 1V, Importania practica a acestei clasificari consti in
faptul ca nivelul de hemoglobind < 50 g/l reprezintd o indicatie absolutd pentru transfuzie de sange
sau de masd eritrocitara.
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Anemia la pacientii dializati: factorii de risc:

Dieta neadecvatd (anorexia, grejuri $i vomi secundare intoxicajiel uremice: restriciia camii
pentru a preveni supraincarcarea cu fosfai):

Absorbtia redusd de fier (absorbfia diminuatd secundar intoxicajiei uremice, administrarea
ceaiului Tmpreund cu mancare, tratamentul cu fixatorii fosfatilor i aluminiului (phosphate/
aluminium binders), administrarea inhibitorilor pompei protonice);

Pierderi sporite de sange (ulcere de stres, in special in caz de administrare indelungald a AINS,
colectarea séingelui pentru analize, pierderi de singe in circuit de hemodializa).

Sinteza diminuatd a eritropoietinei (complicatie inerentd a IRC cu putine excepiii (ex. boala
polichistica), regimul incorect de administrare a ESA);

Dereglarile eritropoiezei in prezenta aportului suficient de eritropoietind si de fier (inflamatic,
infecqie, dializd neadecvatd, concentratia sporita de aluminiu in singe, hiperparatiroidismul,
administrarea IECA, medicamentelor imunosupresive, deficitul vitaminei B3/ acidului folic);
Factori rari ai anemiel la pacienyi dializa{i: hipersplenism secundar transfuziilor multiple de
sange, aparitia anticorpilor fad de eritropoietind gi aparifia aplaziei eritrocitare pure (se dezvolta
spontan, dar mai frecvent in caz de administrarea ESA (mai ales epoictinei-a, probabil din
cauza stabilizatorului polisorbat-80, utilizat pani la anul 2003) subcutanat timp > 4 sdptamam).

Clasificarea osteodistrofiei renale

Formele osteodistrofiei renale

v Osteomalacia: deficitul vitaminei D cu diminuarea metabolismului osos §i mineralizare
deficientd;

v" Osteita fibrozanta (osteitis fibrosa): hiperparatiroidism cu cresterea activitdtii osteoblastelor
si osteoclastelor;

¥ Osteodistrofia renald mixtd: suprapunerea hiperparatiroidismului si hipovitaminozel D.

Complicatiile osteodistrofiei renale:

v Musculo-scheletice: fracturile patologice, microfracturile, osalgie, mialgie;

v Extraosoase: agravarea anemiei, calcificdrile cordului, calcificarile vaselor periferice,
calcificirile metastatice in fesuturile moi (calcifilaxia — arteriolopatie uremica calcificanta cu
dezvoltarea necrozelor severe asociatd cu un sindrom algic pronuniat), pruritul, sindromul
cronic al ,ochiului rosu™. Ultimele 2 semne sunt cauzate preponderent de hiperfosfatemie.

Osteodistrofia renali la pacientii dializati: factorii de risc:

Factorii principali:

v Micsorarea hidroxilirii la nivelul ficatului i in special rinichilor micsoreaza evident
activitatea biologica a vitaminei D;

¥ (Cresterea sintezei parathormonului;

v Sporirea produsului caleiu-fosforic;

Factorii contribuitor:

v" Dieta bogatd in fosfai;

v' Nivelul sporit de aluminiu in dializat (filtrele speciale, utilizate pe parcursul ultimului
deceniu solutioneazi cu succes aceasta problema).
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Tabelul 49,

Clasificarea riscului letal din cauza complicatiilor infectioase

Indice/ Risc |  Risc sciizut Risc moderat Risc sporit
SIRS Lipsa SIRS SIRS + proces infecjios | sepsis sever, soc seplic,
(= sepsis) insuficientd
[ _poliorganica
Echivalent Forma usoara de Forma medie Forma grava
pentru IRC proces infecfios _de proces infectios de proces infectios

Factorii de risc ai malnutritiei la pacienti cu IRC terminali sub dializi:

e 10% din pacientii Ia dializati suferd de malnutritie severi, inci o treime de pacienti — de
malnutrifie usoari sau moderati. Riscul malnutritiei creste substantial incepind cu
filtratia glomerulard < 10 ml/min.

* Aportul caloric/proteic redus din cauza anorexiei/hiporexiei secundare uremiei,
comorbiditatilor, tratamentului medicamentos sau depresiei:

e Complicatiile IRC terminale sau manifestirile altor maladii, care induc o stare hipercatabolied
(ex. acidozid);

¢ Necesitiitile proteice si/sau calorice sporite (la copii, 1a gravide, in perioada de reconvalescenii);

e Procedeul de hemodializd sau dializd peritoneald per se din cauza pierderii de proteine §i

aminoacizi in dializat si stimularii proceselor catabolice (ex. in caz de wilizare a membranelor

din cuprofan).

8.4. Complicatiile specifice metodelor de substitutie a functiei renale bazate pe

acces vascular

Tabelul 50,

Complicatiile tratamentului prin hemodializi

Tipul complicagiilor

Manifestarile posibile ale complicatiilor

Accesul vascular
deficient

Pneumotorace, hemotorace, hemopericard. embolism acrogen.
tromboza venelor cateterizate, pseudoanevrismul arterei femorale,
sepsis

Ultraliltrare excesiva

Hipotensiune, crampe musculare, agravarea necrozei tubulare acute,
agravarea ischemiei miocardice

Epurare sporitd a
toxinelor uremice

Sindromul dezechilibrului, dereglirile electrolitice

| Contaminarca
dializatului

Febrd, frisoane cauzate de endotoxine bacteriene, hemolizi (dializatul
prea dizolvat)

Legate cu membrand de
dializa

Sindromul first use”™, leziunile renale suplimentare provocate de citre
leucocitele activate. reactii alergice si anafilactice, embolism aerian

Alterarea sistemului de
coagulare

Hemoragin  cu  diferite  localizdri  secundare  administrarii
anticoagulantilor direc{i in timpul dializei
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Sindromul ..first use™:

Sindromul ,first use” reprezintd o reacfie alergici imediatd a pacientului in cadrul primei
sedinte de dializi la anumite membrane de dializa;

Cauzele cele mai frecvente sunt: alergie la formaldehida, etilenoxid (dezinfectante utilizate
pentru sterilizarea unor filtre de dializd), interactiune intre IECA si membranele de dializa din
polianilnitril, dereglarile in sistemul complementului;

Tabloul clinic include: durere retrosternala puternicd, durere pe traiectul fistulei arterio-venoase,
senzatia incélzirii generale, transpiratie rece, urticarie, prurit, edemul Quinke, stridor laringian,
hipersecrefie bronsicd, bronhospasm. dispnee, hipotensiune arteriald, bradi- sau tahiaritmie,
pierderea cunostintei, soc;

Managementul este similar celui din alte reactii alergice in cadrul dializei.

Evaluarea functiei fistulei arterio-venoase:

Evaluarea functiei fistulel arterio-venoase sc¢ efectueazi obligatoriu in cadrul sedingel de dializa,

inainte si dupa punctie:

Suplimentar, examenul clinic al fistulei arterio-venoase este necesar dupd acfiunea factorilor

care potential pot conditiona malfunctia FAV;

Examenul clinic include:

¥" Inspeciia (ex. prezenta complicafiilor, ex. trombozei venoase, ancvrismelor, hematomului,
complicatiilor infectioase locale);

v Palpatia (ex. fluxul sangvin liber, hematom, tromboza FAV pot [i determinate palpator);

v' Auscultatia (ex. fluxul sangvin liber, pulsul);

v La necesitate (ex. hematom, suspectic la tromboza FAV) se¢ efectueazi examenul Doppler
color al FAV cu asigurarea diagnosticului corect la timp.

Factorii de risc in disfunctia fistulei arterio-venoase:

Obicctivizarea riscului sporit de trombozi a fistulei arterio-venoase poate fi reahizatd prin:

v Angiografia (in practica curentd practic nu se utilizeaza);

v" Ecografia cuplatid cu examenul Doppler: fluxul sangvin prin FAV cu viteza < 600 ml/min
sau diminuarea vitezei de flux sangvin la nivelul FAV > 5% intr-o serie de misuriri.

Factorii de risc ai disfunctiei FAV includ:

v" Hipotensiune arteriald (TA < 90/60 mmHg), episoade hipotensive intra- i interdialitice;

v" Efortul fizic, exercitat cu mana operata:

v Compresiunea mainii operate;

v Deshidratarea cxcesiva (ex. eliminarea cantitdfii excesive de lichid in cadrul sedintei de
dializa);

¥ Punctia incorectd a FAV, in special de catre personalul medical neantrenat;

v Hemoragia locald cu formarea hematomului sau imbibitia tesuturilor moi cu sangele

extravazal;
v Complicatii locale infectioase asociate;
v" Valorile relativ sporite de hemoglobina (> 120 g/l).

Factorii de risc ai recirculatiei la nivelul accesului vascular:

Obiectivizarea fenomenului de recirculatie:
v" Ecografie cuplatd cu examenul Doppler vascular;
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v" Tehnici bazate pe dilutia indicatorului: solutic izotonici sau hipertonica de glucozi sau
clorurd de sodiu, utilizarea solufici de dializa cu dilerite temperaturi, concentratia ureei in
sange si in dializat. Pentry a diferentia recirculatia la nivelul accesului vascular de
recirculatia cardio-pulmonard este aplicat criteriul temporal (administrare in bolus si
mdsurarea rapida a indicatorului diluat).

e Factorii de risc ai recirculatiel:

v' Fluxul de acces redus: fluxul sangvin extracorporal (Qb) > fluxul sangvin de acces (Qa);

v Stenoza la nivelul partii venoase a FAV;

v Conexiune prea aproape a magistralei arteriale si venoase;

v" Conexiunea inversd a magistralei arteriale §i venoase.

Tabelul 51,
Manifestirile complicatiilor intradialitice asociate cu solufia de dializd

Complicatie | Manifestirile clinice §i de laborator
Disfunctia  termostatului | Temperatura | a solutiei de dializa se complica cu activare simpatici
si temperaturd T sau | a | si frison. Temperatfiria solutici de dializa duce la
solutiei de dializi vasodilatatie/hipotensiune  arteriald si poate provoca hemoliza
| masivd. Hipo- sau hipertermia, este raportatd de pacient cu mult
inainte de dezvoltarea complicatiilor sus-numite .
Dedurizare insuficientd a | Sindromul apei dure (Ca~ > 2 mmol/l, in special > 3 mmol/l in
apei solutie de dializa) include grefuri, voma, hipertensiune arteriald,
letargie progresiva

Ineficacitatea [iltrului cu | Nivelul sporit de clor liber / cloramini induce methemoglobinemie si
carbune actival hemoliza N—

Disfunctia  filtrelor de | Nivelul sporit de aluminiu in dializat cu dezvoltarea bolii osoase
0SMOZA inversi adinamice, anemiei microcitare §i encefalopatiei cronice cu dementia

Contaminarea cu metale | Plumbul, cuprul, aluminiul praduc tabloul caracteristic de intoxicatie,
din sistemul de distributie | de obicei. la majoritatea pacientilor din centrul de dializa

Tromboza filtrului de dializi:

o Incidenta: =1 : 500 - 1 : 1.000 sedinte de dializa;

e Blocarea fluxului prin filtrul de dializa datorita coagularii singelui;

* Faclori de risc: administrarea incorectd a anticoagulantilor, presiune venoasd sporitd, fluxul
sangvin redus, inifiere incorectd a dializei (pregatirea filtrului inainte de instalare);

o Pacientul este deconectat si [ltrul de dializa este schimbat.

Ruptura membranelor filtrului de dializi:

e Incidenta: =1 : 1.000 — 1 : 2.000 sedinie de dializi;

e Aparfia sangelui in dializat activeaza sistemul special de alarma si opreste funcfionarea
aparatului de dializa;

e Factor de risc: defecte Tn constructie, presiune venoasd inaltd, inijiere incorectd a sedintei de
dializa (umplerea filtrului);

* Esteasociatd cu riscul infectarii pe cale de transmitere parenterald si dezvollarea sepsisului;

e Pacientul este deconectat 1ar filtrul de dializd este schimbat. Se efectueaza dezinfectia aparatului
de dhaliza.
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Embolism aerian:

Embolismul aerian reprezinta o complicatie periculoasd a procedeului de dializd, ce poate
provoca (> | ml/kg) moartea subitd a pacientului. Aerul exerciti o actiune directd asupra
hemodinamicii regionale si centrale. precum si activeaza complementul;

Manipulatiile cu risc sporit: inserfia, deconectarea sau inliturarea caleterului venes central,

deconectarea magistralelor aparatului de dializi;

Prevenirea constd in respectarea tehnicii de dializi. Majoritatea surselor de o eventuald

embolizare sunt constructiv inlaturate sau monitorizate de aparatele moderne de diahizé:

Tabloul clinic include:

v In pozitic ortostatici sau semisezdnda: semne de embolie cerebrald cu pierderea cunostiniei
si convulsii;

v In pozifie clinostaticd: semnele insuficienjei acute a cordului drept asociate cu durere
precordiala si dispnee;

v Aerul in patul vascular poate fi vizualizat cu ajutorul examenului radiologic §i ecografiei in
regimul Doppler.

Managementul embolismului aerian:

¥ Ajutorul medical cste acordat in regim de urgenté:

v' Pacientul este trecut in pozifia Trendelenburg cu partea stinga pozitionati mai jos de partea
dreaptd. Astfel este prevenitd embolizarea creierului si se micsoreazd riscul insuficientei
cardiace dreépte. Migratia emboliilor de aer spre periferie poate fi vizualizatd prin aparifia
focarelor de cianozi tegumentard;

v Incercarea de aspiratie a acrului din cordul drept;

v Oxigenoterapie hiperbarica. in special cuplatd cu ventilare mecanicd (la pacienti fard
cunostingd);

v Minimizarea miscarilor pacientului,

Sindromul dezechilibrului;

Sindromul dezechilibrului reprezintd consecinta elimindrii rapide a substanjelor osmotic active
in timpul dializei cu micsorarea brusca a concentratiei lor in singe pe fundalul nivelului relativ
mai inalt dupd bariera hemato-encefalica;

Substan{a osmotic activd cel mai frecvent implicatd esle urcca. [n majoritatea cazurilor
sindromul dezechilibrului se dezvoltdi la pacien{i care recent au inceput tratamentul de
hemadializd sau au majorat brusc aportul de proteine. Este mai rar in caz de hemofiltrare §i
extrem de rar in cadrul unei sedinte de dializa peritoneali;

Factori de rise: ureea > 35 mmol/l inainte de dializa, afectiunile anterioare ale sistemului
nervos central;

Tabloul clinic include: greturi, vomd. confuzie mintala sau agitatie, cefalee, tremor. delir,
convulsii si coma in cazuri grave. Se dezvoltd hipertensiunea arteriald, tahicardia si tahipnea.

Sindromul dializei neadecvate (underdialysis syndrome):

Sindromul dializei necadecvate reprezintd consecina tratamentului incficient de dializd gi este
asociat cu mortalitate sporitd, Acumularea toxinelor uremice condilioneaza dezvoltarca
anorexiei i hipercatabolismului proteic, care rezultd in malnutrifie. Reducerea aportului proteic
se manifestd prin micsorarea concentratiei de creatinind §i uree, care pot {1 incorect interpretate
si determind regimul incorect de dializi incheind astfel cercul vicios;
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¢ Cauzele principale ale sindromului de dializa neadecvata:
v Duratd sau frecventd insuficient a sedintelor de dializa;
¥" Fluxul sangvin neadecvat in timpul dializei;
v Suprafaia micé a membranei dializorului;
¥ Recirculatie la nivelul accesului vascular.
o Indicii principali sugestivi pentru sindromul de dializi neadecvatid sunt:
v Albumina < 35 g/l;
v" Rata normalizata a catabolismului de proteind (nPCR) < 0,8 g/kg/zi

v KtV <10

8.5. Complicatiile specifice dializei peritoneale

Tabelul 52,

Complicatiile tratamentului prin dializa peritoneala

Tipul
complicatiilor

Manifestirile posibile ale complicatiilor

Infectioase

Mecanice

Trauma organelor abdominale, hemoperitoneul, sindromul algic abdominal,

Infectarea plagii in timpul implantarii cateterului, infectarea {esutului adiacent,

sindromul algic dorsal, cdderca manjetei din tunelul de cateter, dehiscenta |
suturilor, scurgere de lichid de dializa, ocluzie intestinald mecanici (prin bride |
post-peritonitd), formarea si progresarea hemiilor, scleroza si calcifierea |
peritoneului, dereglarile introducerii solufiei de dializi peritoneala (blocada |
intraoperatorie a cateterului — flexura cateterului, compresiunea cateterului de o |
ligaturd; blocajul cateterului cu fibrind, epiteliul detasat, cheag de sénge), |
dereglarile eliminadrii solutiel de dializd peritoneald (blocada mecanici
postoperatorie, deplasarea cateterului din pozifia corectd, blocarea cateterului
cu fibrind, sidnge, omentumul, pozitionarea incorectd a cateterului secundar
dereglrilor peristalismului intestinal )

Hidro-
electrolitice

Edemul peretelmn abdominal anterior si genital, hidrotorax si insuficientd
respiratorie secundard, scleroza peritoneului, ultrafiltrajic deficitard, ocluzie
intestinald dinamica (hiperhidratare)

Metabolice

Hi']ﬁggliuemie si dercglarile metabolismului glucidic, dislipidemii si alte
dereglin ale metabolismului, hipoproteinemie, hipoalbuminemie, deficitul
aminoacizilor eseniali

Cardiovasculare

Hipertensiunea arteriala secundard hiperhidratatiei in cadrul sedintei de dializa
peritoneala

Alergice

Diferite reaclii alergice secundare insuportabilititii dializatului (cea mai
frecventd manifestare - pruritul)

9. Diagnosticul

Conform conceptiei actuale in domeniu notiunea anterior utilizatd de ,insuficien{a renali
cronicd terminald™ este echivalentii cu boala cronicd de rinichi (BCR) stadiul V.,

e in diagnostic este obligatoriu evidentiatd cauza BCR (ex. glomerulonefritd, pielonefrita, DZ cu
nefropatie diabeticd, polichistozd renald autozomal-dominants, sindromul Alport etc.) cu
formularea ulterioard a diagnosticului  etiologic conform clasificiirilor  internationale
recunoscute, dupd enumerarea complicatiilor patologiei de baza se stipuleazi diagnosticul de
BCR st. V (ISN, 2005) si sunt enumerate toate complicafiile IRC terminale, iar in continuare
se concretizeazd caracterul tratamentului de substitutie a funcgiei renale (hemodializa, dializi
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peritoneald.  hemoliltrare  ete), cventual cu  indicafia caracteristicilor accesului  §i
complicatitlor specifice metodei de substitufie a functiei renale aplicate. Dupid diagnosticul
deplin al patologiei renale sunt enumerate maladiile asociate §i complicatiile lor conform
regulilor conventionale.

Exemple de diagnoze clinice:

Piclonefritd cronicd secundard, remisiune. Nefrolitiaza bilaterald. HTA renald gr. 11, risc inalt,
BCR st. V (ISN, 2005). Anemie mixtd (renopriva si fier-deficitard) gr. 111 Encefalopatie mixta
(hipertensiva si uremicd) gr. Il Osteodistrofie renald. Tratament prin hemodializd din
(05,07.2003. Colecistita cronici acalculoasd, remisiune.

Glomerulonefrita cronica, sindrom nefrotic si hipertensiv. Varianta morfologicd neprecizata.
BCR st. V (ISN, 2005). Cardiomiopatie mixtd (hipertensivd si uremicd). 1ICC CF I NYHA,
Anemie renoprivd gr. 1. Sindromul apneei in somn. Tratament prin dializd peritoneala din
(08.06.2004. Hepatita cronica virald B, activitate minima. Brongitd cronicd simpld, remisiune,
Insuficienta respiratorie gr. L.

Hipertensiune arteriald esentiald, gr. 111, Risc foarte inalt. CP1 stabila CF 11. 1CC CF NYHA 11,
Nefroscleroza bilaterald, BCR st. V (ISN, 2005), Anemie renoprivd gr. [. Encefalopatie mixta
gr. 111 (ACV hemoragic in bazinul a. cerebrale medii pe dreapta, 02.06.2003. Hemiparezi
restant usoard pe stinga). Osteodistrofie renald. Tratament prin hemodializd din 05.08.1994.
Gastroduodenitd  cronicd cu reflux-esofagitd, remisiune, Colecistiti cronicd  acalculoas,
remisiune.

Diagnosticul pozitiv al IRC terminale este sus{inut de:

Datele anamnestice;

Datele clinice;

Datele de laborator:

v Semnele principale:
- Filtratia glomerulari (determinati direct in proba Reberg sau cu ajutorul formulei

Cockroft-Gault/ MDRD in baza clearence-lui de creatinind) < 15 ml/min;

- Creatinina serica sporitl, de obicei = 800-1000 pmol/l.

¥ Alte semne frecvente de laborator
- Anemie;
- Nivelul sporit de uree in singe, de obicei > 35-40 mmol/l;
- Diselectrolitemii: hiperkaliemie; hipocalcemie, hiperfosfatemie, hipermagneziemie;
- Hiperunicemie.

Datele examinarilor instrumentale:

¥ USG: rinichii sunt de dimensiunile micsorate (nefrosclerozi) cu parenchimul hiperecogen
subliat cu stergerea treceni cortico-medulare;

v' Scintigrafia renald dinamici si renografia izotopica: curbele afunctionale bilateral, rinichii
nu capteaza radiofarmpreparatul, se observa acumulare extrarenald de radiofarmpreparat;

v Ecocardiografia deseori determind hipertrofie si disfunctie diastolicd a ventriculului sting,
sporirea presiunii sistolice, fibroza i calcinoza complicate cu insuficienta polivalvulard;

v" Dopplerografia vasculard evideniiazi semnele aterosclerozel avansate, care nu corespund
virstel pacientului/ pacientei.
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10. Conduita generala a pacientului cu insuficientsi renali cronici terminala

Anamnestic: EE— BCR st. IV |~ Examenul fizic:

Cauzele de dezvoltare
si factorii de nisc @i
progresici BCR, acuzele

‘ Semnele. caracteristice
sindromului uremic

Informarea pacientului
despre diferite modalita{i

de tratament de substitufie
a functiei renale

} Refuzul pacientului de
tratament de substitufie a

accesibilitatea, avantajele/ d

Alegerea modalitatii de substitufie a functiei renale:

functiei renale

czavantajele comparative, prezenta ;
aindicatiilor

contr

} Continuarea
tratamentului

Continuarea tratamentului
conservator al IRC,
exercitarea masurilor

Nu | IRC terminald (BCR st. V

conservator al IRC

et predialitica) (FG < 15
»| ml/min /1.73 m°), evaluare

Pregitirea pacientului pentru metoda aleasd de
substitutie a functiei renale (ex. asigurarea accesului
vascular, peritoneal ete.)

profilactice repetatd o data in 1-3 luni
A Da l
Absente
Y Y

Evaluarea prezentei indicatiilor de initiere a
tratamentului de substitutie a functiei renale
(initial 5i cel mai rar o dati pe luni in

continuare)

/ a functiei renale

Prezente

Tratamentul de substitutie

Tratamentul prin "
hfj';’gd;’“;“ §i “": metode Tratamentul prin Transplantul renal izolat
i _llIlE[lE!l dializi peritoneali sau combinat
renale cu acces vascular
Figura 64 Figura 65

Figura 60. Algoritm

ul initial de management al pacientilor cu IRC terminala
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Tabelul 53.

Indicatiile pentru spitalizare programartd

Conditiile patologice si scopul spitalizirii

Particularitifile de spitalizare

IRC terminald, initierea tratamentului de
substitugie a functiei renale

Spitalizare in Centrul de Dializd si Transplant
renal  (pacientii complicali, cu multiple
comorbiditi{i) sau in centrul regional de dializa

IRC terminald sub dializi. complicatiile
cronice in acutizare, necesitatea modificarn
| regimului de dializa, schimbarea modalitiii
de substitutic a funciiei renale

Spitalizare in centrul regional de dializd (daca
este posibilitate) sau in seclie terapeutici cu acces
la dializa

‘Evaluarea dinamicd a pacientilor cu IRC
terminald sub dializa

1-2 spitalizari pe an in centrul regional de dializa
(daca este posibilitate) sau in secfie terapeuticd cu
acces la dializd

Pregitirea pacientului §i donatorului viu
pentru transplant renal

Spitalizare in Centrul de Dializa si Transpianli
renal J

Tahbelul 54.

Indicaiile pentru spitalizare de nrgenfa
Conditiile patologice si scopul spitalizdrii Particularititile de spitalizare
IRC terminald, initierea tratamentului de | Spitalizare n Centrul de Dializa si Transplant

substitufie a functiei renale

renal (SCR) (pacientii complicati, cu multiple
comorbiditiiti) sau in centrul regional de dializa

IRC  terminald sub dializi, necesitatea
efectudrii sedintei de dializd de urgenid
| (tabelul 55, ex. hiperkalieniie)

Spitalizare in centrul cel mai apropiat de dializa,
eventual cu acces la SATI Efectuarea urgenta a
sedintel de diahzi.

[RC terminala sub dializd, complicatiile acute
de urgentd, necorijabile prin dializa (tabelul
47, subcapitolul 8.3., ex. coma in urma
accidentului cerebro-vascular)

Spitalizare in SATI cea mai apropiatd, cventual
cu acces la dializa

IRC terminala sub dializa, complicaliile acute
necorijabile prin dializa (ex. infarctul acut de
miocard fird yoc sau ICC CF HI-TV NYHA)

Spitalizare in centrul regional de dializd (daca
este posibil) sau in sectie specializatd dupé
profilul complicatiei, obligatoriu cu acces la
dlaliza

IRC terminald sub dializa, complicagiile
cronice in acutizare, necesitate de modificare
a regimului de dializa, schimbarea modalitatii
de substitugie a functiei renale

este pm]bahtata.} sau intr-o sectie lcmpcuhcﬂ cu
acces la dializa

Efectuarea transplantului renal de la donator
cadaveric

Spitalizare in Centrul de Dializa i Transplant
renal

Tabelul 55.

Indicafiile pentru efectuarea dializei de urgenga

Starea patologici

Indicatii

Hiperkaliemie

Nivelul in singe K > 6,5 mmol/l sau K > 5.5 mmol/l pe fundalul
| manifestarilor electrocardiografice ale hiperkaliemiei

Supraincircare cu lichid

Edemul pulmonar i HTA rezistente la tratamentul terapeutic adecvat

Sindromul uremic

Dereglarile constientii (obnubilare, sopor, precoma, coma), convulsii,
asterix, grefuri si voma incoercibild, pericardita uremic

Acidoza metabolica pH<17.2

Nivelul sporit de toxine
uremice

Ureea > 35 mmol/] (> 100 mg/ dl), creatinind > 880 pmol/l (= 10
mg/dl) este indicatie relativa pentru o sedinti de dializd de urgenta

Intoxicatit exogene
absolute

Intoxicatii exogene cu toxine dializabile in caz de lipsa indicatiilor
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Tabelul 56.
Indicatiile pentru transfer in SATI

Starea patologici  Indicatii !

Insuficientd poliorganica sau soc =  Momnitorizarea functiilor vitale

Hiperhidratare severa ':Cd'Fm pulmonar, edem | o Necesitatea efectudrii terapiei intensive
cerebral, HTA necontrolabili)

Dereglari ele(::'l_r_{:-liﬁce (hiperkaliemie severd) |

e [Efectuarea tratamentului de suport

Intoxicalie exogeni

¢ Suportul functiilor vitale (ex. respirafie

- : : — et |

Hemoragie gastrointestinald activa asistata) .
Traumatisme, in special politrauma e FEficienta sporitd a metodelor de |
_ Dereglari de constienta (coma, psihoza etc.) dezintoxicare extrarcnald |

Pericarditad uremica |

Criterii de externare:

Rezultatele examenului clinic, datele investigatiilor instrumentale si de laborator demonstreaza:

v" Realizarea controlului asupra complicatiilor acute §i cronice in acutizarea uremiei, bolii de
baza si maladiilor asociate;

v Caracterul adecvat al aplicarii metodelor de substitutie a functiei renale:

v Compensarca dereglirilor metabolice, induse de uremie sau de maladiile asociate (ex.
diabetul zaharat);

Pacicentul este capabil si men{ind legaturile sociale de baza. In caz de aplicare a tratamentului

complex de insuficientd renala (inclusiv eritropoietind, vitamina D activatd etc.) si lipsa

complicatiilor invalidizante externarea presupune capacitatea de reincadrare a pacientului in

campul de munca;

Este asiguratd complianga sulicientd a pacientului la regimul, dieta si tratamentul medicamentos

administrat;

Pacientul este capabil de autoingrijire sau poate fi ingrijit de membrii familiei/ lueritorii sociali

la necesitate.

Supravegherea pacientilor

Monitorizarea clinicd a pacientului cu fixarea rezultatelor principale cel putin o data pe

sdptimina in caz de tratament ambulatoriu de substitutie a functiei renale sau zilnic — la

pacientii spitalizati;

Examenul clinico-biologic (de laborator) cel putin o data pe luni (la pacientii cu complicatii din

partea anumitor organe si sisteme i mai frecvent);

Evaluarea instrumentald (ex. ECG, EcoCG, USG abdominala, radiografia/ fluorografia toracica)

o datd la 6-12 luni, sau mai des la necesitate;

Solutionarea probelemelor acute/cronice in acutizare pe loc, la necesitate - spitalizare

programata sau de urgenta:

Abordarea complexi a pacientului dializat pe parcursul spitalizarii:

v Evaluarea necesitifii transferului in SATI, continudrii tratamentului in SATI sau transferului
din SATI in sectic;

¥ Reglementarea comportamentului pacientului, particularititilor dietetice, necesitatea initierii
sau sistarii alimentatiei parenterale;

v Determinarea regimului de implementare a metodelor de substitutie a functiei renale;

v Stabilirea volumului si caracterului masurilor terapeutice §i diagnostice la etapele ulterioare
de management.
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11. Regimul si dieta

Scopurile dietoterapiei la pacienti cu IRC cronicii sub dializa

e Prevenirea malnutritiei;

o Limitarea acumularii toxinelor uremice;

e FEvitarea dezvoltarii dereglarilor metabolice, caracteristice pentru uremie;
e Mentinerea functici renale restante.

Tabelul 57.

Ahmfura;m recomandati pacientilor cu IRC terminald sub dializi

Componentul
dietel

-Recomanddri

- Aportul hidric

| Abordare generald: Aportul zilnic de lichide = diureza + lichid dializat +
| pierderi extrarenale (de obicei 0.5 1). La fiecare 5°C in plus ale mediului &
25°C) si la fiecare 1°C in plus al temperaturii corpuluiz 37 °C) se recomanda
cresterea aportului de apd cu 0,5-1 1/zi. La pacienfii hipertensivi §i edematiafi
aportul hidric se micgoreaza cu 0.5 - | 1/zi in comparafie cu cel recomandat pand
la normalizarea valorilor tensionale si disparitia edemelor.

Initial, pana la determinarea ,masei uscate™ pacientul trebuie s3 indeplineasca
zilnicul special constatind detaliat aportul hidric §i pierderile lichidiene.
Cintiirirea zilnica este importantd in evaluarea echilibrului hidric.

| Prelucrarea
produselor
alimentare

Pacientilor cu IRC terminala se recomandi administrarea felurilor de méncare
termic prelucrate, usor digerabile, fira sau cu adaos mic de condimente.

' Se recomandd excluderea sau cel putin limitarea soiurilor grase de carne si

peste (gisca, rata, carnea de porc, de capra, de miel), gustarilor acre, felurilor
prijite. pmduae]ur alimentare sdrate si afumate, slininii, leguminoaselor,
cafelel, ceaiului §i cacao tare, bauturilor alcoolice.

Aportul calonie

IRC terminala la adulfi: 35 kca!fkgm La copii, pamcm;u cu malnutrifie §i |
gravide (in a 2-a jumdtatea sarcinii), tratafi prm dializd aportul caloric
recomandat este 35-45 kcal’kg/zi. La vérstnici §i pacientii obezi aportul
energetic recomandat este 30 keal/kg/zi. In caz de limitarea administrarii
perorale se recomandd inifierea alimentatiei parenterale cu realizarea aportului
caloric recomandat (solufii de glucozd, intralipid, solugii de aminoacizi
(aminosteril, infezol etc.)).

Aportul proteic

Este normal, fiind in jur de 1 - 1,2 g/kg/zi. De preferinia sunt proteinele animale
sau din soia, bogate in aminoacizii esen{iali. La pacientii tratai prind dializa
peritoneald este necesard cresterca aportului proleic pentru a compensa
aminoacizii pierduti in timpul sedintelor de dializi. Aportul de proteine este
crescut §i la copii sau gravide in caz de dializd (pand la 1.5 glkg/zi). Se¢
recomanda administrarea parenterald a solufiilor de aminoacizi (aminosteril,
infezol) si in special de ketoaminoacizi (ketamind, ketosteril, aminosteril KE
nephro), cite 200-400 ml/zi la pacientii cu semne de malnutrific.

Aportul 0,7-1,0 g/kg/zi, se recomandd cd 1/2 - 2/3 din grisimi trebuie si fiu de

de lipide provenientd vegetald (acizii grasi polinesaturafi), ceea ce este important in
prevenirea complicatiilor cardiovasculare la pacienti dializati (riscul sporit de
30-50 de ori, in special la bolnavi tineri).

Carbohidraii | 4-5 g/ kg/zi. In caz de dezvoltare a complicatiilor acute (tabelul 47) se prefera

carhohidratele usor digerabile, La pacienti tratati prin hemodializa trebuie sa fie
compensate pierderile glucozei in dializat (30-60 g/sedinta de dializa), iar la cei,
tratafi prin dializi peritoneald trebuie luata in considerare absorbiia a 100-300 g
de glucozi din cavitatea abdominald in timpul sedinfei de dializa (in caz de
utilizare a solufiilor hipertonice de glucoza in calitate de solutie de dializa).
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Tahelul 58.

Aportul de macroelemente, recomandat la pacienfi cu IRC terminald sub dializi

Macroelementul

"Recomandairi

Kaliul

Aportul dietetic trebuie sa fie limitat < 2 g/zi. Fructe, sucuri, compoturi etc. si
medicamentele care conjin kaliu sunt in general limitate si evitate la pacienti
cu [RC terminald din cauza riscului sporit de hiperkaliemie si stop cardiac. La
pacientil trata{i prin dializa peritoneald limitarea kaliului poate fi mai putin
strictd in comparatie cu bolnavii tratati prin hemodializa, La pacientii cu 5-6
gedinte de dializi pe sdptamana poale fi necesari suplimentarea kaliului.

| Natriul

Aportul recomandat de sodiu este 3-5 g/zi, in special la pacientii cu HTA si/
sau edeme.

Caleiul

Aportul recomandat este Tn jur de | g/zi. Dac@ pacientul primeste fixatori de
fosfati baza{i pe calciu, el de obicei nu necesitd supliment de calciu. Aportul de
calciul trebuie sa fie monitorizat pentru a evita atat hipercalcemia cil i
hipocalcemia. Solutiile utilizate in hemodializd contin 3.25-3,50 mmol/l de
caleiu, astfel producdnd un influx net de calciu in timpul procedurii. La
necesitate, in  hipocalcemie (valorile normale sunt 2,0-2.25 mmol/l) se
administreaza ca suplimente dietetice fixatorii de fosfati, bazai pe calciu, intre
prize de méncare. Doza recomandata este 0,5-2.0 g de calciu clementar pe zi.

Fostorul

1

Aportul de fosfor se recomanda a fi limitat la to}i pacienti cu IRC terminali (<
600-800 mg/zi), ceca ce subm:ulege micgorarea camii, pestelui si produselor
lactate in regimul dietetic. Insd. aceastd abordare limitcazi evident apnrtul
proteic §i caloric la pacien(ii dializati. Considerind importanta prevenirii
malnutrifiei la pacientul dializat majoritatca neflrologilor recomanda dicta
bogatd in proteine §i administrarea fixatorilor de fosfati pentru micsorarea
aportului de fosfor. Dieta pacientului dializat cu aportul proteic de 1-1.2
g/kg/zi subinfelege aportul fosfagilor 1000-1200 mg/zi. In timpul unei sedinge
de hemodializa sunt inldturati= 1000 mg de fosfafi, in timpul unei sedinte de
dializa peritoneala ambulatorie continud se elimind pana la 300 mg de fosfati.

Clorul

Aportul recomandat de clor nu diferd de cel la oamenii sandtosi. in caz de
diaree sau vome repetate este necesard administrarea suplimentului de clor.

* Hipovitaminoza C la pacientii dializati:
v' Majoritatea produselor, bogate in Acid ascorbic con{in cantitdli majore de potasiu si astfel
sunt limitate sau evitate la pacientii cu IRC terminala;
v Concentratia normala a acidului ascorbic in singe este > 60 pg/l. La pacientii dializati
concentrafia acidului ascorbic este < 10 pg/l. Astfel, majoritatea pacientilor dializati suferd
de hipovitaminozi C,
v Este gtiintific dovedit efectul pozitiv al administrarii Vitaminei C in micgorarea fatigabilitaii
si slabiciunii generale, in cresterea utilizirii fierului administrat (de la 20% pana la 60%);
* Posologie recomandata
v" Acidul ascorbic este administrat parenteral impreund cu fierul i.v.
v" Cure scurte 5-10 zile i.v, sau per os;
v" Dozele zilnice recomandate 1.000 — 3.000 mg.

Hipovitaminozele B la pacientii cu IRC terminali:

* Problema hipovitaminozelor vitaminei grupei B la pacientii dializali:
v Vitaminele hidrosolubile sunt eliminate din organism in timpul procedurii de dializa, in
special in cadrul dializei peritoncale;
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v" Aportul anumitor vitamine este scizul din cauza regimului dietetic (ex. multe produse
alimentare care contin acid folic sunt bogate in oxalati) si absorbtiei reduse in urma gastro-
enteropatiei uremice (ex. Cianocobalamind);

v Aclivitatea biologicd a vitaminelor hidrosolubile este diminuati din cauza prezeniei
inhibiterilor circulanti.

O eficienta sporita se obfine in caz de administrare parenterala la sfargitul procedurii de dializa.

in caz de administrare parenterald dozele zilnice recomandate sunt obignuite. Tratamentul, in

special cel indelungat, cu mega-doze de vitamine nu este recomandat din cauza dezvoltarii
complicatiilor specifice (ncuropatie perifericd severd in caz de administrarea Piridoxinel,
hiperoxalemie in caz de administrarea Acidului ascorbic).

Tratamentul cu vitaminele liposolubile la pacientii eu IRC terminali:

Problema tratamentului hipovitaminozei D este discutatd aparte;

Vitamina F (acizii grasi polinesaturati) constituie cel putin 1/3-1/2 din aportul zilnic recomandat
de grasimi la pacienti dializati. Cercetdrile in vitro §i in vivo au demonstrat cficienia acizilor
grasi w-polinesaturati in prevenirea aterosclerozei si ca antioxidan(i. Periodic, o data la 3-6 luni,
se recomandi cure de tratament cu 1-2 caps. x 3 ori/zi luate cu mancare timp de 10-20 de zile:
Nivelul Vitaminei A cste sporit la pacientii cu IRC terminala sub dializa i administrarea ci
suplimentard nu se recomandd. De asemenea, administrarea amestecurilor nutrifionale si
solutiilor de alimertatie parenterala trebuie si fie monitorizatd pentru prezenta vitaminei A.

Administrarea suplimentelor de microelemente la pacientii cu IRC terminala:

Cerectarile necropsice ale persoanelor cu IRC terminald au demonstrat modificari semnificative
in concentralia majoritd{ii microelementelor. Importanta clinicd a dereglarilor depistate
actualmente rimane neclari;

Problema tratamentului deficitului de fier este discutati aparte;

Foarte rar, pacientii dializati suferd de deficitul cuprului (ex. anemie refractard) $i necesitd
supliment de cupru.

Nivelul sporit de aluminiu a fost in trecut o problema importanta in managementul pacientului
dializat. Actualmente tehnologiile noi de filtrare permit evitarea concentratiilor sporite de
aluminiu in singele pacientilor dializali §i micsoreazi. In centrele moderne de dializi fixatorii
de fosfati bazati pe aluminiu pot fi utilizafi cu precautii, de obicei in tratamentul combinat al
dereglirilor metabolismului fosfo-calcic;

Pentru pacientii cu IRC terminald sub dializd este caracteristicd hipermagneziemia, Luand in
considerare ¢i rinichii reprezintd calea principald de excretie a magneziului, administrarca
suplimentelor de magneziu, precum si laxativelor bazate pe magneziu trebuie sa fie limitata;
Nivelul de brom este scizut la pacientii cu IRC terminald, in special tratati prin dializa
peritoncald. Rolul clinic al acestui deficit nu este clur. Administrarea suplimentelor dietetice nu
se recomanda;

Nivelul de zime este scazut in plasma i este sporit in tesuturile pacientilor dializafi. Ludnd in
considerare ¢a rinichii reprezintd calea principald de eliminare a compusilor de zine din
organism, suplimentele de zinc se recomanda a fi evitate la pacientit cu [RC terminalda sub
dializa, cu exceptia cazurilor de cadere acceleratd a parului/alopecic asociate cu concentratia
sericd redusid dovedila de zine;

Nivelul sporit de michel si crom la pacientii dializati sunt atribuite contaminarii solutiei de
dializa. Aceste modificari nu necesit un tratament aparte.
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Tabelul 59,
Regimul pacientului cu IRC terminald sub dializa

Starea clinic a pacientului " Regim’ o
] ~ lapat  desalon | de ambulator/ liber’

Starile de urgentd (rabelele 47,54-56) X - -
Complicatiile acute sau agravarea X X - |
complicatiilor cronice L
Initierea sau modificarea procedurilor - X -
de substitutie a funciiei renale
Regimul stabil de substitutie a - - X
functiei renale

Notd: Sc recomanda limitarca si evitarea stresurilor emotionale i eforturilor fizice sporite.
Pacientul trebuie sa evite deplasarile, serviciile de noapte, orele de munca suplimentare. Regimul
liber este posibil in dializa peritoneala efectuatd in afara centrului de dializi.

12. Tratamentul medicamentos

12.1. Tratamentul stirilor de urgenta
Tabelul 60.

Managementul stdrilor de urgenta

Managementul recomandat
se recomanda o sedinjd de hemodializa
Limitarea aportului de kaliu (<= 40 mmol/l), evitarea suplimentelor de
kaliu si diureticelor economisitoare de potasiu, administrarea fixatorilor
intestinali de potasiu, glucozi 40% - 20-60 ml si insulind in raportul |
Ul = 4 g de glucoza, bicarbonat de sodiu 200 ml 2,4%, gluconat de
calciu 10% - 10 ml incet, inhalatiaB -adrenomimeticelor (ex. 10-20 mg
per inhalare sau 0.1 -1 mg iv.). Controlul este efectuat conform
nivelului de potasio in sdnge (< 6,5 mmol, in special < 5,5 mmol/l) pani
la disparifia semnelor de hiperkaliemie pe ECG.
Se recomandi o sedintd de hemodializa
Diuretice de ansd (dacd diureza restanth > 500 ml), vasodilatatorii
periferice, glicozide cardiace, corticosteroizi. In continuare - restrictia
sarii de bucataric pina la 1-2 g/zi — 2-3 zile, restrictia consumului de
lichide (< 1 L/zi).

Starea de urgenti
Hiperkaliemie

Edemul pulmonar

Edemul cerebral

Se recomanda o sedinta de hemodializa
Solutii hiperosmotice, sulfat de magneziu, corticosteroizi

Hemoragie
gastrointestinali

Hipotermie locald, foame, antisccretorii, antienzimatice, suplinire
| volemica, tratament chirurgical (operatie deschisd sau endoscopici)

Criza hipertensiva

- Antihipertensive (diuretic de ansa + IECA/BCC/[ -adrenoblocant +
| preparat central/ vasodilatator periferic)

Soc

Replenire volemica, medicamente vasoconstrictorii, corticosteroizii

Tromboza venoasi

' Dezagregante, anticoagulanti dirceti si indirecti, aspirind, AINS

Embolismul pulmonar | Trombolitice, anticoagulanti directi, dezagregante, oxigenoterapie

Netd: Pentru conduita concretd i posologia medicamentelor recomandate consultayi suplimentar
prolocoalele nationale respective
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12.2. Tratamentul antibacterian in IRC sub dializa

Terapia antibacteriani in IRC sub dializi: principiile de baza

Este administrati in stationar sau ambulatoriu;

Se instituie empiric odatdi cu diagnosticarea PNC in acutizare sau in remisiune

incompleti:

v Remisiune incompletd: monoterapie cu forme tabletate timp de 5-7 zile

¥ Acutizare usoari: monoterapie cu forme tabletate sau parenterale timp de 7-10 zile

v Acutizare medie: monoterapie cu forme parenterale sau biterapie (forma parenterald + forma
tabletata) timp de 2 s@ptamani

v Acutizare severd: biterapie cu forme parenierale timp de 7-14 zile cu deescalarea vlterioara
(micsorarea treptatdi a dozei unice sau a numirului de prize pe zi) §i continuarea
antibioticoterapiei cu forme tabletate timp de 2 saptamani conform antibiosensibilitéii

v Durata tratamentului antibacterian in sepsis trebuie i fie de cel putin 3-4 sdptimani

in continuare tratamentul se schimbd conform rezultatelor antibiogramei:

Daci tratamentul antibacterian a fost eficient el poate fi continuat (existdi anumite

diferente intre sensibilitatea bacteriilor in vitro si in vivo);

Pentru formele particulare ale infectiilor urinare se recomandi abordare terapeutica

specificii: anaerobi, coci gram-pozitivi rezisten(i la meticilini, Pseudomonas aeruginosa;

Se recomandd limitarea utilizdrii antibioticelor nefrotoxice (in primul rind a

aminoglicozidelor, care se administreazi pacientilor dializati numai dupi indicatii vitale),

in special la pacientii cu diureza restanti;

Tratamentul combinat include antibiotice bactericide din diferite grupe:

Eficien(a se apreciazi la distan{i de 48-72 de ore:

v Disparitia febrei (formele usoare §i medii) sau to corpului < 37,30C in formele grave;

v Atenuarea semnelor Jocale de inflamatic (jena lombari, semnul Giordano ete. ),

v Disparifia sau ameliorarea evidentd a allor manifestini  clinice i de laborator ale
sindromului reacpiei inflamatorii sistemice;

v Ameliorarca functiei renale (daca a fost inifial afectata).

Terapia antibacteriani in IRC sub dializd: medicafie empirica

o Rise redus, lipsa SIRS pe fundalul infectici locale. Durata tratamentului: 5 zile:

v Monoterapie cu formele tabletate: Ciprofloxacind (250 mg sau 500 mg) x 2 ori sau
Norfloxacind/ Ofloxacina (200 mg sau 400 mg) x 2 ori sau Co-trimoxazol (240 mg sau 430
mg) x 2 ori sau Cefalexind (250 mg) x 3 orifzi sau Ampicilind (500 mg) x 3 oriizl sau
Amoxieiling (500 mg) x 3 ori/zi.

Risc redus, lipsa SIRS pe fundalul infectiei locale, asociate cu unele modificiiri generale

sau cu schimbiri in hemoleucogrami. Durata tratamentului: 7-10 zile:

v Monoterapie cu formele tabletate: Ciprofloxacind (500 mg) x 2 ori sau Norfloxacing/
Ofloxacini (400 mg) x 2 ori sau Co-trimoxazol (480 mg) x 2 ori sau Cefalexini (500 mg) x
3 ori/zi sau Ampicilina (500 mg) x 3 ori/zi sau Amoxicilind (500 mg) x 3 ori/z1}

v Bilerapie cu formele tabletate: aceleagi preparate antibacteriene;

v Monoterapia cu formele parenterale: Ampicilind (1,0) x 3 ort/zi sau Cefazolind (1,0) x 3
ori/zi sau Amoxiciling (1.0) x 3 ori/zi.
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* Risc moderat, SIRS + infectie locald. Durata tratamentului: 10 — 14 zile:

¥ Monoterapie cu formule parenterale, eventual + al 2-lca preparat bilerapie (al 2-lea preparat
poate fi sub forma de comprimate): Ampicilind (1,0) x 4 ori/zi sau Cefazolina (1.0) x 4 ori/zi
sau Amoxicilind (1,0) x 4 ori/zi sau Ciprofloxacina (200 mg dizolvate pe 200 ml Cloruré de
Sodiu 0,9%) sau Ceftriaxon (1,0) x 2 ori/zi + formele tabletate sus-enumerate

* Risc inalt, ,sepsis sever™. Durata tratamentului: = 14 zile:

v' Biterapie sau triterapie parenterala: Ampicilina (2,0) x 3-4 ori/zi sau Cefazolina (1,0) x 4
orifzi sau Amoxiciling (1,0) x 4 ori/zi sau Ceftriaxon (1.0) x 2 orifzi sau Ceftazidim (1,0} x 2
ori/zi + Ciprofloxacing (200 mg dizolvate pe 200 ml Clorurd de Sodiu 0,9%) sau Amikacini
(0,25 = 10 ml x 3 ori/zi).

* Soc septic sau complicatiile septico-purulente. Durata tratamentului: > 21-28 de zile:

v" Tratamentu) chirurgical la necesitate;

¥" Tratament antibacterian:

- Ceftazidim (2,0) x 2 ori/zi + Ciprofloxacind (200 mg sau 400 mg dizolvate in 200 ml
Clorura de Sodiu 0,9%):

- Ceftriaxon (2,0) x 2 ori/zi + Ciprofloxacind (200 mg sau 400 mg dizolvate in 200 ml
Clorura de Sodiu 0,9%);

- Imipenem + cilastind (0,5 + 0,5 — solufie pentru infuzii) x 4 orifzi;

- Amikacind (0,25 — 10 ml x 3 ori/zi) + Amoxiciling + Acid clavulanic (1000 mg + 200
mg) x 4 ori zi;

- Ceftazidim (2,0) x 2 ori/zi + Amikacind (0,25 — 10 ml x 3 ori/zi).

e Germenii bacterieni particulari:

v Coci grampozitivi rezisten(i la meticilind (oxacilind): Vancomicind (infuzii pe 200 ml
Clorura de Sodiu 0,9% cate 0.5 - 1,0 x 2 ori/zi);

v" Ps. acruginosa: Cefipim (sol, i.v. pini la 4 g/zi) sau Imipenem + cilasting (0,5 + 0,5, solutie
pentru infuzii) x 4 ori/zi sau combinatia Amikacind (025 — 10 ml x 3 orifzi) +
Aminopeniciline protejate (ex. Amoxiciling + Acid clavulanie, 500 mg + 100 mg sau 1000
mg + 200 mg) x 4 ori zi;

v" Anacrobe: se asociazi la regimul terapeutic Metronidazol (0.5 — 100 ml) x 2 ori/fzi.

* Obligatoriu se efectueazi profilaxia infectiei cu candide: Ketokonazol (200 mg) x 2 ori/zi sau

Fluconazol (100 mg)/ o dati in 3 zile.

12.3. Tratamentul analgezic in IRC sub dializi
Tratamentul analgezic in IRC sub dializii: principiile de bazi:

* Sindromul algic poate fi obiectiv monitorizat dinamic prin determinarea intensitétii lui in
puncte de la 0 pind la 10 (verbal, in scris sau vizual pe o panglici);
¢ Model de administrare:

v" Introducerea parenterala a preparatelor analgezice este fundamentatd la pacienti septici, cu
acutizare gravdi, iar odatd cu ameliorarea stirii pacientilor se recomandi administrarea
preparatelor tabletate;

v Medicamentele analgezice / antispastice in sindrom algic sever se administreaza in felul
urmdtor: doza inifiald, la o ord — doza a doua, daca si a doua doza nu amelioreazi sindromul
algic, atunci se recomanda trecere la remediile medicamentoase mai puternice, de la formele
tabletate la cele injectionale.
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Rezisten(a:

v" In cazuri rezistente la tratament analgezic conventional sc¢ recomanda combinarea
medicamentelor din diferite clase;

v ATENTIE ! Lipsa eficacitatii tratamentului analgezic combinat in doze adecvate timp de 6
ore sugereaza alt diagnostic sau o complicatie locala.

Posologia: Doza preparatelor analgezice s§i antispastice se ajusteazd conform filratiel

glomerulare pentru preparate cu cale de eliminare renala.

Durata: Se recomandi utilizarea preparatelor cu nefrotoxicitatea minima in cure scurte (nu mai

mult de 5-7 zile);

Administrarea mai indelungatd a AINS poate fi fundamentata la paciengii cu persistenia semnelor
SIRS (sindromului de reactie inflamatorie de sistem).

Tratamentul analgezic in IRC sub dializi: medicamentele recomandate

Sindromul algic usor:

v Nimesulida: suspensie pentru administrare per os cite 100 mg in plic x 3 ori/zi;

v Paracetamol 0,3 x 3-4 ori/z1

Sindromul algic moderat:

v Ketorolac: initial sol. 30 mg — | ml péna la 3 ori/zi. apoi trecere la comprimate cate 10 mg x
2 ori/zi

v Diclofenac; initial pulbere 75 mg -~ 3 ml pana la 3 ori/zi, apoi trecere la comprimate cite 50
mg x 3 ori/zi

v Metamizol de Natriu: sol, 50% - 2 ml pana la 3-4 ori/zi

Sindrom algic pronuntat

v Tramadol: initial sol. 50 mg — | ml pand la 3 ori/zi, apoi trecere la capsule cate 100 mg x 3
ori/zi:

v" Promedol sol. 2% - Iml sau Morfind hidroclorid sol. 1% - 1 ml la necesitate.

Tratamentul antispastic se recomanda in cazuri de dureri colicative

v" Durata recomandata de administrare < 3 zile

v Lipsa eficieniei la distan{a de 3 zile sugereaza alt mecanism pentru sindromul algic

v Drotaverina 1-2 tab. (0,04) x 3 ori/zi sau papaverind 1-2 tab. (0,02) x 3 ori/ zi (sindrom algic
nepronuntat)

Lipsa efectului de la administrarea dozei unice perorale fundamenteaza trecerea la formele

parenterale de preparate antispastice: sol. Drotaverind 2% - 2 ml x 3-4 ori/zi sau sol. Papaverind

2% - 2 ml x 3-4 ori/zi sau sol. Platifilind 0,2% - | ml s.c. x 3-4 ori/zi (sindrom algic moderat sau

pronungat)

12.4. Tratamentul antihipertensiv in IRC sub dializa

Managementul general al HTA sub dializi

Complicatiile cardiovasculare reprezintii cauza nr.l (> 50%) a letalitatii pacientilor cu

IRC terminald tratatd prin dializd, in majoritatea cazurilor sunt secundare HTA si

cuprind:

v Accident cerebro-vascular (rise erescut de 6 ori la hipertensivi);

v Infarctul acut de miocard si CPI complicate cu ICC severd (risc crescut de 3 ori la
hipertensivi};

v Arteriopatie aterosclerotica periferica (risc crescut de 2 on la hipertensivi);

v Leziunile altor organe-fintd.
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Corectarea factorilor modificabili de risc cardiovascular

* Evitarea fumatului, activitate fizicd suficientd (cel putin 20-30 de minute de efort fizic
substantial 3 ori pe saptdmina), reducerea aportului de alcool, diminuarea aportului de sare de
bucatarie (< 6 g/zi = 100 mmol/zi), ajustarca aportului caloric cu evitarea obezitatii/ cure de
slabire, controlul riguros asupra aportului de lichid.

Tratamentul antihipertensiv in IRC sub dializi: principiile de bazi

Etiologie 5i patogenezi:

v

v

v

Hipervolemia, de obicei, secundard nerespectirii dietei si restrictiilor de lichid sau dializei
neadecvate, reprezinla cea mai frecventd cauza a HTA sub dializa:

Nerespectarea regimului de tratament antihipertensiv reprezinti a doua cauzi HTA
rezistente sub dializi;

Dozele sau combinatiile neadecvate de medicamente antihipertensive reprezinta a treia
cauzdi a HTA sub dializa;

Hipertensiunea arteriald secundard reprezintd cauza relativ rard a HTA rezistente la pacieni
dializafi, in special la persoancle virstnice.

Alegerea preparatului antihipertensiv si modului lui de administrare:

¥ Inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei, blocantii canalelor de @alciu si -
adrenoblocantii reprezintd preparatele antihipertensive de prima linie avind efect
cardioprotector dovedit. Nota: este importantd monitorizarea nivelului de potasiu:

¥' Frecvent este solicitat tratamentul combinat (in HTA > gr. 11) cu asocierea preparatelor din
diferite grupe farmacologice;

v In criza hipertensiva se recomanda antihipertensivele de scurtd duratd, inclusiv formele
injectionale;

v" Pentru tratamentul de menfinere se recomanda antihipertensivele cu durata lungé de acfiune,
ameliorind astfel complianta pacientilor cu PNC:

v Foarte rar este necesard binefrectomie pentru a evita actiunea hipersecretiei de renind,
cauzata de hipoperfuzia renald in cadrul nefrosclerozei,

Posologie:

v Dozele preparatelor se ajusteazd conform filtratici glomerulare $i epurarii lor in cadrul
diferitor modalitdti de substitutic a functiei renale;

v' La virstnici in general dozele antihipertensivelor se micsoreaza cu 25%. Cu prudenti trebuie
si fie indicate diurelice si blocaniii nedehidropiridinici ai canalelor de calciu:

v Atentie la gravide: o parte de preparate (ex. IECA) au un efect teratogen;

v' La copii dorza antihipertensivelor se ajustcazi conform masei ponderale si suprafetei

corporale.

Valorile recomandate ale TA-tintd la pacientii cu patologia renald complicatd cu HTA si
proteinurie sunt: TA sist< 135 mm Hg, TA diast < 85 mm Hg. Rezultatele cele mai bune de
nefro- §i cardioprotectie se realizeazd la in caz de TA optima (<120/80 mmHg).
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Tratamentul antihipertensiv medicamentos in IRC sub dializa

e Criza hipertensivi:

¥ Regula generald: primul preparat de scurtd durati per os sau sublingual, la incficacitatea lui
repetare la 30-60 min.. apoi al doilea preparat peroral dupd acelasi model, la ineficacitate -
introducerea intravenoasi a celui de al treilea preparat

v Formele tabletate: Captopril (25 mg), Nifedipind (10 mg), Metoprolol (50 mg), Clofelind
(0,15 mg)

v Formele injectionale: Verapamil (solutic 0,25 mg - | ml), Metoprolol (5 mg — 5 ml),
Azametoniu hidroclorid (sol. 5% - 1 ml), Furosemid (40 mg - 2 ml) (la pacieniii cu diureza
restantd, in special = 500 ml/zi)

o HTA stabila

¥ Sunt stimulate modificarile stilului de viaid si de dieta, normalizarea masei ponderale

v Regula gencrald: in HTA gr. I incepem cu monoterapie, in HTA gr, 11 i 11 se recomanda de
inceput deodati cu biterapia. In caz de ineficacitate la realizare dozelor maxime terapeutice
se adaugd al treilea preparal.

v [ECA: Enalapril (10 mg x 2 ori/zi). Lizinopril (10-20 mg/zi in | sau 2 prize)

v Blocantii canalelor de calciu (nedchidropiridinice): Verapamil-retard (120 mg x 2 ori/zi),
Diltiazem-retard (120 mg/ 2 ori/zi)

v P-adrenoblocantii: Metoprolol-retard (50-200 mg/zi in priza unica sau in doud prize)

v Blocantii canalelor de calciu (dehidropiridinice): Amlodipina (10-20 mg/ zi in [-2),
Lerkanidipini ( 10 mg/zi), Nifedipind-retard (20 mg x 2 on/zi)

Modificarea stilului de viata
Realizarea ,masel uscate” @
HTA | - monoterapie
Da Administrarea IECA/ BRA
Il sau in functie de
Nu patologia asociata
Continuarea masurilor - Evaluarea presiunii
antihipertensive eficiente [ arteriale:
HTA I, 1l - biterapie
h Administrarea IECA/ BRA
4 3 A Il + BCC sau in functie de
Administrarea Administrarea IECA/ BRA patologia asociata
IECA/ BRA Il + BCC Il + BCC + BAB/ clofelina
+ BAB/ clofelina +
minoxidil

Figura 61. Algoritmul tratamentului antihipertensiv de sustinere in HTA
fa pacientii cu IRC terminald tratatd prin dializi
Noti: BAB — P-adrenoblocantii, BCC — blocantii canalelor de calciu, BRA Il - blocantii
receptorilor angiotensinei 11, IECA — inhibitori. Minoxidilul si clofelina sunt preparate cu acfiune
centrala. o-adrenoblocantii, vasodilatatorii periferici directi si diuretice practic nu se utilizeaza in
tratamentul antihipertensiv de sustinere la pacienti cu IRC terminald sub dializa.
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12.5, Tratamentul maladiilor cardiovasculare in 1RC sub dializi

Tratamentul antiaritmic in IRC sub dializi:

Incidenta: 30-50%, mai frecvente in timpul dializei;

Factori de risc: varsia inaintatd, cardiopatie ischemicd, hipertrofia ventriculului sting, efuziune
pericardica, durata mai lungd de tratament prin substitufie a functiei renale, hipokaliemie
intradialitica, calcificarile sistemului cardiac de conducere, tratamentul cu glicozide cardiace;
Tratamentul: Dhaliza cu bufer de bicarbonat este preferabila vis-a-vis de dializa cu bufer de
acetal;

Se recomanda terapia antiaritmica similard pacientilor fiard IRC terminald cu ajustarea dozelor
de medicamente conform funcfiei renale si epurdirii lor prin metoda de substitutie renala
aplicata,

Cardiomiopatia la pacientii cu IRC terminali: abordare generali

La pacienjii uremici se observd suprapunerea aterosclerozei generalizate accelerate si
modificarilor toxice, induse de uremie. Cardiomiopatia uremica se determini la= 80% pacienti
dializati;

> 50% pacienfi cu IRC terminald au hipertrofia ventriculului sting si disfunctie diastolica,
>25% pacienti cu IRC terminald au dilatatia ventriculului stang si disfunetie sistolicd. Aceste
semne reprezintd factorii independenti de risc pentru dezvoliarea 1CC;

Testele cu efort fizic sunt mai putin informative la pacientii dializati, fiinded majoritatea
pacientilor nu este capabild sa realizeze efortul fizic adecvat. In schimb, se utilizeaza testele
farmacologice cu adenozind, dipiridamol sau dobutamini cuplate cu ecocardiografie / IRM
cardiac / scintigrafie cu taliu/ PET +CT;

Este important de a minimiza factorii corijabili de risc: abandonarea fumatului, menjinerea TA
normale si euglicemiei. concentratiei colesterolului total < 200 mg/dl, LDL-colesterolului < 140
mg/dl, hemoglobinei = 110 g/, KUV pentru uree > 1,2 in hemodializa si KtV > 2 pentru uree in
dializa peritoneald, nivelului normal de albumind i calciu, PTH < 200 ng/l. Valorile-{inta sunt
realizate prin respectarea regimului i dietei, precum si prin aplicarea tratamentului
corespunzator;

Doza adecvatd de dializd, precum §i respectarca dietei si regimului recomandat de ¢fitre pacient
condijioncazi reversia parfiald a modific@rilor cardiace patologice, care s-au dezvoltat la etapa
de IRC predialitica.

Tratamentul antiischemic in IRC sub dializa

Preparatele antiischemice:

v [f-adrenoblocantii, blocantii canalelor de calciu si nitrafii reprezinta 3 grupe principale de
remedii antiischemice.

v" P-adrenoblocantii se utilizeazii atdt pentru profilaxia, cat si pentru tratamentul ad hoc al
acceselor de angind pectorald. Influenteaza pozitiv procesele de remodelare a miocardului.
La pacientii dializa{i administrarca acestor preparale cste subminatd de eventuala
aprofundare a dereglirilor spectrului lipidic si potentarea depresiei (p -adrenoblocantii
lipofili), Se aplica mai ales in tratamentul combinat antihipertensiv si antiischemic;

¥ Nitratii de scurtd duratd sunt utilizati in tratamentul acceselor de angor pectoral, evitind
hipotensiunea intra- su interdialitici.
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v" Nitratii cu duratd lungd de actiune sunt utilizati pentru prevenirea accesului de angind
pectorald, fiind in special benefici la pacientii hipertensivi, contribuind la normalizarca TA,

v Blocantii canalelor de caleiu sunt mai eficienti in tratamentul anginel pectorale vasospastice.
In acelasi timp includerea lor in regimul combinat de tratament antihipertensiv. i
antiischemic este destul de frecventd, deoarece aceastd grupd de preparate nu influenjeaza
metabolismul lipidic.

Antiagregante:

v" Acidul acetilsalicilic se administreaza in dozele obisnuite: 75-300 mg p.o. o data pe zi/ in 2
zile;

v" Ticlopidina.

Tratamentul chirurgical al cardiopatiei ischemice: Aphcarea by-pass-ului coronarian este

superioard vis-a-vis de plastia cu balonas la pacienfi dializafi, deoarece este asociatd cu rata mai

mica de recidive, care se instaleaza la distan{d mai mare.

Tratamentul insuficientei cardiace congestive la pacientii dializati:

Doza adecvati de dializa, determinarea corectd a masei uscate si respectarca dietei i regimului
sunt interventiile non-farmacologice de baza in tratamentul 1CC la pacientii dializati;
Remodelarea patologicd a miocardului este stabilizatd §i uneori chiar inversatd prin
administrarea f-adrenoblocantilor si inhibitorilor enzimei de conversie. Aceste preparate sunt
administrate incepind cu dozele terapeutice minime §i cu crestere treptatd ulterioard pana la
valorile maximal suportabile de citre pacient, in funcfic de tensiunea arteriald §i frecvenia
contractiilor cardiace;

Preponderent la pacientii dializati se administreaza glicozide cardiace de scurtd durata, care sunt
bine dializabili, findnd cont de dializabilitatca minora a preparatelor cu durata medic §i lunga de
acliune, ceea ce necesitd o ajustare atentd a dozei si monitorizarea eventualelor efecte adverse,
Indicatia de baza pentru glicozide cardiace este 1CC sistolica, iar in ICC diastolicd ele nu se
recomanda.

Tratamentul pericarditei uremice la pacienti dializafi:

Este relativ frecventd la pacienti cu IRC terminale, care nu au primit tratamentul de substitutie a
funetiei renale. Regimul de dializd cu sedinte zilnice timp de 4 ore 2-3 sfptdmini rezolva
problema pericarditei uremice la astfel de pacienti:

Efuziune pericardicd la pacientii dializatii este produsul dializei neadecvate la numai 40% din

pacienti, carora le este utild intensificarca tratamentului prin dializa. Infectiile virale reprezinta

altd cauza frecvenld a pericarditet.

Manifestarile clinice includ: durerea precordiala, hipotensiune arteriald, dispnee. acumulare

rapida de lichid si uneori febrd. Suspectia clinicii necesita confirmare ecocardiografica;

Management:

v Intensificarea regimului de dializd (sedinte zilnice timp de 4 ore 2-3 saptimani}, solufia de
dializi se caracterizeazd prin confinutul sporit de potasiu (3,5 mmol/l) si micsorarea
nivelului de bicarbonat;

v In efuziune pericardica refractard, cu volum > 250 ml sau in caz de semne ale tamponadei
cardiace se recomanda punciia pericardului cu introducere locala a corticosteroizilor;

v' Rar este necesard pericardectomie sau fenestrarea pericardulus,
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12.6. Tratamentul sindromului anemic in IRC sub dializi

Tabelul 61.

Valorile-tinta in tratamentul anemiei cauzate de IRC

Indicele EBPG,2004 | NICE, 2006

Hemoglobina = 110 g/l timp de 4 luni dupd inceputul tratamentului
(eficienta tratamentului) | Pacientilor cu DZ sifsau cu patologie cardiovasculari asociatd nu se

recomanda realizarea nivelului de hemoglobind > 120 g/l

Feritina sericd 200-500 pg/l 100-500 pg/l (dializa peritoneali)
(deficitul absolut de fier) | o | 200-500 pe/l (hemodializd)
| Saturatia transferinei 30-40% >20% (cu exceptia cazurilor,
(deficitul relativ de fier) cand foriting > 800 pg/l)
% eritrocitelor hipocrome <2,5% <6% (cu exceptia cazurilor,
cand feritind = 800 ug/l)

Nota: EBPG — European Best Practice Guidelines (Uniunea Europeani); NICE — National Institute
for Health and Clinical Excellence. Realizarea nivelului de hemoglobind > 120g/] este asociatd cu
cresterea incidentel de complicatii cardiovasculare in unele grupe de pacienti.

Indicatii pentru inceputul tratamentului antianemic:

IRC terminali sub dializi;

Valorile hemoglobinei, care atesti prezenta anemiei:
v' < 115 g/l la femei;

v’ < 135 g/l la barbali in véarsta < 70 de ani;

v <120 g/l la barbati in varsta > 70 de ani.

Optiunile de tratament antianemic in IRC terminali sub dializa

Tratament adecvat de substitugie a functiei renale (hemodializd, hemofiltrare sau dializa
peritoneald);

Forme disponibile de eritropoietini:

Epoictind-u { Eprex®, Ortho-Biotech);

Epoeitind-fi (Neorecormon®, Roche),

Epoietind-wm;

Darbepoietina (Aranesp®, Amgen);

Epoietind-P pegilati (Mercera®, Roche).

Preparatele de fier;

Compensarea deficitului altor factori de hemopoiezi: Acidul folic, ciancobalamina etce.;

NSNS

Evitarea/ limitarea actiunii factorului de hemolizi: Eventual trecerea pacientului la

dializa peritoneald); in caz de hemolizi de origine imuni se administreaza corticosteroizi;

Eritrocite spilate, masi eritrocitari izogrup, singe proaspit:

v" Riscul de transmitere a infectiilor virale, reactii alergice, reactii pirogene, sensibilizarea fata
de aloantigeni (impiedici transplantul pe viitor);

v 200 ml de sange transfuzat contine = 100 mg de fier,

Androgeni:

Interventii chirurgicale de corectie la necesitate:

v Lichidarea cauzei de hemoragie cronicd/ acutd simptomatica (ex. ulcer gastric sau duodenal
rezistent la tratamentul medicamentos):
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v Splenectomie;
v Paratireoidectomie,

Efectele pozitive ale tratamentului cu ESA la pacientii cu IRC terminali sub dializa:

Numai recent (2008) au aparut primele date in metaanalize care demonstreazi cregterca
longevitd{ii pacienfilor tratati cu ESA;

Ameliorarea calititii viefii:

Creste tolerania fa{a de efort fizic;

Amelioreazd functia cognitiva;

Statistic semnificativ amelioreazd fagocitoza, activeazd imunitatea celulard si sinteza
anticorpilor:

Micsorarea numérului de spitalizéni:

Reducerea numfrului transfuziilor de sange.

Principiile tratamentului cu ESA in IRC sub dializa:

Tratamentu! cu ESA se recomandd incepand cu valorile hemoglobinei < 110 g/l dupd
excluderea sau compensarea influentei altor factori de risc decat sinteza sciizutd a eritropoietinei
{subcapirolul 3.1.),

Adrministrarea eritropoietingi i.v. oferd posibilitatea de evitare a injectiilor suplimentare, dar,
datoritd scinddrii mai rapide in singe. solicitd cresterea dozei cu 25% in comparaiie cu
administrarea s.c. (cu exceptia darbepoietinei);

Frecventa de administrare: epoietind-asi -p se recomandd de dministrat inifial 3 on pe

sdptamani (darbepoietind — o datd pe saptiménd), ceea ce permite gjustarea flexibild a dozei in
functie de raspunsul pacientului §i reaclii adverse eventuale. Dupd realizarea valorilor-finté,
epoitina -« §i - f poate fi administati o datd pe saptiménd sau o da@ in 2 saptimani
(darbepoietind — o data pe lund). Epoietina-f} pegilatd poate fi administratd o data in 2 sdptamani
- o dat pe lund, se recomanda pacientilor cu valorile stabile ale hemoglobinei.

Efectele adverse ale ESA la pacien(ii cu IRC terminalia sub dializi:

Hipertensiunea arteriald: la 35% din pacienti timp de 3 luni dupd inceputul tratamentului cu
ESA TA creste cu > 10 mmHg. Riscul dezvoltarii/ agravirii HTA este sporit la pacieniii care
administreazid doze inalte de ESA, in caz de corecfie rapidi a anemiei severe. in caz de
administrare i.v. Managemeniul presupune ajustarea dozei de preparate antihipertensive §i
micgorarea aportului de lichid;

Deficitul de fier: se atesta la 48% din pacienti timp de 3 luni dupi inceputul tratamentului cu
ESA. chiar in conditii de administrare a fierului per os. Drept urmare, dupd inificrea
tratamentului cu ESA se recomanda administrarea parenterald a preparatelor de fier:

Convulsii: pini la 5% din pacientii tratali cu eritropoietind au suportat cel putin un acces de
convulsii, Aceastd incidenta nu este mai mare decat in grupa de control. Dezvoltarea
convulsiilor este explicatdi prin agravarea enccfalopatiel hipertensive, lar tratamentul
antihipertensiv adecvat reprezinti mijlocul de primd clectie in prevenirea lor:

Tromboza accesului vascular: incidenia pentru FAV nativd este similard cu grupa de control
(0,5 evenimente/ pacient/ an). In caz de graft artificial riscul trombozei in grupa tratatd cu ESA
creste de 3 ori, Dipiridamolul (0,025 x 3 orl/zi) are un efect preventiv cert in caz de grafturi
artificiale noi. Acidul acetilsalicilic nu a fost eficient in mentinerea accesului vascular la acesti
pacienti;
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Eficienta sciizutd a procedeului de dializd datoritdi micsorini velumului plasmatic este o
problema mai mult teoreticd decdt practici.

Tratamentul cu preparate de fier in IRC sub dializi: preparate perorale

Majoritatea pacientilor dializati necesitd administrarea preparatelor de fier;

Sulfat de fier, confine 65 mg de fier elementar/comprimat, 1 comp. x 3 ori/zi — tratament timp
de 3 luni, apoi | comp./zi — profilaxie;

Fumarat de fier, confine 66 sau 100 mg de fier elementar/comprimat, | comp. x 2-3 ori/zi -
tratament timp de 3 luni, apoi V2 - | comp./zi - profilaxie;

Complexul polizaharatului de fier, confine 50 mg/ comprimat sau 100 mg/5 ml sirop de fier
clementar, | comp. x 4 ori/zi sau 5 ml x 2 ori/zi — tratament timp de 3 luni, apoi | comp./zi -
profilaxie;

Doza recomandati zilnica de fier elementar p.o. este 200 mg/zi:

Absorbtia fierului din tractul gastrointestinal este scazuta in condifii de intoxicatie uremica;
Este frecventd interactiunea cu alte preparate (ex. fixatorii de fosfati), care suplimentar
diminueaza absorbtia fierului;

Relativ freevent se dezvoltd reaciii adverse la nivelul tractului gastrointestinal (diaree,
constipatii, grefuri, voma),

Tratamentul cu preparate de fier in IRC sub dializi: preparate parenterale

Majoritatea pacientilor dializati necesitd administrarea preparatelor de fier i.v.;
Preparatele de fier recomandate cu calea de administrare intravenoasi: fierul asociat cu
dextrane (in ultimul timp se utilizeazd formele micromoleculare de dextran — CosmoFer,
Vitaline), fierul asociat cu sucroza (Venofer, contine 100 mg de fier, Syner-Med):

Pentru fierul asociat cu dextrane este caracleristicd o ratd sporitd de reactii anafilactice, astfel
preparatele de fier asociate cu sucrozd sunt preferabile. De asemenea, este crescutl riscul
complicatiilor infectioase;

Doza de test este 25 mg introdusd timp de 15 minute. in caz de lipsa reactiilor adverse se
administreazd [00-200 mg de fier (1-2 fiole) dizolvat in solufie fiziologicd i.v.. incet sau in
perfuzie;

Pentru restabilirea depo-ului de fier este necesar de administrat 2-3-5 fiole cu trecere la doza de
mentinere in funciie de pierderile individuale de fier (1 fiold o datd in 1-4 saptamani);

Formele bazate pe dextrane (ex. Cosmofer) pot fi administrate in perfuzie lentd (2-4 ore) in
doza totala pind la 20 mg/kg corp, evitand astfel necesitatea administririlor multiple.

Rolul androgenilor in tratamentul antianemic in IRC sub dializi:

Actualmente practic nu se utilizeazd, Administrarea androgenilor la pacienfi fara nefrectomie
marea nivelul de hemoglobind cu 5-10 g/l. Raspunsul a fost treptat, peste 2-4 saptimani. La
béarbai efecte adverse practic nu au fost, la femel administrarea acestor preparate a fost asociati
cu hirsutism, in special in caz de terapie indelungata.

Posologic:

v sol. Retabolil | ml i.m., o datd in 1-2 siptAméni nr, 5-8;

v sol. Nerobol | ml, i.m.. o datd in 1-2 sdptimani nr. 5-8;

v sol, Enantat de Testosteron, 4 mg/kg, i.m., o datd pe saptaimina.
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Tratamentul co alte medicamente antianemice in IRC sub dializa

e Preparatele cu efect dovedit in studii clinice:

v Vitamina B12 sc administreazi in caz de anemie macrocitard 500-1000 y (0,5-1 mg) s.c. 10
zile cu repetarea o datd la 6 luni;

v Acidul folic se administreaza in doza de 5 mg/zi timp de 2 saptimani la pacientii cu deficitul
dovedit direct {acidul folic in ser < 20 ug/l) sau indirect (tabloul clinic sugestiv).

v Tratamentul corticosteroid in anemie hemolitici: Prednisolon 0.5 mgkg — | lund cu
scaderea treptatd a dozei 2,5-5 mg/siptamina cu suspendarea sau administrarca dozei de
mentinere (de obicei circa 5 mg/zi).

e Preparatele antianemice cu efect dovedit teoretic §i in vitro, confirmat de mici studii deschise

(open-labeled):

v" Carnitind

v Acidul ascorbic: i.v. 1.000 — 3.000 mg dupi administrarea preparatelor i.v. ale fierului

Anemia rezistentii la pacientii cu IRC sub dializi:

e Diagnosticul anemici refractare: valorile-finta ale hemoglobinei = 110 g/l nu sunt realizate timp
de 4 luni in pofida administrarii dozelor maxime recomandate de epoietind (> 20.000
UA/saptaména) sau darbepoietind (=100 pg/siptamana),

o Evaluarca prezentei factorilor de risc si contribuitori ai anemiei, in functic de factorul depistat
este solicitatd profilaxia ¢i tratamentul lui. Cele mai frecvente cauze sunt: deficitul de fier,
starea cronica de inflamatie si complianta scazuta a pacientului;

e Opfiuni rare de tratament:

v In anemie secundara hipersplenismului se impune evitarca transfuziilor de singe, foarte rar
poate fi necesard splenectomie;

v In caz de aparitie a anticorpilor faf de eritropoietina cu dezvoltarea aplaziei eritrocitare pure
se recomanda tratamentul pe viaja cu transfuzii de sange.
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Monitorizarea hemoglobinei -
/ (cel putin o datd pe luni)
Pacientul cu hemoglobina Pacientul cu hemoglobina Daca hemoglobina
> 110 g/l < 110 g/l <50 - 70 gl
Evaluarea nivelului de feriting, Transfuzie de singe
de saturatic a transferinei §1 | g izogrup, nr 1-3
procentului celulelor
hipocrome
Feritind < 200 pg/l; Feritind = 200 pg/l; Feritind > 200 pg/l;
Saturafia transferinei Saturatia transferinei Saturatia transferinei
< 20% sifsau eritrocite < 20% si/sau eritrocite = 20% sifsau eritrocite
hipocrome = 6% hipocrome > 6% hipocrome < 6%
Deficit absolut de fier Deficit relativ de fier Alte cauze de anemie
Preparate i.v. de fier Preparate i.v. sau p.o, Anemie hemolitica -
de fier evitarea cauzei, trata-
J, * ment steroid; compen-
sarea deficitului
La termenul de 1 lunad reevaluarea hemoglobinei. feritinei, - acidului folic sau
saturajiel de transferind, % eritrocitelor hipocrome, altor cianocobalaminei

cauze de ancmie

* Da

Hemoglobina > 110 g/l

Nu ‘*
Tratament cu ESA:
Epoictind-o/fi: initial 2-3 ori/sdptdména, apoi o dati la sdptimani
Darbepoietina: inifial o datd in 1 saptamana, apoi o dati in 2-4 saptamdni
Epoictind-o pegilatd: inifial o datd in 1-2 saptamdni, apoi o dati la 2-4-6 saptiméni
Tratamentul altor cauze de anemie (subcapitolul 12.6.)
Reevaluarea lunard a hemoglobinei, feritinei, saturatiei de transferind, %
eritrocitelor hipocrome (tabelul 61), altor cauze de anemie timp de 4 luni
Dacd peste 4 luni valorile-fintd (fabelul 61) nu sunt realizate, atunci este
diagnosticatd anemia refractard (subcapitolele 8.3, 5i 12.6.)

Figura 62. Algoritmul de management al anemiei la pacientii cu IRC terminali
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12.7. Tratamentul dereglirilor metabolismului calciu-fosforic §i osteodistrofiei
renale in IRC sub dializa

Valorile-tintd in tratamentul osteodistrofici renale in IRC sub dializa:

Caleinl 2,0-2.2 mmol/l;

Fosfatii < 1,7 mmol/l;

Produsul calciu-fosforic <4.5 mmol*/1;

PTH < 3-5 norme (normé < 16,2 pmol/l). Diminuarea PTH-ului pana la valorile normale nu se
recomanda din cauza riscului sporit de dezvoltare a osteoporozei §i ostcomalaciei. Valorile PTH
> 300 mg/l sunt asociate cu riscul sporit de dezvoltare a calcificarilor metastatice, iar in caz de
valori ale PTH < 150 mg/l se poate dezvolta boala osoasd adinamica.

Abordare complexd a tratamentului dereglirilor metabolismului fosfor-caleic la pacientii
dializati:

Tratamentul dereglirilor metabolismului fosfor-caleic micsoreazi riscul complicatiilor
cardiovasculare, osteomalaciei, fracturilor patologice, calcificirilor metastatice somatice i
viscerale;

Dieta cu limitarea aportului de calciu $i de fosfor:

Fixatori de fosfor;

Preparatele vitaminei D;

Calcimimetice:

Ajustarea conjinutului calciului in solufia de dializa (1-3,5 mmol/l in funcfie de necesitate de
corectie a hiper- sau hipocalcemiei);

Tratamentul chirurgical (paratircoidectomie).

Noti: Rolul dietei in controlul aportului de fosfati este limitat. Datorita localizirii preponderent
intracelulare a fosfatilor clearence-ul lor este redus indiferent de varianta de substitutie a functiei
renale aplicata.

Fixatorii de fosfor in tratamentul dereglirilor fosfor-caleice la pacientii cu IRC terminala sub
dializi:

Fixatori de fosfor (phesphate binders) trebuie s fie administrafi indelungat in timpul
mesei sau ¢u 5-10 minute inainte de mincare (altfel eficienta lor este minimi). Eficienfa
lor depinde foarte mult de complianta pacientului;

Bazati pe caleiu:

v Trebuie si fie administrati indelungat in timpul méncirii sau cu 5-10 minute inainte de masa
(altfel eficienta lor este minimd), Eficienta lor depinde foarte mult de complianta
pacientului. Sunt relativ ieftini §i au o eficienid moderati. In caz de administrare intre prize
de mancare actioneazi ca suplimente de calciu;

v Carbonat de calciu, comprimate mestecabile, contin cite 0,5 de calciu elementar, se
administreaza 0,5-1,0 g cu 5-10 minute inainte de fiecare priza de mancare x 3-4 ori/zi:

v Acetat de calciu, comprimate, confin cite 0.167 sau 0,25 de calciu eclementar, se
administreaza 0,5-1.0 g cu 5-10 minute inainte de fiecare prizd de mancare x 3-4 ori/zi.
Sunt date care au demonstrat ¢i acetatul de calciu, fiind administrat in doza similari cu
carbonatul de calciu, este mai eficient in fixarea intraintestinala a fosfatilor;

v Citrat de calciu nu se recomandi in calitate de fixator al fosfatilor la pacientii dializati din
cauza pericolului de crestere a absorbiiei de aluminiu.
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Bazati pe aluminiu:

v" Sunt cei mai puternici in prevenirea absorbliei fosfatilor. Deoarcce poarta riscul de
dezvoltare a osteodistrofiei adinamice, agraviirii anemiei renoprive si dementei, utilizarea lor
este limitatd. Riscul de astfel de complicatii este insd minim in caz de filtrarc cficientd a apei
pentru solutia de dializa;

v Hidroxid de aluminiu. capsule cite 475 mg de calciu, se administreazd 1 caps. cu ficcare
prizé de mancare in calitate de preparat chelator suplimentar;

Fixatorii fosfatilor fira calciu $i aluminiu:

v Hidroclorid de sevelamer, comprimate a cate 800 mg, se administreaza initial 1-2 p.
impreund cu fiecare priza de mancare, cu cresterea consecutiv pind la 5 p. cu fiecare prizi
de mancare. Este mai putin eficient in comparafic cu alfi fixatori in prevenirea absorbtiei
fosfatilor, Are efectul cardio- §i vasoprotector suplimentar datoritd diminuirii concentratiei
LDL-colesterolului. Se recomandi pacienfilor cu hipercalcemie $i depuneri de calciu in
tesuturi;

v Carbonat de lantan (ex. Fosrenal®). Ca eficienia in legarea intraintestinala a fosfatilor este,
conform studiilor efectuate, egal cu fixatorii de fosfayi bazati pe aluminiu. In acelasi timp,
fiind biochimic mactiv in organismul uman, este lipsit de efectele adverse ale fixatorilor de
fosfati bazali pe aluminiu.

Tratamentul combinat cu fixatori de fosfor este indicat in caz de hiperfosfatemie refractard, se

efectueazd in doze maxime si este de scurtd durata,

In osteodistrofic adinamici si hiperparatiroidism sever influenta fixatorilor de fosfor asupra

metabolismulul osos este minima si astfel nu se recomanda tratamentul combinat de durata.

Calcimimetice (Cinacalcet) si analogii caleitriolului (Paricalcitol) in  managementul
dereglarilor fosfor-calcice la pacientii dializati:

Eficienfa este comparabilda cu preparatele vitaminei D. Efectele adverse caracteristice
preparatclor vitaminei D lipsesc. Costul sporit reprezintd dezavantajul principal ale acestor
preparate. Suplimentar la acliunea asupra metabolismului fosfo-calcic a fost demonstrata
eficienfd in reducerea nivelului de renind, efectul protector fatd de mediatorii leziunii
miocardului, cregterea secrejiei de insuling, efectul imunomodulator asupra leucocitelor, efecte
antiproliferative (sunt potential benefice in diminuarea riscului cardiovascular si neoplazic),

Preparatele vitaminei D in tratamentul dereglirilor fosfor-calcice la pacientii cu IRC
terminald sub dializa:

Administrarea preparatclor vitaminei D previne dezvoltarea si progresia osteomalacici,
dezvoltarea hiperparatiroidismul secundar;

Clu toate cd existd posibilitatea de apreciere directd a nivelului vitaminei D in singe, in practica
cotidiand ea este rar utilizatd. Administrarea preparatelor vitaminei D este guvernatd conform
valorilor calciului, fosfagilor si PTH-ului in singe. Dupa normalizarea produsului fosfor-calcic
evaluarea periodica a PTH-ului este esentiald pentru monitorizarea eficieniei terapiei. Ajustarea
tratamentului cu preparatele vitaminei D se efectueazd o datd in 1-3 luni;

Complicatiile tratamentului cu preparatele vitaminei D cuprind: hiperfosfatemie, hipercalcemie,
supresiune excesivd a seeretiei PTH. Incidenja acestor complicatii este redusa, iar compliania
pacientului este sporitd atunci ¢and doza siptamanala de preparatele vitaminei D este impartita
in 2-3 prize $i administratd parenteral in timpul sedintelor de dializii. Costul sporit al
tratamentului reprezintd dezavantajul principal al acestei abordari.
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Fitamina D (colecaleeferol, vitamina D simpla):

Activitatea biologica este de 100 de ori mai micd in comparatie cu formele hidroxilate

(Lactivate”™). Nu se recomandd de administrat la pacienfi cu IRC terminald din cauza

ineficacitatii inerente a medicamentului la aceasta grupa de pacienti.

la-hidroxivitamina D (hidroxicolecalceferol, a-calcidiol):

v Corespunde produsului primei hidroxiliri a vitaminei D in organism, este biologic activa la
pacien{i cu IRC terminala. Insa. eficacitatea este inferioara in comparatic cu caleitriolul din
cauza necesitilii celei de a doua hidroxilari in ficat: prezenta hepatopatiilor cronice se atesta
la = 50% pacienii tratati prin diferite metode de substitufie a functiei renale:

v Doza recomandatd: 1-4 pg/zi timp indelungat.

1a,25 dihidroxivitamina D (dihidroxicalceferol, calcitriol):

v Activitate biologica maximi in comparatie cu alte preparate ale vitaminei D. Eficacitatea nu
depinde de eventuala afectare hepatica asociata.

v" Doza recomandati: 0,5-2 pg/zi timp indelungat,

Managementul osteodistrofiei canzate de aluminiu:

Diagnosticul pozitiv: Biopsia osoasa cu aplicarea colorafici speciale reprezinta standardul de
aur in diagnosticarea osteodistrofiei, cauzate de aluminiu. Suplimentar: cregterea aluminiului
plasmatic > 150 pg/l in test cu deferoxamini (se administreaza 20 mg/kg i.v. la sfargitul dializei
cu determinarea concentratiei aluminiului in sdnge la 24 si 48 de ore), osalgii. ostcomalacie,
nivelul normal sau scizut al PTH-ulw

Tratamentul:

v Utilizarea filtrelor speciale, care absorba aluminiu, pentru curifarea apei pentru dializa este
un mijloc preventiv si terapeutic de bazi,

v Evitarea administrarii fixatorilor de fosfor baza{i pe aluminiu $i administrarea fixatorilor de
fosfor bazati pe calciu;

v Peste 1-2 ani dupd schimbarea regimului de dializa si evitarea medicamentelor, ce contin
aluminiu, manifestirile osteodistrofici cauzate de aluminiu se vor ameliora;

v Administrarea continua a deferoxaminei 20 mg/kg i.v. la sfargitul dializei timp indelungat
pind la normalizarca datclor bioptice. Ludnd in considerare riscul inalt de dezvoltare a
mucormicozei la acesti pacienti, tratamentul cu deferoxamina trebuie sd fie rezervat numai
pacientilor cu osteodistrofie cauzata de aluminiu, dovedita bioptic.

Rolul paratireoidectomiei in managementul dereglirilor fosfor-calcice la pacienti dializati:

Indicatii pentru efectuarea paratireoidectomiei sunt:

v' Hiperparatireoza tertiard cu hipercalcemie, care nu raspunde la ajustarea dozei de preparate
ale vitaminei D si fixatorilor de fosfor bazali pe calciu, care confin calciu;

v Hiperparatireozd secundard cu valorile PTH-ului > 10 norme. prezinta rezistenfa la
administrarea dozelor maxime ale fixatorilor de fosfa{i (inclusiv in terapia combinatd) si
preparatelor vitaminei D;

v Adenoamele glandelor paratiroide. Reprezintgd stadiul final al hiperplaziei nodulare
paratiroide la pacienii dializa(i si sunt de obicei rezistente la tratamentul cu preparate ale
vitaminei D;

v Complicalii avansate ale dereglarilor metabolismului calciu-fosforic (calcifilaxie, calcificre
metastatica rispandita).
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e Opftiunile de tratament chirurgical cuprind:

v Paratircoidectomie totald. Este rar utilizatd datorita riscului sporit de dezvoltarea bholii
osoase adinamice:

' Paratirecidectomic subtotald. Raméne riscul de reaparifie a hiperparatiroidismului terjiar
rezistent la tratament;

v Paratireoidectomie totald cu reimplantare. Reimplantarea {esutului paratiroidian intr-un loc
mai accesibil pentru operalia repetatd amelioreaza abordul chirurgical in caz de necesitate.

¢ Complicatiile paratireoidectomiei cuprind:

v Boala osoasd adinamici;

v' Hipocalcemie postoperatorie, uneori cu dezvoltarea tetaniei. Aceastd complicatie poate fi
prevenitd prin administrarea dozelor maxime ale preparatelor vitaminei D timp de 7-10 zile
inainte de operatie. Tratamentul hipocalcemiel postoperatorii include: caleitriol 4 pg/zi,
carbonat de calciu (2-4 comp. x 3 ori/zi) administrat intre prize de mancare. Tratamentul
este indelungat cu micsorarea treptatd a dozelor de preparate administrate reiesind din
evolutia calcemiei.

6>Tratamc11tul de suslinerc 1 Gr. 1 Gr. 2
cu suplimente de cacliu si Lotul general Faciainl,ii cu
preparatele vitaminei D cu o IRC s
. - terminald sub | cardiovascular
micsorarca ireptala d dializa SpUTit.
dozelor calcifican
5 || metastatice
v[—lipcrparatircuzé t Fixatorii de | Sevelamer,
seeuridata Y fosfati bazati | lantanide
rezistentd la Monitorizarca regulata a pe calciu/
tratament parametrilor metabolismului aluminiu —
medicamentos; | fosfo-caleic (Ca’ (total §i Preparatele | Calcimimetice
hiperparatircoza ionizat), HPO,”, fosfataza vitaminei D
tertiard, alte = alcalini cel pufin o data pe [ Se adminfstreazﬁl doze
compalicatii: luna, PTH — cel putin o data _lerapeutice minime;
tratament in 3 luni. examenul Regimul nr. 2 este recomandat
chirurgical radiologic — pacieniilor cu complianta
cel putin o dati in an) inaltd din cauza costului sporit
Comparatie cu valorile-finta
Tratamentul T J ‘w
combinat: preparatele
din gr. T si gr. 11 3/ Tratamentul combinat: 2 Cresterea dozelor
doze terapeutice preparate din gr. [ si gr. I1: preparatelor utilizate la
maxime doze terapeutice mnifiale prima etapa pand la cele
terapeutice maxime

Figura 63. Algoritmul de management al osteodistrofiei renale la paciengi cu IRC terminali

Notd: In caz de atingere a valorilor-{inta se recomandi continuarea regimului de fratament cu care a
fost realizat acest succes.
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12.8. Tratamentul dislipidemiei in IRC sub dializa

Valorile-tintii in tratamentul dislipidemiilor in IRC sub dializa:

Dislipidemia este o problemi frecvent intalnitd la pacientii dializati (20-70% pacienti in functie
de contingentul dializat cercetat) si contribuie la dezvoltarca si avansarea complicaiilor
alerosclerotice, Pentru  pacientii  dializati fard  sindromul nefrotic sunl caracteristice
hipertrigliceridemia si sporirea nivelului de VLDL pe fundalul micgorarii nivelului de HDL.
Controlul dislipidemiei trebuie s3 fie in special riguros in grupurile de risc sporit: diabetici.
varstnici si aflati la tratament corticosterond;

Este important de exclus cauzele dislipidemiei iatrogene. Dintre preparatele antihipertensive
inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei. blocantii receptorilor angiotensinei 11 g
blocaritii canalelor de calciu nu influenieazi profilul lipidicf -adrenoblocaniil, Ciclosporina A,
corticosteroizii si Sirolimus contribuic la dezvoltarea dislipidemiilor.

Valorile-{inti:

v (Colesterolul total < 5.0 mmol/l:

v" LDL-colesterolul < 3,0 mmol/l;

v Trigliceridele < 2,3 mmol/1;

v HDL-colesterolul = 0,9 mmol/l.

Principiile tratamentului dislipidemiilor in IRC sub dializa:

Dieta: la pacicnii cu colesterolul total > 200 mg/dl (> 6 mmol/l) este necesara micsorarea
aportului de lipide in aportul caloric pand la 30% (acizii gragi saturafi - pana la 10%) §i
aportului zilnic de colesterol pand la 300 mg;

Statine: inhiba sinteza colesterolului. Suplimentar au actiune antiinflamatorie, stabilizeazi
placile aterosclerotice, inhiba formarea trombusilor. Administrarea asociata cu Ciclosporina A/
Sirolimus/ Tacrolimus sporeste riscul dezvoltdrii miozitei, in special la persoanele cu functia
renald afectata;

Fibratii: inhibi absorbiia lipidelor din intestin. Micgoreaza nivelul LDL-colesterolului si cresc
nivelul de HDL colesterol, amelioreazi activitatea sistemului fibrinolitic §i hemostaza.
Administrarea asociati cu statine sporeste riscul dezvoltirii miozitei, in special la persoane cu
functie renala afectat;

Ezetimib: inhiba absorbtia lipidelor din intestin. Nu este necesard ajustarea dozei conform
functiei renale. Poate afecta nivelul de ciclosporind A in sdnge:

Suplimentar, cu scop profilactic se recomandd administrarea acidului acetilsalicilic 75-300 mg /
zi sau / in 2 zile (la pacienti fara semne de hemoragie).

12.9. Tratamentul maladiilor gastrointestinale in IRC sub dializa

Abordarea practicii a problemei de anorexie in IRC sub dializa:

Anorexia poate fi legatd cu calitatea procedurii de substitutie a functici renale si astfel
prezenta ei poate fundamenta revizuirea regimului de dializi;

Excluderea cauzel organice:

Tratament antianemic cu normalizarea nivelului de hemoglobina;

Vitaminoterapie cu vitamine hidrosolubile;

Tratament antidepresiv in caz de diagnosticare a depresiei;

Megestrol, se administreaza in dozi de 40-400 mg/zi, timp de 10-14 zile:
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Dronabinol, se administreaza 2,5-5 mg x 2-3 ori/zi, timp de 10-14 zile;
Administrarea adaptogenilor.

Abordarea problemelor viscerale, cauzate de disautonomie in IRC sub dializi:

Gaslropareza, enteropatia §i cistopatia neurogend sunt caracteristice pacientilor cu DZ.
Gastropareza a demonstrat o evolujiec mai favorabili in alimentatic frecventa cu portii mici usor
digerabile de mancare, cu confinut redus al lipidelor. Metoclopramidi (este necesard ajustares
dozel, altfel creste riscul dezvoltarii depresiel §i somnolenfei excesive) si cisaprida sunt
eficiente la majoritatea paciengilor;

Enteropatia conditioncazi staza confinutului intestinal (constipatie initiald) cu disbacterioza si
diaree secundari. Tratamentul primar include antibiotice (Ampicilind, Tetracicling,
Metronidazol intr-o cura scurtd, doze ajustate conform FG);

Remediile anticolinergice sunt eficiente in controlul diareel. Repetarea a astfel de episoade
uneori poate fi prevenitd de o dietd fard gluten:

In cistopatie (vezica neurogena) ajutd procedure fizioterapeutice §i preparate parasimpatolitice
ca betanehol.

12.10. Tratamentul infectiilor virale cronice la pacientii dializati

Managementul problemei infectiilor cronice hepatice B si C la pacientii dializati:

Actualmente nu existd un consens sustinut in privinia terapiei antivirale la pacienti dializa(i cu
infectiile eronice HCV si HBV;

Doza recomandata de interferon f simplu este cate 3 min UL x 3 ori pe siptaméana sub forma de
infuzie intravenoasa timp de o ord dupi efectuarca sedintei de dializi. Durata recomandati a
tratamentului este de 24-48 de sdptdmani. Trebuie tinut cont de faptul ¢a interferonul-p simplu
este dializabil gi astfel nu necesita ajustarea dozei;

Administrarea interferonelor pegilati, care nu sunt dializabili, este preferabil, deoarcee permite
micgorarea dozei §i, efectiv, a costului tratamentului cu pistrarea simultand a unei eficiene
clinice inalte. Pentru interferonii pegilali se recomandd urmitoarea posologia: PEG INF-g-2a
(Pegasys) 180 pg s.c. sau PEG INF-u-2b (Pegintron) 1,5 pg/kg s.c. o datd pe siptaméina. Durata
tratamentului pentru genotipurile HCV 1,4,5.6 este de 48 de siiptimani, iar pentru genotipurile 2
§1 3 — 24 siptamani ;

Ribavirina, care este greu dializabila, se administreazit in doza zilnica de 200-400 mg cu
realizarea concentratiei-finta de 10-15 pmol/l. Administrarea Ribavirinei este practic totdeauna
problematica, din cauvza inducerii anemiei care necesitd tratament cu doze sporite de
eritropoietin (20.000-30.000 U/ saptaména) ;

Indicatiile i contraindicatiile pentru tratament antiviral sunt similare pacientilor farii afectare
renald, iar transplantul renal in viitor este un argument puternic pentru tratamentul antiviral
preventiv. Incidenta elimindni virale in urma tratamentului antiviral instituit variaza de la 30%
pand la 70% pacienfi cu diferite genotipuri de HCV §i in functie de adminstrarea suplimentari a
altor medicamente antivirale (Lamivudina, Ribaviring ete.).

Managementul problemei infectiilor herpetice la pacientul dializat:

In tratamentul activizirilor clinic evidente ale infectiilor herpetice au fost fost utilizate aceleasi
preparate ca si in tratamentul lor la pacientii cu funectia renald pastratd. Sc recomanda astfel de
preparate ca Aciclovir, Ganciclovir, Valganciclovir;
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Din cauza varictitiilor semnificative in absorblia interstinala a preparatelor. se recomanda
administrarea lor intravenoasa. In caz de administrare i.v. doza maxima a Aciclovirului este 10
mg/kg o datd in 24 de ore pentru pacientii dializati in zilele fard dializa. In zilele de dializd se
recomanda o doza suplimentard de Aciclovir la sfarsiul sedinjei de dializa;

Ganciclovirul se adminstreazi i.v. in doza de inductie 1,25 mg/kg 3 ori pe siptamini $1 doza de
mentinere de 0,625 mg/kg 3 ori pe siptiména dupd terminarea sedinjei de dializa;
Valganciclovir este  preferabil  vis-a-vis de alte medicamente antivirale datorita
biodisponibilitafii. Se administreaza in dozi de 450 mg x 3 ori in saptiménd (doza de inductie)
g1 apoi 450 mg x 2 ori pe siptdmana dozd de mentinere;

Foscarnctul nu se recomandi la pacientii cu filtratic glomerulard sub 20-30 ml/min;

Durata tratamentului este de cel putin 7-14 zile, insd se recomandd cure de tratament mai
durabile. cu continuarea tratamentului incd 7-14 zile dupd inactivarea infectiei virale conform
rezultatelor cercetaril imunologice;

Actualmente nu este stabilitd necesitatea administrarii tratamentului profilactic al infecfiilor
herpetice la pacientii dializafi, precum si eficienta a astfel de programe preventive in micgorarca
complicatiilor la pacientii ce urmeaza a fi supugi unui transplant renal.

12.11. Tratamentul afectiunilor sistemului nervos in IRC sub dializa

Tratamentul depresiei la pacientul dializat:

Incidenta: 10-50%:

Problemele asociate: reducerea compliantei la tratament i riscul sporit de suicid;

Factorii principali de risc al suicidului includ: spitalizare recentd. patologic mintala in

antecedente, varstd > 75 de ani, sexul masculin, rasd alba sau galbend, etilism cronic sau

narcomanie;

Optiunile de tratament:

v Nefarmacologice: terapie cognitivd, interpersonald, de grupa, de suport. incercare de
reintegrare in societate, foarte rar este utilizat gocul electric (depresie majord refractard la
interventiile nefarmacologice si medicamentoase anterioare, cu risce inalt de suicid);

v" Farmacologice:

- Inhibitori selectivi ai captiirii serotoninei. Durata minimd a tralamentului=csle -b
saptaméni, cand se atestd eficien{a terapici. Este cea mai studiata grupa de medicamente
antidepresive la pacientii cu IRC terminald sub dializi. Medicamentele recomandate:
Fluoxetind, Paroxetind, Sertralind, Cetalopram:

- Inhibitori seleetivi ai captirii norepinefrinei, Sunt utilizate cu mari precaufii la pacientii
dializaf din cauza elimindrii preponderent renale. Medicameniele recomandate:
Venlafaxini si Bupropion hidroclorid. Efectele adverse includ convulsii;

- Inhibitorii monoaminoxidazei se recomandi a fi evitati la pacientii dializagi.

Managementul dereglirilor somnului la pacientul dializat:

Incidenta: insomnia a fost raportali de 70-80% din pacienti, hipersomnia — de 5-10% (frecvent
coreleazi cu intoxicalia uremica sau dementie), episoade de somn diurn — de 50% din pacienti
dializati;

Tratamentul cu eritropoietind micsoreazi incidenta insomniei. In schimb, terapia cu
corticosteroizi creste frecventa dereglirilor de somn:

Regimul comod de tratament si dializa adecvata reduc rata dereglirilor de somn:
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e La pacienii cu tulburdrile adormirti, in special antrenati in activitiyi care necesitd concentratic
st atenfie, sunt recomandate medicamentele de tip Zaleplon:

e In caz de somn cu intrerupert frecvente se recomandd sedative §i calmante de tip Diazepam, 5-
10 mg p.o. sau i.v.

Managementul sldbiciunii generale si fatigabilititii sporite in IRC sub dializi:

e Slibiciunea generald si fatigabilitatea sporitd pot fi legate cu calitatea procedurii de
substitufie a functiei renale, drept urmare prezenga lor peate impune revizuirea regimului
de dializi;

e Tratament antianemic cu normalizarea nivelului de hemoglobini;

e Tratament antidepresiv in caz de depresie;

* Adaptogeni naturali: ceai, cafea, cacao, ciocolata, ginseng, aralia etc., sub controlul tensiunii
arteriale si ritmului somn-veghe;

e Remedii psihostimulatorit: ex. Metilfenidat. se administreazi cite 5-10 mg dimineata si la
amiazd, timp de 2-4 siptiméni.

Ameliorarea calitdtii viefii la pacientii cu IRC terminali sub dializi:

s BCR afecteaza toate aspectele calitafii vielil pacientului, coreldnd cu indicii clinici si evoluia
maladiei (decesul, numarul spitalizarilor, continuarea activititii la locul de munca):

e Diminuarea scorurilor calculate a fost depistatd incepéand de la FG < 60 ml/min. cu micsorarea
satisfacfier personale, manifestata prin depresie, anxietate si distres sporite, perceperea negativi
a staril de sanatate si simful de bunistare diminuat.

e incepind cu valorile FG < 50 ml/min a fost diminuata semnificativ activitate fizicd si de munca.
Reducerea participarii in interaciiunile sociale a determinat agravarea disfunctiilor mentale.

* Urmiitoarele complicatii ale BCR au fost dovedite a {7 importante in determinarea scorurilor
calitagii vietii la pacientii cu [RC terminald sub dializa: hipertensiune arteriald, diabet zaharat,
anemie, angina pectorald, infarct miocardic in antecedente, osteoporozi, in special, asociati cu
fracturi, malnutritie.

e Tratamentul eficient al acestor condifii influenfeaza favorabil scorurile evaluate si evolutia
esenerala a maladici.

Managementul neuropatici in IRC sub dializi: aspecte generale

¢ Managementul optim al neuropatiei uremice poate f1 realizat in conlucrare striansd cu medicul-
dietolog (in special, in diabetul zaharat, dislipidemii) si chirurgul general sau vascular
(sindroame de capcani sau ulcerele trofice);

¢ Pentru pacientii diabetici se recomandi diete cu puterea caloricd diminuatd, reducerea aportului
de acizi grasi saturafi §i a colesterolului la pacienii cu dislipidemii primare sau sccundare, dieta
hipoproteica (30-40 gr de proteind/ zi), indiferent de patologia renala de baza;

e In polincuropatie uremici se recomanda evitarca situatiilor care contribuie la dezvoltarea
paresteziilor §i durerilor nevropatice: suprardcelii sau a cildurilor excesive. mediului cu
umiditate sporita. hipokineziei si efortului fizic static.

Managementul neuropatiei in IRC sub dializi: tratament medicamentos

¢ Terapia simptomaticd include calmante (de la preparate vegetale pand la benzodiazepine si
barbiturate (atentie la acumulare in IRC avansatd si acfiune exageratd in hipoalbuminemie 1),
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vitaminoterapie cu vitamine din grupa B (By, Ba, Be §i B2), administrarea acidului lipoic la
pacientii cu neuropatie diabeticd.

in polincuropatia diabetica moderatd sau severd lipseste tratamentul specific. Insa, evolufia
neuropatici este ameliorata la pacientii cu controlul glicemic mai strans;

in studii pe animale a fost depistat efectul pozitiv al unor factori de crestere (neurotrophic
growth factor, insluin-like growth factor), iar rezultatele cercetarilor fa pameni, ca i in cazul
inhibitorilor reductazei de aldoza, au fost mai putin promititoare:

Gangliozidele sunt contraindicate din cauza efectelor adverse, jar produsele acidului linoleic si
blocantii glicozildrii avansate terminale a proteinelor sunt in stadiul de studiere in vivo.
Imunoglobulina umana i.v. intr-un studiu mic a fost eficace in neuropatii asimetrice;
Neuropatiile algice se trateazd cu antidepresive ftriciclice (amitriptilind, nortriptilind — sunt
relativ freevente efectele adverse), inhibitori selectivi ai captirii de serotonind {Paroxetind),
Fenitoind (cu precautii la pacientii diabetici), Carbamazepina, antagonistii  N-metil-D-
aspartatului (ex. Dextrometorfan, Ketamina), derivaii opioizi (Tramadol in doza zilnica 100-400
mg; Oxicodon si Morfina sunt la fel eficace, existd riscul dependentei si adictiel);

in polineuropatiile difuze a fost determinata cficien{a inalta a preparatului Levodopa in doza de
300 mg/zi. Aplicatiile locale ale Capsaicinei pe timp de 4 ore au fost eficiente in neuropatia
diabetica:

Nu este dovedit efectul urmiatoarclor preparate: coenzima Q10, Menadionul, Vitamina E,
Acidul ascorbic, N-acetilcisteina, Riboflavina, Succinatul, L-carnitina gi Dicloroacetatul.

Tratamentul disautonomiei la pacientii cu IRC sub dializa:

Disautonomia - dereglarca generalizatd a activitajii sistemului nervos autonom — reprezintd o
complicatie frecventd la pacien{ii uremici, in special, pe fundalul diabetului zaharat, In
combaterea simptomatologiei, uneori destul de pronunfate,  sunt utile medicamente
simpatolitice.

Dezvoltarea episoadelor de hipotensiune arteriala in afara sedintei de dializa poate fi
conditionatd de calitatea procedurii de substitufic a functiel renale si astfel poate fundamenta
revizoirea regimului de dializa.

Clofelina este utila in normalizarea scaunului la pacienfii cu diaree, secundard neuropatici
tractului gastrointestinal (1-2 p. (0.075-0,150 mg) x 2-3 ori/zi la necesitate).

Midodrina ajutd in hipotensiunea ortostatica, inter- si intradialitica (1-10 mg x 3 on/zi la
necesitate sau in cure timp de 1-2 saptiméni). A fost demonstratd eficacitatea Sertalinei, sc
administreazi in doza de 0.3 me/zi cu efect profilactic §i terapeutic.

Sindromul de apnee in somn se trateazd cu teofilind (reactii adverse relativ frecvente) sau
modafinila.

Impotenta raspunde la tratamentul cu preparate vasoactive de tip Viagra,

Crampe musculare in IRC sub dializi:

Crampele musculare in afara sedintei de dializd nu sunt legate cu calitatea procedurii de
substitutie a functiei renale;

Quinina se administreaza in doza de 260-325 mg p.o. 3 ori pe zi sau cel putin | comp. seara
inainte de somn, pentru a preveni dezvoltarea simptomelor;

Carnitina se¢ administreaza 1000-2000 mg iv. in timpul dializei. Suplimentar acest preparat
medicamentos exercitd actiune favorabild in miopatie uremica, cardiomiopatie uremicdl si in
anemie refractard la eritropoietind;

217



e Vitamina E se administreazi in dozi de 400 UL (1 caps.)/zi inainte de somn si exercitd un efect
preventiv la pacientii dializati cu crampe musculare;
e Efectul pozitiv se instaleazd in primele 2 siptdméni dupa initierea tratamentului.

Sindromul ,,picioarelor nelinistite” in IRC sub dializi:

¢ Sindromul ,picioarelor nelinistite” in afara sedintei de dializd poate fi legat cu calitatea
procedurii de substitutie a funcfiei renale i astfel poate fundamenta revizuirea regimului
de dializa;

e Clonazepam, se administreaza in doza de 0,5-2 mg la necesitate;

e Carbidopa-Levodopa, se administreaza in doza de 25/100 mg la necesitate;

e Pergolid, se administreaza in doza de 0,05-0.2 mg/ zi cu efect profilactic gi de tratament;

* Pramipexol, se administreaza in dozi de 0,3 mg/zi cu efect profilactic si de tratament;

¢ (Gabapentind, se administreazd 100 mg 2 ori/zi cu ajustarea ulterioard a dozei, cu efect
profilactic §1 de tratament. Sedare ca efectul advers, doza trebuie si fie ajustatd tinind cont de
calea predominanta de eliminare renala.

Profilaxia convulsiilor la pacientii dializati:

* La pacienti, aflaji pe tratament cronie anticonvulsant, se administreazi o dozi suplimentari de
medicament dializabil dupa finalizarea sedintei de dializa (Acid valproic, Fenobarbital,
Etosuximidd, Trimetadion, Paraldehida). Carbamazepina si Difenilhidantoina nu sunt
dializabile;

» Administrarca preparatelor de calciu inainte de dializd la pacientii hipocalcemici, in special cu
acidoza metabolica:

e Lvitarca dezvoltirii sindromului de dezechilibru;

* [Este necesard ajustarea dozei de medicamente care pot exercita efecte pro-convulsive asupra
sistemului nervos central: peniciline, cefalosporine, Nitrofurantoind, lzoniazidd, Meperidina,
Cimetidind, fenotiazine, Haloperidol, barbiturate, antihistaminice, antidiabetice perorale,
Metildopa, f-adrenomimetice, Ciproheptadind, miorelaxanti, anticoagulanti,

12.12. Tratamentul hemostatic in IRC sub dializi
Tratamentul hemostatic in IRC sub dializa:

 Hemoragia (gastrointestinald, din fistuld arterio-venoasi) sau tromboza fistulei arterio-
venoase pot servi drept indicafie pentru interventia chirurgicald de corectie;

¢ in hemoragia apreciati> 0,5 L se incepe suplinire a volemicd cu solutii coloide si
cristaloide (/a pacientii cu IRC terminald nu se recomandda dextranii si hidroxietilamidonuly;

o In hemoragia apreciati> 1,0 L este necesarii administrarea sangelui sau masei
eritrocitare;

¢ Plasma proaspiit congelatd este obligatoriu administratd la pacientii cu semne ale
sindromului coagulirii intravasculare diseminate;

e in scop hemostatic se utilizeaza in caz de macrohematurie (pacientii cu boald polichisticd)
sau in caz de formare a hematomului Kingi fistula arterio-venoasi:
v Calciu gluconat (sol. 10% - 5 sau 10 ml) sau Caleiu clorid (sol. 5% - 5 sau 10 ml) x 2-3

ori/zi 1.v.;

v" Etamzilat sol. 12,5% - 2 ml x 3 ori/zi i.v.. L.m.:
v' Acid e-aminocaproic sol. 5% - 100 ml x 1-2 ori/zi i.v.;
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v

Trombina (local);
Durata administrarii; stabilizarea hematomului/ disparifia macrohematuriei + 2-3 zile.

o Suplimentar pot fi administrate antioxidante cu efect vasoprotector (acid ascorbic, comprimate
cite 0.5 x 3 ori/zi p.o. sau sol. 53%-5 ml i.v. §i tocoferol acetat, capsule cite 400 Ul x 1-2 oni/zi
p.o.).

12.13. Managementul unor probleme dermatologice in IRC sub dializa

Problema pruritului la pacientii dializati:

¢ Dezvoltarea pruritului in afara sedingei de dializi poate fi legata cu calitatea procedurii de
substitutie a functiei renale si astfel poate fundamenta revizuirea regimului de dializa

o Incidenta: 1-5%. Cauzele cele mai frecvente: xeroza tegumentard, hiperfosfatemia,
acfiunea toxinelor uremice, reacfii alergice (medicamente administrate, membrand de
dializi).

¢« Managementul:

v
v

<

I W

g

Modificarea regimului de dializa sau schimbarea filtrului de dializa;

Administrarea Hl-histaminoblocantilor. Sunt preferate preparatele de generatia a 2-a
(claritind; comprimate a cate 10 mg, 1-2 comp./7i) sau de generatia | fard efect de sedare
(diazolind: dragee a cate 100 mg, 1 dr. x 3 ori/zi). In timpul dializei preparatele cu cale de
administrare parenterala si cu cfect sedativ sunt preferabile (difenhidramina: sol. 1% - | ml
i.v. nr. 1-2 sau cloropiramini: sol. 2% - Iml Ly, nr. [-2);

Carbune activat sau alt sorbent intestinal, 6-8 g/zi intre prize de mancare;

Ketotifen, se administreazi in doza de 1-2 mg/zi, are efect profilactic:

Gabapenting, se administreaza in dozd de 100-200 mg/zi inifial cu ajustarca ulterioard a
dozei. are efect profilactic si terapeutic;

Naltrexon, se administrcaza in dozi de 50 mg/zi, are efect profilactic:

Talidomidi, se administreaza in doza de 100 mg/zi, are efect profilactic. Contraindicat in
sarcina si lactatie;

Ondansetron, se administreaza in dozid de 4 mg/zi. are efect profilactic gi terapeutic. Costul
tratamentului este inalt;

Tiosulfat de natriu, se¢ administreaza sol. 30% - 10 ml L.v., la necesilate repetat;

Lidocaina, se administreaza 100 mg i.v. in timpul dializei in cazuri refractare;

Tratarea piclii cu raze ultraviolete:

Local - creme cu efect de umezire (ex. in baza hidroureei),

Plasmafereza (3-4 sedinte).

Problema céderii accelerate a pirului si alopeciei:

o Incidenta: 1-5%.
¢ Cauzele cele mai frecvente:

v
v

Alergie la heparina:
Nivelul scizut de zinc.

 Managementul:

v
v

Schimbarea heparinei cu heparinoizi sau cu una din heparinele cu masa moleculard micé;
Suplimentele de zine (concentrafia scizuld de zinc trebuie 53 fie doveditd).
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13. Ajustarea dozei de medicamente la pacientii cu IRC terminala
Date generale privind administrarea medicamentelor la pacientii cu IRC:

¢ Medicamentele cu cale de eliminare preponderent renali:
v" Se elimina prin filtratie glomerulara (proces pasiv nespecific):
v' Preparate medicamentoase hidrosolubile;
v Medicamentele supuse oxidarii sau conjugdrii in cadrul ciclului metabolic.
¢ Medicamentele secretate de rinichi:
Procesul activ i relativ specific de secretie are loc preponderent la nivelul tubilor proximali.
¢ Medicamentele reabsorbite in rinichi:
Procesul preponderent pasiv si relativ nespecific (substantele reabsorbite trebuie sa fie lipofile
sau amfifile), are loc in special la nivelul tubilor distali.

Filtratia glomerulard reprezintd o caracteristica esenfiali pentru ajustarea dozei de
medicamente la pacientii cu patologie renald (se presupune, cii capacitatea de secretie si de
reabsorbfie descresc simultan cu sciderea filtrafiei glomerulare), Acest parametru poate fi
determinat cu ajutorul formulei Cockroft-Gault in baza calculirii clearence-lui de creatinini:
Clearence-ul de creatinind = [(140 — varsta (ani) x masa (kg)/ (72 x Creatinini serica (mg/dl))|,
pentru femei se aplici coeficientul de corectie 0,85. Formula Cockroft-Gault se aplici numai
Ia pacientii in viirsti peste 18 ani §i cu masa ponderali £ 30% de la masa ideald.

* Medicamente metabolizate in rinichi:
Sunt relativ putine in comparajie cu cele metabolizate de ficat, de ex. Insulina este scindata de
insulinaza renald si la diabetici cu [RC avansati este necesar de ajustat insulinoterapia.

Ajustarea dozei de medicamente la pacienfii cu boala cronica de rinichi: reguli generale:

e Ajustarea dozei de medicament administrat (cu cale de eliminare renald) in functie de filtratia
glomerulara:

v" Filtratia glomerulard < 60 ml/min/ 1,73 m2 — doza medicamentelor se micsoreaza pina la
75% din cea recomandali;

v Filtratia glomerulard < 30 ml/min/ 1,73 m2 - doza medicamentelor se micsoreazi pani la
50% din cea recomandati:

v" Filtratia glomerulard < 15 ml/min/ 1,73 m2 — doza medicamentelor se micsoreaza pana la
25% din cea recomandatd (dacd pacientul in ziua administrérii preparatului medicamentos
nu este supus tratamentului de substitugie a funciiei renale).

¢ Modalititi de modificare a regimului de dozare:

v" Diminuarea dozei de medicament administrat: concentratia maxima este de obicei mai mica,
iar concentratia minimd — mai mare in comparatic cu controlul cu functie renald normala
(oscilatiile concentratiel sunt mai mici in comparatic cu pacientii cu functie renald normald)

v" Cresterea intervalului intre administririle medicamentului (oscilatiile concentrafiei sunt
similare in comparatie cu pacientii cu funciie renald normala);

v" Combinarea cresterii intervalului intre administriri s1 diminuarii dozei de medicament
administrat (frecvent se utilizeazd pentru medicamentele cu intervalul terapeutic mic, ex.
aminoglicozide sau Vancomicina, glicozidele eardiace sau Aminofilind).

¢ Important! Preparatele administrate per os au o absorbtie in general diminuati in
comparatie ¢u controlul sindtos datoritdi modificirilor distrofice, provocate de uremia
cromici.
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Important! Multi din pacientii tratati prin diferite metode de substitutie renala sufera de
hepatopatii cronice — fapt, care influenfeaza suplimentar metabolismul §i toxicitatea
medicamentelor administrate.

Important! Volumul de distributie poate i modificat la pacientii hiperhidratati sau din

cauza acumulirii substangelor, ce se leagi cu proteinele plasmatice.

Situatii particulare:

v Unele medicamente sunt contraindicate la pacientii cu filtrajie glomerulard < 30 ml/min/
1.73 m2: preparatele ce contin kaliu, diureticele economisitoare de potasiu (Spironolacton,
Clortalidon):

v Unele grupe de preparate medicamentoase nu sunt eficiente la pacienfii cu filtratie
glomerulard < 30 ml/min/ 1.73 m2 : diuretice tiazidice:

v Sunt medicamente care trebuie si fie supuse unei monitorizar vigilente la pacientii cu
filtratie glomerulard < 30 mlmin/ 1,73 m2 : Ciclosporina A, inhibitori ai enzimei de
conversie, blocanti ai receptorilor angiotensinei I1.

Caracteristicile principale care influenteazii dializabilitatea medicamentelor:

L ]

Raportul intre concentratia medicamentului in solutia de dializi si concentrafia lui in
singe poarti denumirea ,coeficientul de epurare” (sieving coefficient). In functie de
metoda de substitutie renald si substanta chimici, acesta variaza de Ia 0 pani la 1,00 (in
hemofiltratie acest coeficient poate fi si > 1,00 (ex. Cefotaxim, Acid clavulanic)).

Importanti clinici are coeficientul de epurare > 0.3, care impune ajustarea posologiei

medicamentului:

v Se administreaza o doza suplimentara de medicament la finele sedintei de dializa SAU

v Este indicatd majorarea dozelor sau {recventei de administrare a medicamentului,

Raportul de dimensiunile moleculei medicamentelor si  porilor membranei

semipermeabile:

v Filtrele conventionale de dializa (low-flux) au porii cu dimensiuni relativ mici, prin care pot
trece molecule cu masa moleculard mica (= 500 Da) (ex. Procainamida, Lidocand,
aminofilind);

v Medicamentele cu masi moleculard medie (500-1000 Da) (ex. Glicozide cardiace,
Aminoglicozide) sunt partial dializabile gi pot necesita ajustarea dozei, dar intr-o masurd
mai mica in comparatie cu medicamentele cu masd moleculard micd. Medicamentele cu
masa moleculard mare (= 1000 Da) nu sunt dializabile (ex. Vancomicind);

v Filtrele de dializa high-flux au porii cu dimensiuni mult mai mari in comparatie cu filtrele
low-flux, mai mult, suprafaga lor de filtraie este cu mult mai mare. Astfel filirele high-flux
sunt capabile sa filtreze marea majoritate a medicamentelor existente;

v Membranele hemofiltrelor au dimensiunile sporite ale porilor, care permit climinarea
substantelor cu masd moleculara < 20.000 Da. Astlel sunt asigurate conditii similare cu
filtrajia prin membrana glomerulara cu viteza de 10-50 ml/min, in functic de modalitatea de
hemofiltratie aplicata.

Solubilitatea in apd/ lipide:

v" Substantele hidrofile sunt mai bine eliminate;

v Substantele lipofile au tendinta de a ramane in sange.

Afinitatea fatii de proteinele plasmatice:

v Concentratia medicamentelor cu afinitate sporitd fatii de proteinele plasmatice si fractie
liberd minord este pulin influengati de procedura de dializa:
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v Medicamentele cu afinitate micsorata fatd de proteinele plasmatice si fractie liberd majord

ugor sunt eliminate in cadrul procedeului de dializa.
* Volumul de distributie (volumul de distributie in singe + volumul de distributie in organele si

fesuturile influentate de fractia liberd a medicamentului in sénge si fractia legata cu tesuturi):

¥ Medicamentele cu volumul mare de distributie (> 2 I/kg) sunt greu eliminate prin dializi,
dupd diminuarea inifiala a concentrajiei preparatului medicamentos rapid se instaleaza
efectul rebound din cauza mobilizarii medicamentului din depo-ul tisular (ex. Digoxin,
antidepresivele triciclice);

v' Dializa este moderat eficientd in epurarea medicamentelor cu volumul mediu de distributic
(1-2 l/kg);

v Preparatele medicamentoase cu volumul mic de distributie (< 1 Vkg) sunt usor eliminate din
organism in cadrul unei yedinte de dializi (ex. aminoglicozide, Aminofilina).

Tabelul 62,

Ajustarea dozelor de medicamente la pacientii cu funcfia renald afectata

Ajustarea dozei/ frecventei administriirii | Doza suplimentari in caz de

Medicamentul in functie de FG (ml/min) A

9>FG>50 | FG10-50 FG<10 Hemo- Dializi

_ o dializi peritoneali
AINS si inhibitori COX-2
Acetaminofen 4ore 6 ore 8 ore - -
Aspirina 4 ore 4-6 ore - | D -
Celecoxib 12 - - Yo Ya )
Ibuprofen 100% 100% 100% - -
Rofecoxib 25 mg /zi - - D 2D
Antimicrobiene

Amikacini 12-24 de ore | 24-48 dc ore | 48-72 de ore 12D7. 15-20 mg/ I/zi
Gentamicind 12-24 de orc | 24-48 de ore | 48-72 de ore 12DZ 3-4 mg/l/zi
Streptomicini 24 de orc 24-72 de ore | 72-96 de ore 3/4 DZ 20-40 mg/ l/zi
Tobramicini 8-12 ore 12-24 de ore 48 de ore 1/3 DZ 3-4 mg/lizi
Imipenem 100%% 50% 25% 1D 50%
Cefaclor 1 00% 50-100% 50% 250 mg 250 mg x 2-3
Cefazolin B ore 12 ore 24-48 de ore 0.5-1,0 g 05ex2
Cefotaxim 6 ore 8-12 ore 24 de ore 1 g | gl
Ceftazidim 8-12 ore 24-48 de ore 48 de ore l g (0.5 g/7i
Ceftriaxona 100% 100% 100% 1D 750 mg x 2
Cefalexin 8 ore 12 ore 12-18 ore 1D 12 ore
Azitromicini 100% [00% 100% - -
Claritromicini 100% 5% 50-70% 1D -
Eritromicina 100% 100%, 50-70% - -
Clindamicina 100% 100% 100% - -
Metronidazol 100% 100% 50% 1D 50
Sulfametoxa- 12 ore 18 ore 24 de ore I 2 | g/zi
zol
Trimetoprim 12 ore I8 ore 24 de ore 1D =
Vancomicina 12 ore 24-48 de ore | 48-96 deore | 48-96de ore | 48-96 de ore
Amoxicilina 8 ore 8-12 ore 24 de ore 1D 250 mg x 2
Ampicilina 6 ore 6-12 ore 12-24 de ore 1D 250 mg x 2
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Aztreonam 100Y%% S0-75%, 25% 058 25%
Nafcilina 100%, 10075 100%, - -
Penicilina G 100% 75% 20-50% 1D 20-50%
Ciprofloxacin 100% 50-75% 50% 250 mg x 2 250 mgx 2
Levofloxacin 100% 500 mg, apoi | 300 mg, apo 250 mg 250 mg
250 mg /zi 250 mg /7
Doxiciclind 100% 100% 100% - ?
Antifungice
Fluconazol 100% L 00% 100% 200 mg | O0%
Capsolungin 100% 100% 100% = ?
Antiparazitare
Clorochina 100% | 100% | 50% -
Antituberculoase
Etambutol 24 de ore 24-36 de ore 48 de ore 1D 48 de ore
lzoniazida 100% [ 00% 50% LD 50%
Pirazinamida 100% - - - -
Rifampicina 100% 50-100% 50% - 50%
Antivirale
Aciclovir 5 mg'kg x 3 Smgkgx2 5 mg/kg/zi 1D 5 mg/kg/zi
Foscarnet 28 mg/'kg 15 mg'kg 6 mg'kg 1D 6 mg/kg
Ganciclovir 12 ore 24-48 de ore | 48-96 de ore 1D 48-96 de ore
Lamivudina 300 mg/zi 100 mg /7i 100 mg/zi 1D ?
Ribavirin 100% 100% 50% 1D 50%
Valaciclovir 3g lg-2g 0.5g 1D 05¢
Medicamente cardiovasculare
Antiaritmice
Amiodaroni 100%, 100% 100% - -
Digoxin 100% 25-T5% 10-25% - -
Dobutamini 100% 100% 100% ? 7
Lidocaina 100% 100% 100% - -
Mexiletin 100 100% 50-75% - -
Propafenona 100% 100% 100% - -
Sotalo] 100% 30% 15-30% 80 mg -
Inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei (IECA)
Benazepril 100% 75-100% 50% Ye-1/3 D -
Captopril 8-12 ore 12-18 ore 24 de ore Va-1/3 D -
Enalapril 8-12 ore 75-100%, 50% 1/5-% D -
Fosinopril 100% 100% 75% - -
Lisinopril 100% 50-75% 25-50% 1/5D -
Quinapril 100% 75-100% 50% 4D -
Ramipril 100% 50-75% 25-50% 1/5D -
Blocanti ai receptorilor de angiotensind
Candesartan 100% =2 mg ? ? ?
Irbesartan 100% =75 mg 7 ? ?
Losartan 100% 100% 100% - -
fi-adrenoblocanti
Atenolol 24 de ore 4% de ore 48-96 de ore Y%-1/2D -
Carvedilol 100% 100% 100% - -
Metoprolol 100% 100% 100% 50 mg -
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Blocanti ai canalelor de calciu

Amlodipind 100% 100% 100% -
Diltiazem 100% 100% 100% -
Nicardipini 100% 100% 100% -
Nifedipini 100% 100% 100% -
Verapamil 100% 100% 100% -
Agenfi cu acfiune centrali
Clonidina 100% 100% 100% -
Metildopa 8 ore 8-12 ore 12-24 de ore 250 mg
Medicamente antiulceroase/ inhibitori de pompa de protoni
Omeprazol 100% 100% 100% ?
Famotidina 50% 25% 10% -
Ranitidina T5% 508 25% 50%
Antidiabetice
Clorpropamida 50% - - ?
Glipizid 100% 100% 100% ?
Gliburid 7 - - -
Metformin 50% 25% - ?
Rosiglitazona 100% 100% 100% 100%
Hipolipemiante

Atorvastatin i ? ? ?
Gemfibrozil 100% 100% 100% -
Simvastatin 100% 100% 100% ?

Notd: DZ ~doza zilnicd, D — o doza standard suplimentard dupi sedinia de dializa
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14. Modalititile de substitutie a functiei renale: aspecte generale

Modalitatile principale de substitutie a funcfiei renale:

o  Hemodializa,

e Alte metode de substitutie a funciiei renale cu acces vascular;

e Dializi peritoneald;
e Transplantul renal.

Tabelul 63.

Modalititile de substitufie a functiei renale in IRC terminald

Modalitate Filtru Principiul fizic
Conventionald HD Cl intermitent prin difuzie 51 UF
Dializ lentd de lunga duratd (SLED) HD Cl intermitent prin difuzie §i UF incete
Ultrafiltrare si clearence-ul secvential HD UF mtcrrmtema asociata cu Cl prin difuzie |
Hemodializa arterio-venoasd continud HD Clearence-ul gi UF lenta fari pompa
(CAVHD) _
| Hemodializa  veno-venoasd  continud HD Clearence-ul si UF lentd cu pompa
(CVVHD)
Hemofilirare arterio-venoasi  continud HF Cl convectiv continuu fird pompa
| (CAVHF)
Hemofiltrare  veno-venoasd  continud HF Cl convectiv continuu ¢u pompa
(CVVHF) | __|
Hemodializa arterio-venoasi continud + HF Cl convectiv + difuzie continud fard
| hemofiltrare (CAVHDF) (A pompa
| Hemodializd veno-venoasd continud + HF Cl convectiv + difuzie continua cu pompa
hemofiltrare (CVVHDF) -
Ultrafiltrare simpla HD UF intermitentd fara Cl convectiv sau
| difuz
Ultrafiltrare lenta continud (SCUF) HF UF continud fird (AV) sau cu (VV pompd)
fard Cl convectiv sau difuz
Dializa peritoneali ambulatorie P Cl si UF prin schimbare timp de 10-12 ore
intermitenta la fiecare 2-3 zile
Dializa peritoneala ambulatorie continud p Cl si UF prin schimbare la diferite
(CAPD) intervale
Dializa peritoneald automatizatd (APD) P C1 si UF prin schimbare ¢iclicd noaptea cu

ajutorul unui aparat special de dializa
peritoneald, ziua poate fi efectuat incd un
schimb suplimentar

Notd: HD — filtru de hemodializa, HF — filtru de hemofiltrare, Cl — clearence-ul, UF — ultrafiltraie,

P - peritoneu

Bazele fizico-chimice ale de substitutiei artificiale a functiei renale:

¢ Schimburile care au loc intre

urmitoarele procese fizico-chimice:

sange §i

solufia de dializd se bazeazi pe

v Difuziunea se datoreaz gradientului de concentratie a diferitor substante intre sénge 5i
solutia de dializa si reprezintd trecerea lor dintr-o parte a membranei dialitice, in cealalta

parte, pand la egalarea concentratiilor:
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v' Ulrrafiltrarea reprezinta procesul de transport al fluidelor prin membrana semipermeabila in
urma gradientului de presiune aplicat asupra membranei:

v" Convectia este un fenomen ce insofeste ultrafiltrarea si reprezinta trecerea prin membrana
concomitent cu lichidul a substantelor dizolvate in aceste fluide;

v Osmoza reprezintd procesul fizico-chimic prin care este atrasd apa dintr-un mediu cu
osmolaritate scazutd intr-un mediu cu osmolaritate crescuta.

Toxinele uremice gi alte substante sunt inlturate din fluxul sangvin prin difuziune:

Eliminarea lichidului suplimentar din organismul pacientului este efectuati prin ultrafiltrarea

(hemodializd, hemofiltrare), prin osmozi (dializa peritoneal) si convectie.

Indicafii pentru inifierea tratamentului cronic de substitutie a functiei renale:

Pacientii cu filtratie glomerulard 15-30 ml/min trebuie si fie pregatii pentru inificrea

tratamentului de substitutie a functiei renale;

v Informare privind optiunile accesibile de substitutie a functiei renale, avantajele si
dezavantajele lor, indicatiile si contraindicatiile lor specifice:

v Refuzul pacientului de a initia sau suspendarea de ciitre pacient a lerapiei de substitutie a
functici renale in cazul lipsei amelioririi calitatii vielii este una din optiuni in discutie;

v Dupi alegerea metodei de substitufie renald optimi se recomanda antrenarea §i asigurarea
complianiei pacientului;

v' Implementarea masurilor diagnostice speciale (ex. pentru transplant renal) si de tratament
(ex. formarea fistulei arterio-venoase cu 4-8 saptaméni — termenul optim cu 3-6 luni inainte
de inificrea hemodializei, introducerea cateterului pentru dializA peritoneald — termenul
optim cu 10-14 zile inainte de initierea dializei peritoneale);

v Suportul psihologic si ajustarea conditiilor de muncd/de studii este un factor important
pentru integrarca sociald a pacientului cu IRC sub dializa.

Filtratia glomerulard < 15 ml/min — indicatic relativa pentru aplicarea metodelor de substitutie a

functiei renale;

Filtratia glomerulard < 5 ml/min — indicatic absoluta pentru aplicarea metodelor de substituic a

functiei renale;

In caz de filtratic glomerulard 5-15 ml/min iniierea tratamentului de substitutie a functiei renale

este guvernata de particularitiile individuale ale pacientului, posibilitatile reale ale centrelor de

dializi §i prezenta anumitor complicatii ale IRC terminale rezistente la tratamentul
medicamentos aplicat:

v" Intoxicaia uremica: encefalopatic uremica (edem cerebral, comd, convulsii, ataxie,
sommnolentd). hiperexcitabilitate musculard, dereglari necorijabile ale coagularii, intolerand
digestivd majora, pericarditi;

v Dereglarile biochimice: uree> 240 mg/dl, creatinini> 10 mg/dl, FG< 7-10 ml/min, Na=
160 sau = 120 mmol/l, K = 6.5 mmol/l, pH < 7.3, RA < 15 sau > 40;

Hipervolemie: HTA severd necorijabili, decompensarea insuficientei cardiace congestive,

edem pulmonar,
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Tabelul 64.

Avantajele comparative ale hemodializei yi dializei peritoneale

Hemodializi

Caracteristici |

Dializii peritoneald

Accesul vascular poartd niscul de
tromboza si embolie (cu aer sau cu
trombusi), Orice sedinid de dializad

Accesul de
dializa, riscul
complicatiilor

Accesul peritoneal asociat cu riscul
sporit de infectii locale i peritonitd

herpesviridae

este asociatd cu pierdere de singe. infeclioase

Este sporit  riscul  dezvoltdrii

sepsisulul

Riscul relativ sporit de infectare si Riscul de Lipsa accesului vascular permanent.
de reactivare a infectiilor virale | infectii cronice | Afcctarea sistemicd a imunitajii este
cronice: hepatita B, C. familia virale mai putin pronuniata

In caz de dializa acetatd — riscul

Solutic de

Solutiile hipertonice de glucozd cu

dezechilibru

sporit al sindromului dezechilibrului dializa bufer de lactat au o toxicitate directd

si hipotensiunii intradialitice asupra mezotelinlui  §i fagocitelor
peritoneale

Dezintoxicarea este mai rapida, cu Evolutia Dezintoxicarea cste treptatd, fard riscul

riscul apreciabil de dezvoltare a sediniei de de dezvoliare a diselectrolitemiilor si

diselectrolitemiilor si sindromului de dializa sindromulut de dezechilibru

Chiar membrane considerate
biocompatibile distrug elementele
figurate ale sangelul si influenieaza
imunitatea cclulard §1 umorala

Membrana de
[iltratic

Filtratia prin membrand peritoneald este
relativ  fiziologicd, dar cu umpul
permeabilitatea eci scade, micgorand
eficienta dializei

Diminuarea rapida, datorata
ultrafiltratiei agresive si episoadelor

de hipotensiune intradialitica

Functie renala
restanta

Diminuarea este treptatd, in functic de
evolutia patologici de baza

Episoade de hipotensiune arteriala
sunt relativ frecvente

Stabihtate
hemodinamici

Rar este afectatd in timpul sedintei de
dializa peritoneala

Dezvoltarea 8i progresia
complicatiilor cardiovasculare este
numai partial prevenitd gi este mai
rapidi ca in dializa peritoneald

Dezvoltarea
complicatiilor
cardiovasculare

Dezvoltarea si progresia complicatiilor
cardiovasculare este mal lentd in
comparatie cu hemodializa

Relativ usoard

Determinares
masci uscate

Mai complicatii

Relativ usor de realizat Controlul Este mai greu realizabil
metabolic |
Este importanta pierderea de glucoza Pierderi de Este importantd pierderca de proteine,
in timpul sedinfei de hemodializa, substante aminoacizi si vitamine hidrosolubile in
care trebuie si fie in continuare plastice si timpul sedintei de hemodializi; aportul
compensata energetice glucidic in timpul sedintei de dializa
peritoneald  este  comparabil  cu
necesitafile zilnice
Sporit' Costul Relativ redus’
procedurii

Nota: | - in tarile cu remunerare adecvatd a personalului medical si abordare complexd a
problemelor pacientului dializat. In tarile cu salarizare minord tratamentul prin hemodializa este mai
avantajos financiar pe contul consumabililor mai ieftine.
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Valorile recomandate ale indicilor clinici §i biochimici la momentul inifierii procedeelor de
substitutie renali:

In caz de accesibilitate a diferitor metode de substitutie a functiei renale momentul inijierii
tratamentului prin dializd poate fi planificat. Dacd pacientul initiaza dializa fiind clinic stabil,
tolerabilitatea procedurii §i complianta pacientului, care determin reusita finala a tratamentului,
sunt ¢cu mult mai mare;

Indicii clinici gi biochimici care asigurd tolerania bund a initierii tratamentului de substitutie a
functiei renale:

Filtragia glomerulara 8-10 ml/min;

Absenia hiperhidratatiei (edeme etc.);

Tensiune arteriala < 140/90 mmHg;

Albumina serica > 35 g/I:

Aportul zilnic de proteind > 0.8 g/kg/zi;

PTH: 90-150 pg/l;

Electrolifii in ser: K+ < § mmol/l, bicarbonat > 22 mmol/l, Ca2+: 2.3 — 2.5 mmol/l, HPO42-
< 1,6 mmol/l.

NN N8 Ry

Calcularea parametrilor biologici de baza:

TA medie se calculeazi dupa formula: TA medie = TA puls/3 + TA diastolica, unde TA puls =

TA sistolica — TA diastolica.

SC (BSA — body surface arca) — suprafata corpului. Suprafata corpului se recomandi a fi

calculatd conform formulei Mosteller: SC {1113} = (M (kg) x H (cm)/3600) “ unde M — masa

corpului si H - indliimea subicctului in ¢m sau Du Bois: SC (m*) = 0,007184 x M™% (kg) x

7S (cm):

IMC (BMI — body mass index) — indicele masei corpului. IMC (kg/m”) = M (kg)/ (H (m))2,

unde M — masa corpului si H - indl{imea subiectului m;

Formula Cockroft-Gault este utilizatd pentru calcularca clearence-ul de creatinini:

Clearence-ul de creatinind = [(140 — varsta (ani) x masi (kg)/ (72 x Creatinina serica (mg/dl))],

pentru femei se aplica coeficientul de corectie 0,85, Formula Cockroft-Gault se aplica numai la

pacientii cu virsta peste 18 ani si cu masa ponderald + 30% din masa ideala:

V (volumul de distributie a ureei/ creatininei) se calculeazi cu ajutorul formulelor speciale:

v" Watson (la adul{i), pentru barbati. V (litri) = 2,447 + 0,3362 x masi (kg)+ 0,174 x indltime
(em) — 0,09516 x virstd (ani), pentru femei V (litri) = - 2,097 + (.2466 x masa (kg)+0,1069
X indl{ime (em):

v" Hume (la adulfi), pentru barbati, V (litri) = - 14,012934 + 0,296785 x masi (kg) +0,192786
x indl{ime (cm), pentru femei V (litri) =- 35270121 + 0,183809 x masa (ke) + 0,344557 x
inaltime (cm);

¥ Mellits-Cheek (copii), pentru biietei cu indltimea < 132.7 ¢cm V {litri) = - 1,927 + 0,465 x
masa (kg) + 0,045 x indlfime (cm). pentru baiefei cu inaljimea >132,7 em V (litri) = - 21,993
+ 0,406 x masi (kg) + 0.209 x inal{ime (cm), pentru fetite cu indljimea < 110,8 cm V (litri)
= 0,076 + 0,507 x masd (kg) + 0,013 x indltime {cm), pentru baietei cu indltimea =110.8 em
V (litr) = - 10,313 + 0,252 x masa (kg) + 0,154 x indltime (cm);

vV poate fi consideratd= 0 ,6 x masa corporald (pentru femei si vérstnici), = 0,65 x masa
corporald (pentru birbati)= 0.7 x mas a corporald (pentru copii, in special Tn virsta < 12
ani).
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Parametrii utilizati pentru evaluarea caracterului adecvat al substitutiei renale:

» Malnutritie. obiectivizatd prin echilibrul proteic $i rata catabolica a proteinelor;

s Acidozi, transferul de bicarbonat in timpul dializei este proporfional cu Kt/V — modelarea
cinetici a excretiei de uree:

e Starea euvolemici determinatd de eficienta ultrafiltrafiei aplicate, care depinde direct de Kt/V,
modelarea cinetica a excretiei de uree,

¢ Eliminarea substantelor cu masii moleculard mici de obicei coreleazi cu excrefia ureei §i
astfel poate 1 calculata cu ajutorul:

» Raportului de reducere a ureei: (Urea reduction ratio - URR): URR = ([Ureea inainte de
dializa] e — [Ureca dupd dializa]unge) x 100% / ([Ureea nainte de dializd]gge. Valorile-{inta
> 65%;

o Kt/v (modelirii cinetice a excreliel de uree);

e (Clearence-lui de creatinind;

e Determinarea directd a nivelului ureei si altor solventi, precum si curbei lor de excretie in
timpul dializei cu ajutorul indicatorilor speciali ai aparatului de dializa:

¢ Produsul hemodializei = [durata sedintei de dializa] x [numérul sedintelor]. Valorile minime
acceptabile sunt 12 ore/sd ptimand, Avantajul acestui parametru constd in evaluarea
suplimentard a excrefiei substanjelor cu masa moleculara medie si mare, care depinde de durata
procedurii de dializa si mai putin coreleaza cu Kv/V.

Evaluarea echilibrulului proteic:

e Echilibrul proteic = Aportul de proteind — (Nitrogenul urinei (g/2i) + Nitrogenul dializatului
(g/zi)). La pacien{i sub dializd se utilizeaza rata catabolicid a proteinelor (protein catabolic
rate — PCR). Ultima se normalizeaza pentru kg masei corporale (rata catabolica a proteinelor
normalizatd — nPCR): g de proteina‘kg/zi.

e PCR relativ corect reflectd metabolismul proteic numai in caz de aport proteic egal cu
necesitatile organismului. In stirile hipercatabolice PCR nu reflectd corect starea
metabolismului proteic din cauza influentei nitrogenului, produs prin distrugerea proteinelor
organismului, preponderent musculare, asupra concentratici ureci plasmatice.

o nPCR poate fi calculata cu ajutorul formulelor speciale:

v nPCR = ([Nitrogenul din Ureea inainte de a 2 sedin{d de dializa] — [Nitrogenu] din Ureeca
dupa prima sedintd de dializa]) x (0,045/T), unde T — numdrul de zile intre dialize (formula
aproximaliviy).

v nPCR = 149,7 x G/V + 0,17, unde G — rata de producere a ureei, V — volumul de distributie
a ureei (poate fi calculatd cu ajutorul formulelor speciale), 149,7 reprezinta coeficientul care
transforma mmol/l/min a ureei in g de proteind/ kg (masd ideald)/ zi, iar 0,17 reprezintd
pierderi obligatorii de nitrogen prin piele §i cu scaun.

v Pentru hemodializi (pacient anuric): G/V = ([Ureea inainte de a 2 sedinta de dializa] x
[V+masi adaugatd intre dialize/V] — [Ureea dupa prima sedinid de dializa])/ T, unde T -
limpul intre sedinte de dializa (in minute);

v Pentru hemodializii (pacient cu diurezi pastratid): G/V = ([Ureca inainte de a 2 sedinta
de dializd] x [V+masa adaugatd intre dialize/V] + ([Ureca in urind interdialitica] x Vol umul
de urind interdialitica / V) — [Ureea dupa prima sedinia de dializa])/ T, unde T — timpul intre
sedintele de dializa (in minute);
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Pentru dializd peritoneald: G/V = ([Ureea inainte de a 2 sedintd de dializa] x [V+masi
adiugatd intre dialize/V] — [Urcca dupid prima sedinii de dializa] x ([Ureca in urind
interdialiticd] x Volumul de urind interdialitici + [Ureea in dializat eliminat timp de 24 de
ore] x Volumul de dializat eliminat timp de 24 de ore) / V)/ 1440,

Modelarea cinetica a excretiei de uree — Ktv/'V:

e Modelarea cinctici a excretiei de uree: (Urea cinetic modeling — Kt/V): K - clearence-ul
ureei la dializa si in afara sedintei de dializa (reflectd functia renals restantd) in ml/min, timpul
de aflare la dializa, V - volumul de distributie a ureei:

o  Pentru hemodializd:

v

v

KUV =22 - 3.3 x ([Ureea dupa prima sedin{a de dializi)/ [Ureea inainte de a 2-a sedin(a de
dializa] — 0,03 - (M inainte de dializi — Masa dup dializa)/ Masa dupi dializi);

Formula mai precisa (Daugirdas): Kt/V=- In ([Ureea dupd primi sedint3 de dializa]/ [Ureea
inainte de a 2-a yedintd de dializa] — 0,008x 1) + (4 - 3,5 x [Ureea dupa primi sedinid de
dializa]/ [Ureea inainte de a 2-a sedintd de dializa]) x (Masa dupd dializd — M inainte de
dializa)/ Masa dupi dializd), unde t — timpul in ore intre sedintele de dializi;

e Pentru dializd peritoneala:

v

v
v
v

Kt (saptamanala peritoneald) = ([Ureea]dializat / [Ureea]plasma x Volumul zilnic de dializat
X7k

Kt (sdptdmanald renald) = ([UreeaJurind / [Ureea]plasma x Debitul urinar nictemeral x 7);
Kt/V (saptdménala totald) = (Kt (saptimanali peritoneald) + Kt (siptiménala renald)) / V:
Pentru calcularea V consultafi formulele Hume, Watson sau Mellits-Check.

Evaluarea clearence-lui de creatinina la un pacient dializat
* Clearence-ul de creatinina este mai frecvent utilizat in evaluarea dializei peritoneale;

v
v

v

v

v

K1 (peritoneald) = [Creatinina] gtzs / [C reatining] pipsma X Volumul zilnic de dializat;

Kt (renald) = (Clearence-ul renal pentru creatinind + Clearence-ul renal pentru uree)/2
(astfel se evita supraestimarea clearence-lui de creatinini datorita secrelici tubulare sporite);

Kt (sdptimanala totald) = (Kt peritoneald + Kt renald) x 10800 (numdrul de minute in
saptimana)/ 1000 (pentru a trece ml in |);

KUV (saptamanald totald) = Kt (siptimanala totald)/ V, apoi sc normalizeaza dupi suprafata
corpului §i se masoara in |/ saptamiand/ 1,73 m” suprafeta corporala:

Pentru calcularea V consultati formulele Hume, Watson sau Mellits-Check.

15. Tratamentul IRC terminale prin hemodializa

Hemodializa: notiunile de bazi si componentele principale ale procedeului:

* Procesul de dializa reprezintd capacitatea membranelor semipermeabile de a asigura difuziunea
separatd a solutiilor cristaloide si coloide;

e Modalitigile de dializa: in stationar si la domiciliu:

¢ Componentele principale ale procedeului de hemodializa:

R R

Accesul vascular cu asigurarea preludirii i Tntoarcerii sangelui:
Procedeul propriu-zis de hemodializa;

Filtrul de dializa;

Solutia de dializa (dializat):

Anticoagulare;

Regimul de dializa;

Tratamentul simptomatic in cadrul sedintei de dializa.
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Indicatii §i contraindicatii pentru efectuarea hemodializei in calitate de tratament de
substitufie a functiei renale

o Indicatiile pentru tratamentul prin hemodializa sunt enumerate in subcapitolul 14;
o Contraindicatiile absolute:

v Alergie la heparini si la heparinoizi cu masa moleculard mica;

v" Imposibilitatea accesului vascular;

v TA sistolica < 80 mm Hg.
e Contraindicatiile relative:

v" Neoplazii;
Boli psihice majore:
Sindroamele hemoragice genetice sau dobandite (ex. hemofilia);
Maladiile somatice decompensate: insuficientd cardiaca decompensatd, indiferent de
etiologie, insuficientd pulmonard severd pe fundalul preumosclerozei, brongectaziilor,
hemoragie cercbrald recentd, ulcer gastroduodenal hemoragic, ulceratiile hemoragice
intestinale, cirozi hepatica cu encefalopatie, tuberculoza cavernoaséd pulmonard i infarctul
miocardic recent.
Notd: pacientul poate fi luat la dializd cu contraindicatii relative numai in caz de numdr suficient al
locurilor de dializa si constientizare a faptului de risc inalt al procedenlui cu semnarca
documentatiei juridice respective.

T

Interventiile chirurgicale la pacientii cu modalitifile de substitutie a functiei renale, bazate pe
acces vascular:

s Introducerea / schimbarea cateterului venos central:

e Formarea fistulei arterio-venoase native:

« Autotransplant venos cu formarea fistulei arterio-venoase;

e« [Implantarea grefonului sintetic:

e Dezobstructia FAV;

o Evacuarea hematomului/ abeesului perivascular (ca o complicatie a FAV);
o Inlaturarea calcinatelor metastatice din tesuturi;

e Paratircoidectomic;

o Revizia plagii postoperatorii;

o Alte interventii chirurgicale sunt efectuate in funcpie de:

Accesul vascular in hemodializa cronici:

 Fistuld arterio-venoasa nativa.
e Cateter venos central;

¢ Transplant venos autolog;

e (irefon sintetic;

» Punctia a 2 vene periferice;

* Sunt arterio-venos.

Accesul vascular in hemodializa cronicid: FAV nativi:

« Fistula arterio-venoasit nativii reprezinti conexiunea directd a arterel §i venei printr-o
anastomozi creatd chirurgical sub anestezie locald sau generald. Diferenta de presiune intre
patul arterial si cel venos va asigura fluxul prin FAV si cu timpul va asigura dilatatia
anastomozei. FAV devine complet functionald la distanii de 6-8 saptamani dupd formare.
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Pentru centrele de hemodializi ponderea recomandati a persoanelor cu FAV se recomanda a fi
> 70-80% din pacienti. Rata de succes a FAV in 1/3 superioara a antebratului este 90%, in 1/3
mferioari a antebratului este 60%.

Avantaje: Asigurd conditiile cele mai bune de efectuare, arc riscul mai mic de infectare si
stenoza in comparatie cu alte optiuni ale accesului vascular, ceca ce determind si durata mai
mare de funcfionare: la distanta de 3 ani 60-90% din fistule riman functionale.

Dezavantaje: Starca arterclor si venelor native nu totdeauna asiguri posibilitate de formare a
FAV la circa 30% din pacienti, in special varstnici si diabetici. Distensia excesivd a FAV poate
sd se complice cu ,sindromul de furt”,

Accesul vascular in hemodializi cronici: transplantul venos autolog:

Transplantul venos autolog cste cel mai frecvent efectuat cu v. saphena magna.

Avantaje: Conditiile 5i durata de functionare sunt comparabile cu FAV nativa. Actualmente
rimane o optiunc viabild de acces vascular la pacien{i cu imposibilitate de efectuare a FAV
native sau dupa nereugita repetatd in efectuarca FAV.

Dezavantaje: Necesitd o interventic chirurgicaldi mai laborioasd in comparatie cu formarea
obignuita. Nu totdeauna starea retelei vasculare se adapteazi la transplantul autolog, iar
posibilitifile lui adaptive sunt inferioare vis-a-vis de FAV nativa.

Accesul vascular in hemodializa cronici: cateter venos central:

Cateter venos central: monolumen (nu se recomanda), dublu- sau triplulumen (preferabile). Se
recomanda cateterizarea venei jugulare interne. Cateterizarca venei subclaviene este asociati cu
riscul semnificativ de dezvoltare a stenozei venoase, care va impiedica functionarca FAV pe
viitor, Cateterizarea venei femurale este asociatil cu riscul sporit de infectii, ceea ce substantial
micyoreaza durata de funcfionare a acestui acces vascular, Cateterele necesita blocare cu solutie
fiziologicd sau cu heparind (preferabil) dupd utilizare. Pentru deblocarea cateterului
conventional sc utilizeazi solutie fiziologica, dar este uneori necesar de administrat urokinaza
sau alteplaza. Administrarea cronicd a varfarinei cu mentinerea TNR = 1,5-2.5 este uneori
necesard pentru mentinerea functionalitdtii cateterelor venoase centrale,

Avantaje: Acest acces vascular poate fi efectuat de urgentd in majoritatea cazurilor indiferent
de starea refelei vasculare periferice.

Dezavantaje: Durata de functionare este net inferioard in comparatie cu alte variante de acces
vascular la pacienti cu IRC terminala sub dializa. Nu se recomanda a-1 utiliza mai mult de 4-8
saptamani. Administrarea cronici a anticoagulangilor directi i indirecti este asociatad cu riscul
sporit de hemoragie.

Accesul vascular in hemodializi cronic: graftul artificial:

Graftul artificial este produs din politetrafluoretilen si plasat in loc de FAV la nivelul treimii
superioare a antebraului, intre vena bazilica si artera brachialis.

Avantaje: Se efectueaza in caz de imposibilitate de constructic a FAV native si poate {i utilizat
practic deodata dupi fixare.

Dezavantaje: Costul relativ inalt. Durata de functionare este inferioara in comparatic cu FAV
nativa (maximum 3-5 ani). De asemenea, graftul artificial este lipsit de capacitate de adaptare la
diferite condifii hemodinamice, caracteristica pentru FAV nativa. Riscul infectiei si trombozei
este mai inalt in comparatie cu FAV nativa.
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Alte modalititi de acces vascular in hemodializi cronici:

Accesul vascular efectuat cu ajutorul dispozitivelor speciale: Hemasite® este construil din
implantul din biocarbon cuplat cu proteza vasculard cu valve speciale. Aceasta constructie evita
necesitatea punctiilor cu ac. Dialock® reprezinti o camerd speciald conectatd cu cateterul
dublu-lumen din silicon, care se implanteaza subcutanat. Lifesite® de asemenea reprezintd un
dispozitiv implantabil cu valva. Rolul acestor dispozitive in practica clinicd la moment este
minor.

Punctia a 2 vene periferice poate fi cfectuata pentru asigurarea unui acces venos de urgentd la
pacientii cu imposibilitatea cateterizirii venelor centrale. Procedeul in majoritatea cazurilor nu
asigurd dializa adecvatil §i este asociat cu riscul sporit de complicatii locale;

Suntul arterio-venos in centrele moderne de dializa practic nu se utilizeaza din cauza riscului
sporit de infectare si de hemoragie,

Alegerea locului pentru efectuarea fistulei arterio-venoase:

Localizarea optimad pentru formarea unui FAV decurge din faptul ¢ ficcare nereusitd in

construirea FAV micsoreazi semnificativ compliana pacientului §i diminueaza probabilitatea

formirii FAV eficiente, ce influenjcaza esential asupra parametrilor de dializa in viitor.

Metodele diagnostice aplicate:

v Examenul clinic: in majoritatea cazurilor nu poate aprecia adecvat starea inifiala, precum i
capacitatile de adaptare a sistemului vascular regional la formarea FAV;

v Doppler vascular, inclusiv cartarea Doppler sunt capabile de a evalua parametrii funcyionali
aj arterelor si venelor: compliania arteriala, distensibilitatea peretelui arterial.

- Parametrii care indica prognosticul favorabil privind functionalitatea FAV formate sunt:
indicele de rezistentd < 0,7 si in special < 0,5 (dupi proba cu stringere a pumnului),
diametrul lumenului arterial> 1.6 mm (sau > 2 mm) cu viteza sistolicd maxima = 50
emisec §i fluxul arterial preoperatoriu > 50 ml/min (pe o mand relaxatd), diametrul
lumenului venos=> 2,0 mm (> 2,5 mm) (pe 0 mani relaxatd); diametrul venos >2,0-2,5
mm la nivelul articulatiei radiocarpiene / > 3,0 mm in treimea superioard a antcbrajului,
sau cresterea diametrului venos > 50% (compresiunea bratului cu presiune de 50 mm Hg
timp de 2 minule), vena subclaviana ipsilaterala patenta {Teadorescu).

- Dacid majorarea diametrului venos este > 100%, atunci succesul formérii FAV este
practic asigurat.

v Angiografia: aprecierea dircctd a anatomiei sistemului vascular regional, posibilitatile de

evaluare functionald sunt limitate:

Se recomandi construirea FAV la mana in 1/3 inferioard a antebratului méinii non-dominante.
Dacd formarea FAV este nereusiti sau imposibild se recomandd construirea FAV in 1/3
superioard a antchratului mainii non-dominante. Ména dominant rimanc in calitate de rezerva;
Nu se recomandi formarea fistulei arterio-venoase native la mana ipsilaterald cateterului venos
central anterior instalat, pacemakerului anterior instalat, in caz de diametrul lumenului venos <
2 mm, diametrul lumenului arterial < 1.6 mm, calcinoza vasculara.

Problema recirculatiei in hemodializi:

L]

Recirculatia la nivelul accesului vascular are 2 consecinte nefaste pentru pacient: scade eficienia
dializei si inriutaleste condiliile de acces vascular, marind riscul trombozei:

Evaluarca eficientei accesului vascular se efectueazd cu ajutorul examenului ecografic, cuplat
cu Doppler vascular:

233



v" Fluxul sangvin prin acces vascular (Qa) trebuie sd fie mai mare decat fluxul sangvin
extracorporal prin magistrala de dializa (Qb):

v" Fluxul sangvin corect: sangele este obtinut din partea centrifugd (arteriald) a accesului si
intors in partea centropetala (venoasa) a accesului;

v Locul obfinerii si intoarcerii sangelui sunt plasate la o anumitd distanta.

Recirculatia la nivelul accesului vascular presupune fluxul sangvin retrograd (Qr) din partea

venoasa spre partea arteriald a FAV si se calculeaza ca fractie de fluxul sangvin extracorporal

(R =Qr/Qb);

Conexiunea inversa 4 magistralei arleriale $i venoase condifioneazi dezvoltarea recirculafiei

fortate. Volumul de recirculatie in astfel de conditii se calculeazi ca R = Qb/ (Qa+Qb);

Recirculatie forfatd poate avea loc in caz de inversarea magistralelor, conectate la cateterul

venos central in caz de flux sangvin insuficient.

Recirculatia cardio-pulmonari reprezintd o problemd permanentd a accesului vascular §i

constituie o fractic semnificativa din debitul cardiac (Qa/DC in medie este 20-30%, maximum —

pana la 50%), care nu alimenteazi organele si tesuturile, Efectul recirculatier cardiopulmonare

asupra cficacitdfii procedeului de dializd poate fi calculat in felul urmator: R = Qb/{(CO — Qa +

Ob).

Procedeul propriu-zis de dializi:

Sangele pacientului cu ajutorul pompei speciale este trecut in sensul opus prin dializatorul
umplut de solutie de dializa:

In cadrul procedeului de dializa se produce schimbul de electroliti si climinarea lichidului,
precum si toxinelor uremice prin difuziune, ultrafilrafic si convectie;

Aparatul de dializa oferd posibilitatea de reglare a diferitor parametri ai sangelui i dializatului
(temperaturdi, concentratia eleetrolitilor, viteza de circulatie, volumul lichidului inlaturat, durata
procedurii ete. )

Membrana semipermeabild a dializatorului oferd posibilitate de eliminare a lichidului excesiv si
substantelor cu masid moleculard < 5 kDa din patul vascular al pacientului.

Caracteristicile principale ale filtrelor si membranelor de dializi:

Forma (form-factor): cilindrica, compusa din multiple capilare (actualmente conventionald)
sau sub forma de placd, compusa din mai multe placi paralele (pe larg utilizata in trecut);
Suprafagi: eficacitatea dializei este direct proportionald cu suprafata filtrului, Actualmente la
adulti sunt utilizate filtrele cu suprafata 1-2 m*. Filtrele de dializa cu suprafaid < | m° se
utilizeaza la copii;,

Metodi de sterilizare: termicd (cu vapori), chimica (cu etilenoxid) (astfel de filtre trebuie si

fie spalate inainte de utilizare), fizica (cu raze gammal;

Materialul de confectionare a filtrului:

¥" Filtre din celuloza (ex. cuprofan), poate activa complementul si leucocitele. Celuloza chimic
modificatd (ex. acetat de celuloza, hemofan). Aceste tipuri de membrana sunt hidrofile;

v" Filtre sintetice. Pot fi  hidrofobe: ex. polisulfon, poliamida, poliacrilonitrita,
polimetilmetacrilat  sau  hidrofile (ex. policarbonat-polieter, etilvinil-alcool). Existd
membrane sintetice cu sarcina negativa (ex. poliacrilonitriti AN 69). Membranele sintetice
elimind bine 2-microglobulina din ser;

Permeabilitatea membranei: depinde de dimensiunile si numérul porilor in membrana

semipermeabild §i caracterizeazi capacitate de difuziune a moleculelor prin membranad
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(permeabilitate de difuziune, este determinatd de masa moleculard a substaniei filtrate §i se
caracterizeaza prin coeficientul masei de transfer - KyA) 5i capacitatea de climinare a lichidului
(permeabilitate de conveetie, este determinati de caracteristicile fizico-chimice ale membranei
si presiune hidraulicd aplicata, se caracterizeaza prin coeficientul de ultrafiltrare - Kyg).
Permeabilitatea sporitd este asociatd cu majorarea coeficientului de ultrafiltrare §i coeficientul
masei de transfer. Pentru hemofiltre, in comparatie cu filtrele de dializd sunt caracteristice
valorile KpA, ceea ce reflectd capacitatea lor de filtrare a substanielor cu masa moleculard
medie §i inaltd. Membranele low-flux au K¢ 2-10 ml/ ord/ mm Hg. membranele high-flux au
K 20-60 ml (maximum 85)/ ord/ mm Hg;

e Clearence-ul se determini peniru uree, creatinind, ciancobalamin, fosfafi, inulind, p -
microglobulini. Albumina nu trebuie sa filtreze prin membrana semipermeabila a dializatorului.

Tabelul 65.
Comparatia filtrelor de dializi cilindrice §i sub forma de placé
| Forma cilindrici _ Caracteristica Forma de placi
| Sporita Rezistenta fata de fluxul sangvin Scazuti
Relativ frecvent Fenomenul filtrafici inverse Rar
Relativ mici Dimensiunile §i masa - Relativ mari
40-80 ml | Volumul de sénge necesar pentru umplerea filtrului 70-120 ml B

Biocompatibilitatea in procedeul de dializa:

e Biocompatibilitatea se dcfineste ca capacitatea materialului (ex. membrana de dializa),
dispozitivului (filtru de dializd integral) sau sistemului (circuitul complet de hemodializa,
inclusiv filtrul. membrani si solutie de dializd) de a efectua functia lor fird nici un rdspuns sau
cu un raspuns minim al organismului;

o Efectele adverse cronice sunt semnificativ influentate de biocompatibilitatea membranei
dializatorului. De exemplu, activarea complementului cu formarea C3a §i CSa provoacd
leucopenia, care rezultd in dezvoltarca imunodeficieniei secundare;

s FEfectele adverse acute (in timpul sedintei de dializd, ex. hipotensiune, cefalee, crampe
musculare) sunt mai putin influentate de biocompatibilitatea membranei dializatorului. Se pot
dezvolta anafilaxic si reactii pirogene, care sunt mai frecvente in caz de membrane de dializa
chimic sterilizate:

¢ Membranele sintetice hidrofobe, care sunt sterilizate termic (la vapori) au biocompatibilitatea
cea mai inaltd. Insd, la moment nu existd date clinice concludente privind superioritatea
membranelot biocompatibile high-flux vis-a-vis de cele mai putin biocompatibile low-flux in
cresterea longevitatii pacientilor dializag.
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Tabelul 66.

Dializatoarele utilizate la pacientii cu suprafaya corporald > I m’

Filtrulde | Identificator | Produciitor Membrana| Tipul | Tipul | Form- |Steri-
dializi de dializi |membra-| dializa- | factor |lizare
(denumire)! neide | torului
dializd
Crystal 2800 — 4000 Hospal PAN Sintetica | High-flux| Paralel | G
Nephral 200 - 500 Hospal PAN | Sintetica | High-flux |Cilindric. G
Filtryzer |BK 1,3F —BK 2.1F| Toray PMMA | Sintetica | High-flux |Cilindric| G
Filtryzer | B3-0.5A-B3-2,1A| Toray PMMA | Sintetica | Low-flux |Cilindric| G
Hemoflow F 40S — F 80OS Fresenius PS Sinteticd | High-flux | Cilindric| V
Hemoflow | FAHPS - FESHPS | Fresenius PS Sinteticd | Low-flux | Cilindric| V
Polyflux S | PF11S—PF 215 | Gambro PA S Sinteticd | High-flux | Cilindric| V
Polyflux L. | PF 6L - PF 8L Gambro PA S Sintetica | Low-flux |Cilindric, V
Tricea 90G - 210G Baxter | hacetatdel ooy os | High-flux Cilindric| G
celulozi
Dicea 90G - 210G Baxter |Docetatde) ooy 1zs | Low-flux | Cilindric| G
celuloza
leD".i 500G - ROOG Gambro | Gambran | Sintetica | Low-flux | Paralel G
Pro GFS
Plus 12-20 Gambro | Hemofan | Celuloza | Low-flux |Cilindric| V

Nota: Tipurile de membrand: PAN - poliacrilonitril, PMMA — polimetilmetacrilat. PA —
poliamida, PS — polisulfon; Tipurile de sterilizare: G - sterilizare prin iradiere cu razele gama, V —
sterilizarea cu vapori

Reutilizarea filtrelor de dializa:

* Este posibila reutilizarea filtrelor de dializa (teoretic pani la 5-6 ori),

v Avantaje: Utilizarea repetatd a filtrelor de dializa high-flux, ceea ce permite a reduce
cheltuielile centrului de dializa. Procesarea filtrelor de dializd creste biocompatibilitatea lor,
in special in caz de membrane de dializa bazate pe celulozi si cele chimic sterilizate.
Metaanalizele recente nu au demonstrat diferente de supravietuire a pacientilor intre centrele
de dializa care practici si nu practici reutilizarea filtrelor de dializa:

v Dezavantaje: Reactii la dezinfectante (alergice, pirogene), hemolizi, aparitia anti-N
anticorpilor (daca formalina este utilizata ca dezinfectant). Dupa procesare se redue putin
coeficientul de ultrafiltrafie si coeficientul masei de transfer (1-2%), ceea ce teoretic poate
scadea eficienta dializelor ulterioare,

e In ultimul timp reutilizarea filtrelor de dializa devine mai putin raspindit din cauza necesitatii
conditiilor speciale pentru reutilizare, de stocare §i de pastrare, de aplicare la acelasi pacient,
secundar micsorarit costului relativ al filtrelor high-flux de dializa si biocompatibilitatea lor
sporiti,
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Solufie de hemodializi (dializatul):

e Bufer: acctat (mai multe efecte adverse), bicarbonat (rclativ bine suportat de pacieni). Buferul
cu acetal actualmente este mai putin utilizat din cauza incidentei sporite a sindromului de
dezechilibru si hipotensiunii intradialitice. Dializa cu bufer de acetat este mai riu suporiatd de
pacienti cu hepatopatii, cu insuficienta cardiaca congestivi, cu malnutritie, in caz de efectuare a
dializei high-flux., Caracterul instabil al amestecului solutici de dializa cu bicarbonat
conditioncazd necesitatea adiugdrii buferului de bicarbonat imediat inainte de utilizare.
Amestecarea componentilor solutiei de dializa bazate pe bicarbonat se realizeazd direct in
aparatul de dializa;

Concentratia electrolitilor §i substantelor osmotic active: poate fi modificat continutul de
sodiu (ex. pentru hipotensivi trebuie sa fic > 140 mmol/l), de calciu (1-3,5 mmol/l in functie de
starca metabolismului fosfo-caleic la pacient), cu adaos de glucoza (previne hipoglicemia la
diabetici, exercitd un efcct preventiv in sindromul de dezechilibru), concentratia potasiului in
solutie de dializi este de obicei < 3.5 mmol/l;

Apa, utilizatd pentru dializa, este punficatd cu ajutorul filtrelor speciale. Purificarea adecvata
este foarte importantd pentru reugita finald a procedeului de dializa (in medie, un pacient la
dializa utilizeazd 300-400 1 de api pe saptimind) si include filtrele chimice (ex. pentru
aluminiu, cupru, zine, calciu, sodiu, nitrati, cloramind) si fizice (ex. antibacterienc), sistemul de
0smozi inversa ete.

Apa de dializa contine numai 4 cationi principali {Na', K', Mgl", Ca’") si 2 anioni de baza (CI
si HCO; ). Concentratia electrolifilor este in general asemandtoare concentragiei lor plasmatice,
cu unele modificari necesare pentru corecfia dereglarilor clectrolitice provocate de IRC
terminald. Un exemplu de confinut al solutiei pentru hemodializa este prezentat in tabelul 67.
Adaugarea glucozei pina la realizarea concentraiei fiziologice (5-7 mmol/l, circa 300 mmol de
glucozd pe o sedintd de dializd) evitd necesitatea suplimentului peroral al glucozei inlaturate in
timpul dializei. Suplimentul de glucozi este absolut necesar pentru pacientii diabetici §i cu
diferite grade de malnutriie.

Tabelul 67.

Componenta aproximativa a solufiei de dializa standard cu bufer de hicarbonat

Elementul chimic Concentrafia in Concentratia in Solutia de dializi
concentratul de acid concentratul de finald
bicarbonat

Sodiul 107 33 140
Potasiul 2 0 2
Calciul 7§ 0 1,75
Magneziul 0.5 0 0.5
Bicarbonat 0 33 29
Clor 13,5 0 113,5
Acelat 0 0 4
Acid acetic 4 0
Dioxid de carbon 0 0 4
Glucozi 5 0 5
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Tratarea apei de dializi:

e Apa cu confinut sporit de contaminanie afecteaza esential eficienta procedurii de dializi,
calitatea victii si longevitatea pacientului dializat (ex. expunerea cronicd fa{d de nivelul sporit
de endotoxine promoveaza dezvoliarca aterosclerozei, Bo-m-amiloidozei si malnutrifiei;

e Tratamentul special (pre-treatment) reprezintd primul pas in pregatirea apel, utilizate in solutie
de dializa:

v" Filtrafie cu eliminarea particulelor cu diametru 5-500 pm cu scopul evitirii malfunctiei
filtrelor ulterioare:

v" Filtragia prin cirbune activat cu scopul eliminarii contaminantilor organici, clorizilor si
clorului liber. Eficienta filtrului depinde de timpul filtraiei (cel mai important factor),
geometria filtrului, caracteristicile fluxului de api, concentrafia contaminantilor in apa.
Periodic filtrul din carbune activata trebuie sa fie schimbat:

v Microfiltratie cu ajutorul filtrelor, care sunt capabile sa elimine particule mici, cu diametrul
0,45-0,5 pm;

v" Dedurizarea apei §i prevenirea ,.sindromului de apa durd™ cu ajutorul filtrului cationic. care
schimba 2 ioni de Na' la un ion de Ca”™ sau Mg™™ din apa. Atentie la saturatia filtrului, care
poate rezulta in eliminarea masiva in apa pentru dializd a ionilor de calciu si aluminiu cu
consecinje nefaste pentru pacienti.

e Dupa tratamentul special se efectucaza purificarea apei cu ajutorul procesului de osmozi
inversd printr-o membrand semipermeabild. De obicei, pentru obtinerea apei curate destinate
pregitini solutiel de dializa se utilizeaza 2 instalafii consecutive pentru purificarea apei cu un
microfiltru intre ele.

Tabelul 68.
Nivelul contaminantilor principali in apa, utilizatd pentra pregitivea solugiei de dializéd
Contaminant Valorile maxime Contaminant Valorile
acceptabile maximeacceptabile

:a“c':;j;“‘ otal, ce < 100 UFO/ml Clor <0,1 mg/l
Endotoxine <0,25 Ul/ml Sulfate < 50 mg/l |
Sodiu < 50 mg/l Nitrate <2 mg/l |
Potasiu <2 mg/l Fluorate < 0,2 mg/l
Calciu < 2 mg/l Amoniy < (0.2 mg/l
Magneziu < 2 mg/l Aluminiu < (1,01 mg/l
Clonizi < 50 mg/l Metalele grele < 0.1 mg/l |
CO: total <5 mg/l Solventii solide < 10 mg/l |

Nota: sursa — European Pharmacopoeia, 1993, UFO — unitdti formatoare de colonii.
Actualmente numirul de bacterii acceptat in api pentru hemodializi, in special high-flux, este < 0,1

UFO/ml si concentratia endotoxinelor = 0,05 Ul/ml.

Echilibrul electrolitic in cadrul unei sedinte de hemodializi:

o Echilibrul de sodiu:

v" Reprezintd factorul principal care determind osmolaritatea solutiei de dializa;
v" Nivelul scazut de sodiu in solutia de dializa conditioneazi disconfortul intradialitic (ex.
hipotensiune intradialitica, greturi, crampe musculare);

238



Nivelul sporit de sodiu in solutia de dializa provoacd o morbiditate §i mortalitate
interdialitica sporit ¢a urmare a suprainciredrii cronice cu sodiug

Concentratia medie recomandata de sodiu: 138 — 145 mmal/l;

Concentratia sodiului in solutia de dializi poate fi permanentd sau se¢ poate schimba pe
parcursul sedintei de dializa. Nivelul inifial relativ sporit cu micsorare spre finele sedingei
are un efect preventiv atit vis-a-vis de dezvoltarea sindromului de dezechilibru la inceputul
dializei, cat §i de supraincircarea interdialiticd cu sodiu.

Echilibrul de potasiu:

v

v
v

Hiperkaliemia reprezintd una din complicatiile potengial letale ale uremiei. Nivelul de
potasiu in solutia de dializé este inferior celui fiziologic, favorizand eliminarea lui sporite:
Concentratia medie recomandati de potasiu: = 2 mmol/l;

Reducerea rapidd a concentratiei de potasiu la inceputul dializei pand la hipokaliemie poate
provoca dezvoltarea aritmiilor in grupurile de risc (virstnici, pacientii tratafi cu glicozide
cardiace. bolnavii in stare critica). La acesti pacien{i concentratia recomandati de potasiu in
soluia de dializd este= 3 mmol /I. Suplimentar se administreaza Kayexalate® (polisteren
sulfonat de sodiu, 15 g (1 g contine =100 mg de sodiu) x 3 - 4 ori/zi in ziua dializei). Alta
abordare a acestei probleme presupune stabilirea unui nivel initial relativ sporit cu
micsorarea lui spre finele sedingei.

Echilibrul de calciu si fosfor:

v

v

Pentru a evita echilibrul negativ de calciu in timpul dializei concentrajia medic recomandatd
de calciu este 1,5 1,75 mmol/l;

Nivelul de calciu in dializat = 1,25 mmol/l este recomandat pacientilor cu hipercalcemie
predialitica;

Fosfatii lipsesc in solutia de dializa si astfel teoretic la sfarsitul sedinjer de dializa trebuie si
fie realizate valorile-{intd: < 1,8 mmol/l. Hiperfosfatemia la pacienti dializati este cauzatd de
incilearile regimului dietetic, dializa neadecvata sau de hiperparatiroidism;

La pacienfii cu malnutritie sau foarte activ dializati (ex. aflaji la hemodializd nocturni
indelungatd) se dezvoltd hipofosfatemie, care trebuic si fie compensata prin adaugarea
suplimentelor de fosfor la solufia de dializé.

Echilibrul acido-bazic:

v

v
v
v

Acidoza reprezinta una din complicatiile de baza ale uremiei §i aplicarca valorilor sporite de
bicarbonat de natriu este folosita pentru compensarea acestor dereglari metabolice;
Concentratia medie recomandata de bicarbonat: 28-36 mmol/l;

Valorile-(intd ale bicarbonatului > 20 mmol/l predialitic §1 < 30 mmol/l postdialitic;
Concentratia sporitd de bicarbonat provoaca alcalozd metabolicd, care se manifestd prin
grejuri, hipertensiune arteriald si cefalee.

Aparatele de dializi:

Funetia aparatului de dializd constd in asigurarea solutiei de dializa cantitatiy i calitativ
adecvate si monitorizarea fluxului de dializat $i sangelui pacientului in conturul extracorporal;

Parametrii principali, monitorizaii de aparatul de dializd includ: presiunea arteriald si venoasa,
viteza fluxului sangvin, temperatura dializatului, componenia clectroliticd (determinata prin
misurarea conductibilitatii), concentratia sodiului in dializat;

in caz de scurgeri de singe, variatiilor anormale ale presiunii venoase §i arteriale, diminuare
vitezei de flux sangvin aparatul se opreste automat, prevenind dezvoltarea complicatiilor
periculoase;
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Dupa fiecare sedinta de dializa aparatul de dializa trebuie sa fie dezinfectat. Actualmente se
preferd dezinfectantii bazali pe clor sau acidul peracetic vis-a-vis de formaling.

Tratamentul anticoagulant in cadrul procedeunlui de dializi:

Anticoagularea este necesard pentru mentinerea procesului de preluare si intoarcere a sangelui
de citre sistemul de dializd in patul vascular al pacientului dializat;

Pentru anticoagulare se utilizeazd anticoagulantii directi, injectati automat sau manual in bolus
la inceputul dializei in magistrala arteriala. Heparina reprezinta remediul terapeutic cel mai des
utilizat. Inifial s¢ administreaza in doza de 50 Ulkg masd uscati. Pe parcursul dializei se
introduce in infuzie continua heparina 500-1000 Ul/ora sau % de doza in mijlocul dializei, in
practica doza de heparind poate varia de la 0,3 ml pand la 2 ml (5.000 Ul/ml) pe parcursul
sedinter;

Heparinele cu masd moleculard mica (ex. Nadroparind de calciu) sunt preferabile fatd de
heparina obignuita. Dezavantajul lor este costul sporit;

Dializa fird anticoagulare poate fi efectuatd (citeva sedinte) pacientilor cu risc sporit de
hemoragie (ulcer gastric sau duodenal cu hemoragie digestiva superioard recenta, accident
cerchro-vascular hemoragic ete.), Dializa fird anticoagulare este facilitatd de introducerea in
magistrald a cite 50-100 ml de solutie fiziologici la fiecare 30-60 de minute;

In caz de reactii alergice sau trombocitopenie, cauzate de heparind si heparinele cu masi
moleculara micd, pot fi utilizati heparinoizii: argatroban, lepirudina sau danaparoid.

Tabelul 69.
Analiza comparativi a heparinei si heparinelor cu masa moleculard mici la pacienfii dializafi
Heparina Caracteristica | Heparinele

L . cu masd moleculard mici
Blocarea sistemului de Mecanismul de Blocarea sistemului de coagulare
coagulare preponderent la actiune preponderent la nivelul factorului X

nivelul factorului 11 (trombina) ;
Dozare repetatd in timpul ' Durata de actiune Este suficientd o dozi unica admini-

| sedintei de dializa sitratd in timpul sedintei de dializi
Mai frecvente Reactii alergice Mai rare. Frecvent nu sunt incrucisate
- cu heparina clasica,

| 1-3%., relativ inalt Riscul hemoragiei Incidenta este de 3-4 ori mai mica
5-10% in caz de tratament Trombocitopenie Incidenta este de 6-10 ori mai mica

| cronic indelungat

| Provoaci dislipidemie Profilul lipidelor Nu influenfeaza
Promoveaza Osleoporoza Nu influenteaza

Regimul de hemodializa:

Durata sedingei de dializa variaza intre 2-2°" si 5 ore:

¥ Initial tratamentul de dializa este inceput cu durata mai mica pentru a ajuta pacientului de a
acomoda la procedeul medical;

v In continuare durata sedinfei de dializa creste progresiv pana la 4 ore (standard):

¥ Durata mai mare a unei sedinie de dializa (pana la 5 ore) poate fi necesard in tralamentul
complicafiilor IRC terminale sau in grupuri aparte de pacienti:

Frecventa sedintelor de dializa: dializa se efectueazi 2-3 ori pe sdptamana.

v' Regimului de dializa de 2 ori pe séptamana sunt supusi pacientii cu functie renald restanta si
diurezi pastratd, fard complicatii acute si cronice clinic manifeste ale IRC terminale.
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v in continuare, odata cu diminuarea funciiei renale restante acesti pacienti sunt trecufi la
regimul alternant de 3 sau 2 ori pe saptimdna.

v Majoritatea pacientilor dializati au 3 sedinte de dializa pe sAptdmaéna;

v Numiarul mai mare de sedinte, 4-6 pe siptiména, sc aplica grupurilor speciale de pacienti:
gravide, copii, pacien{i cu complicatii acute sau acutizarea maladiilor cronice, in caz de
intoxicatie uremicd severd la inifierea tratamentului prin dializd, in caz de intoxicagie
exogena.

e Pentru a majora complianta pacientului la procedeul de hemodializd poate fi ajustata viteza de
climinare a lichidului sau concentratia electrolitilor pe parcursul dializei:

v Eliminarea sporitd initiala a lichidului cu micsorarea elimindrii de lichid la finele sediniei de
dializi. Acest regim are rolul profilactic pentru hipotensiune arteriald postdialiticd din cauza
timpului mai mare pentru restabilirea VSC:

¥ Nivelul initial sporit de sodiu in solutia de dializa cu micsorarea lui la finele sedintei de
dializ. Acest regim micsorcaza incidenta crampelor musculare §i vertijelor la dializa, dar
este asociat cu sete sporitd postdializa, ceea ce impiedica respectarea aportului Timitat de
lichide in pericada interdialitica.

s Alegerea regimului de dializa este prerogativa medicului-specialist in domeniu $1 este
suvernatd reiesind din starea generald §i indicii antropometrici ai pacientului, funciia renald
restanti, toleranta procedeului de dializa, rezultatele examinarilor instrumentale §i de laborator,
posibilittile reale ale centrului de dializa,

Modalititile directe de evaluare si criteriile caracterului adecvat de hemodializi:

e Raportul de reducere a ureei (Urca reduction ratio - URR)., Valorile caracteristice pentru
dializa adecvati > 65% (> T0% in ghidurile recente in domeniu). Aceastd metodd nu reflecta
influenta functiei renale restante asupra elimindrii resturilor azotate. Concentratia postdialiticd a
ureei poate sa nu reflecte corect nivelul de excretie al ureei (este de obicei mai mic decdt real)
din cauza recirculatiei cardiopulmonare §i diludrii relative a sdngelui cu solufie fiziologica,
introdusi la sfargitul dializei. In acclasi timp, concentratia ureei este influentata de caracterul
accesului vascular, Aceste probleme pot fi parfial solutionate prin aprecierea concentragiei ureei
plasmatice la distanid de 30 de minute dupé sedinta de dializd sau prin aplicarea formulelor
matematice speciale:

o Modelarea cinetici a excretiei de uree (Urca cinetic modeling — UKM, Kt/V). Aceastd
metodd este mai precisi in caracterizarea eficientei procedeului de dializa, fiinded reflectd
influenta ratei catabolice a proteinelor, statusului nutrifional i functier renale restante. Valorile
recomandate ale Kt/V in caz de 2 sedinte de dializd pe siptimana este > 1.2, iar la pacienti
tratati cu 3 sedinie de dializd pe saptimidni trebuie sa fie > 1.8. Ghidurile recente in domeniu
propun valorile Kv'V = 1,3.

Modalititile indirccte de eévaluare a caracterului adecvat de hemodializa

« Modalititile indirecte de apreciere a caracterului adecvat de dializa:

v Rata catabolismului de proteine (RCR), normalizatd pe masa corpului pacientului: nPCR > 1
gkglzi;

v Adaugare interdialiticd in masa < 5% masa uscata:

v Malnutritie (se determind dupa IMC);

v TA < 150/90 mmHg inainte de sedinia de dializa:
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v

Indicii de laborator (predialitic): K+ < 6,5 mmol/l; Ca2+ 2,2-2.5 mmol/l; HPO42- < 1.8
mmol/l; NaHCO3 > 20 mmol/l; albumina > 37 g/l; hemoglobina 110-120 g/1.

+ Eficienta dializei poate fi sporiti prin:

¥

RS

v

Majorarea vitezei de flux sangvin in timpul procedeului de dializd (valorile recomandate
300-500 ml/min):

Sporirea vitezei de flux al solutiei de dializi (valorile recomandate sunt 500-800 ml/min);
Creslerea suprafelei dializatorului:

Majorarea duratei sedintelor de dializi;

Implementarea hemofiltratiei in loc de hemodializa.

Riscurile hemodializei neadecvate:

e Riscul sporit de mortalitate;

e Morbiditatea majoratd si spitalizirile mai frecvente;

* Rezistenta la tratamentul medicamentos administrat: ex. terapia cu ESA, tratamentul
antihipertensiv;

e Este grav afectatd calitatea vielii;

e Complianfa pacientului la interventiile medicale terapeutice si chirurgicale scade progresiv,
incheind astfel cercul vicios.

Profilaxia sindromului de dializd neadecvati:

* Examenul complex al pacientului (cel mai rar lunar) cu evaluarea criteriilor dializei adecvate:

* Respectarca regimurilor standarde de dializa cu ajustarea lor la particularitatile individuale
(durata §i frecventa sedingelor, filtrul de dializa utilizat, suprafata membranei de dializa, evitarea
sau minimizarea efectului daunator al recirculatici);

e Atenfic deosebita la grupurile de risc sporit:

LT L W

Copii;

Varstnici;

Gravide;

Pacientii cu patologii somatice grave asociate, eventual cu malnutrifie;
Diabetici;

Obezi (in special cu IMC > 27.5).
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Tratamentul prin hemodializi si alte metode de
substitutic a funcfiei renale cu acces vascular

V

Tratamentul initial, cu durata 2-3 ore si frec-
venta 3-4 ori/ sdptimina (in caz de o manifes-
ture mai severi a uremiei, si mai frecvent)

. ; Tratamentul in
{i‘fﬁﬁ;; fgﬁ*f} <= Eyaluarca posibilititilor Centrului de Dializi ™| timpul sedingei
cu selectarea sau ajustarea regimului de dializi de dializi
(freeventa, durata, timpul, caracteristica (subcapitolul
filtrului de dializii) pentru a asigora complianga 151
Tratamentul sporita si toleranta optimala a procedeului de
2 substitutie a functiei renale §i reintegrare T e
":::;‘::';;:::35 / maximi a pacientului in sncietatl:t \ Ef“'-'mr“ _
. particulare de
(subcapitolul 12) ; management:
— : copil,
Monitorizare in dinamica varstnici,
clinica, instrumentala si gravide.
de laborator :Iiahcti::i,
l nefropatiile
congenitale
Reevaluare periodicd a caracterului (subcapitolele
adecvat de detoxicare, diagnosticare 21-25)

timpurie a complicatiilor acute i
cronice IRC si procedeului de
dializd, maladiilor asociate

(subcapitolul 10)

Dezvoltarea complicatiilor Indicafii
acute, starile de urgenta. de spitalizare planificati
agravarea maladiilor asociate (suhcapitolul 10
(subcapitolele 8.3. 5i 8.4.)

Nu l’

Necesitatea si posibilitatea Spitalizare in Centrul de Dializi sau in stationar cu

schimbirii metodei de = acces la dializa, tratament §i invesligatii in stafionar
substitutie a functiei renale (subcapitolul 10)

& Modificarea metodei de substitutie a functie

. renale (dializa peritoneald, transplant renal)

Figura 64. Algoritmul de management al pacienfilor cu IRC terminala tratafi prin hemodializd §i
alte metode de substitugic a functiei renale cu acces vascular
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16. Tratamentul IRC terminale prin modalititile de substitutie a functiei renale
bazate pe convectie

Hemofiltrarca ca metodi de substitulie a functiei renale

Hemofiltrarea este  metoda de ulwafiltrare a  singelui  prin dializator  cu
o permeabilitate crescutd pentru fluide din cauza prezentei orificiilor mai mari in membrana
semipermeabild — coeficient de ultrafiltrare = 8 ml/ ord/ mmHg (de obicei > 20 ml/ord/ mm Hg
si uncori > 35 ml/ori/mm Hg). Viteza obignuitd a fluxului prin hemofiltru este de la 1-2 Vord
pand la 3-4 Vora. In timpul unei sedinje de dializa se poate extrage maximum 8-10 litri de lichid
pe ord (20-30 | de lichid pe sedinga de dializa).

Ultrafiltratul extras trebuic a fi inlocuit cu o solufie speciald ce contine siruri indispensabile.
Solutia de substitutic este livratd in saci speciali de 5 1. Potasiul este adiugat ad hoc in dozi de
-4 mmol/l in functic de rezultatele de laborator. Lactatul se utilizeazi in calitate de bufer.
deoarece in organism lactatul este transformat in bicarbonat cu producerea energiei, La pacienti
cu dereglarea severd a proceselor metabolice (scpsis sever, insuficienta hepaticd. socul
cardiogen) se utilizeazia buferul cu bicarbonat, care asigurd o stabilitate hemodinamica
superioard, previne cefaleca §i micsoreazi cfectele adverse gastrointestinale (greatd, vomd,
durert abdominale).

Solutia de substitufic este adaugatd inainte (pre-dilutie) sau dupa (post-dilutie) hemofilieu. In
practica curentd hemofiltrarea cu postdilujic este mai frecvent utilizata, dar aceastd modalitate
este asociatd cu riscul sporit de formare a trombilor in sdngele concentral. Pentru a preveni
coagularca rata de ultrafiltrare trebuie sa fie < 20% din rata de flux sangvin, Modalitatea de
hemoliltrare cu predilugie este mai putin eficientd in eliminarea substan{elor cu masi moleculari
inalta si necesita un volum mai mare de solutie de substitutie. In schimb, ea poate fi aplicati la
pacienti cu concentraliile relativ sporite de hemoglobind (= 120 g/1):

Heparina g1 epoprostenolul reprezinta anticoagulantii cel mai des utilizafi in hemofiltrare.
Accesul vascular este de obicet realizat cu ajutorul cateterelor dublu- sau triplu-lumen, care
asigurd fluxul sangvin 150-300 ml/min.

Hemofiltrarea poate fi intermitentd sau continud. Ultima este preferatd la pacienfi cu
hemodinamicd instabila.

Hemofiltrarea ca metodi de substitutie a funetiei renale: avantaje si dezavantaje

Avantajele hemofiltririi fatd de hemodializa:

v Stabilitate hemodinamica mai mare in timpul procedurii. Acest avantaj se referd in special la
modalitatea continud de hemofiltrare, care poate fi utilizatd la pacientii dupa operalii neuro-
chirurgicale, cu insuficientd hepaticd acuta, asociate cu riscul sporit de edem cerebral:

¥ Eliminarea toxinelor uremice si lichidului este mai fiziologica datorita reducerii efectelor
hipovolemice spontane si prevenirii sindromului de dezechilibru:

v Controlul TA la pacientii cu HTA rezistenta in cadrul sedinielor de hemodializ:

v Extragerca cantitatilor mari de lichide la pacientii hiperhidratati, clearence-ul bun pentru
moleculele medii (0,5-15 kDa) §i mari (= 15 kDa), inclusiv[}2 -microglobulini si produsele
glicozilin avansate;

v Mai bine corecteazi unele dislipidemii (ex. nivelul sporit de trigliceride).

Dezavantajele hemofiltririi fatia de hemodializa;

v Costul relativ sporit (volumul mai mare de solutie de dializi si filtrele speciale mai scumpe);

244



v Accastd modalitate de substitutie a funciiei renale este mai complicald in comparatic cu

dializa si necesita personal medical special antrenat:

v Clearence-ul relativ scazut pentru metabolifil azotati (uree, creatinind);

v La momentul actual nu existd criterii unanime acceptate pentru cvaluarea caracterului
adecvat al hemofiltrarii.

Tipurile de hemofiltrare

Hemofiltrarea arterio-venoasi continui, Prima variantd de hemofiltrare aplicatd in practica

clinied de zi cu zi. Fluxul sangvin este asigurat de diferenta de presiune intre patul vascular

arterial si venos al pacientului. Eficienta in eliminarca substanfelor cu masd moleculard mica
este net infericard in comparafic cu hemodializa. Periodic pacientul necesitd sedinie

suplimentare de hemodializd. Se asociazi riscul sporit de coagulare. Este caracteristicd o

eficientd redusd in eliminarea substanielor cu masa moleculara medie §i inaltd, in comparatie cu

alte variante de hemofiltrare. Necesitatea accesului arterial conditioneaza riscul sporit de
complicatii vasculare;

v" Hemofiltrarea continud lentii reprezintd o varianta hemofiltririi arterio-venoase continue.
Pe parcursul unei sedinte se elimina 3-6 | de lichid (in comparatie cu 10-20 | pentru alte
modalitafi de hemofiltrare). Substituiia lichidului inliturat de obicei nu este necesard. Se
utilizeaza practic exclusiv la pacientii cu insuficienid cardiacd congestivd severi din cauza
clearence-lui redus pentru substante cu masa moleculard mica.

v Hemofiltrarea veno-venoasii continui. Fluxul sangvin este asigurat de o pompd speciala,
evitind astfel necesitatea in acces arterial. Poate fi aplicatii la pacienti cu valori mai joase ale
tensiunii arteriale in comparatie cu modalitatea arterio-venoasd.

Hemodiafiltrarea ca metoda de substitutie a functiei renale

o Hemodiafiltrarea reprezinta principiul de imbinare a 2 metode extracorporeale — hemodializa gi

hemofiltrarea. Moleculele mici se inliturd cu ajutorul hemodializei prin difuziune, iar
substaniele cu masid moleculari medie §i inaltd (pand la 30 kDa) — prin convectie §i prin
ultrafiltrare in cursul hemofiltrérii.
v Membranele filtrelor de dializa sunt asemanitoare cu cele utilizate in dializatorii high-flux
cu coeficientul de ultrafiltrare = 55 ml/ord/mmHg;
v Este posibila filtrarea proteinelor plasmatice cu masi moleculard micd, inclusiv albuminer,
Pierderea albuminei trebuie 83 fie restabilitd la necesitale,
Specificul metodei de substitutie a functiei renale:
v Avantaje fala de hemodializi:
- Managementul dialitic mai eficient la bolnavi cu retentie hidro-salind méritd intre dialize;
- Este eficientd in inlaturarea substanielor cu masid moleculari medie si inaltd, inclusiv a
Ba-microglobulinei si produselor glicozilani avansate;
- Stabilitate hemodinamica superioard altor metode de substitutie a functiei renale cu acces
vascular, in special la pacienti cu hipotensiune intradialiticd sever:
- Normalizarea TA in HTA severd intra- 5i interdialitici;
- Tratamentul complex al polineuropatiilor severe la pacientii dializati;
- Se recomanda copiilor cu debit scazut al FAV.
v Dezavantaje fatd de hemodializi:
- Deoarece hemodiafiltrarea are clearence-ul sporit pentru majoritatea solventilor, poate fi
necesard suplimentarea vitaminelor hidrosolubile, antibioticelor, marirea dozei de
medicamente. Nu se recomandi utilizarea heparinelor cu masa moleculard micd.
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Tipurile de hemodiafiltrare

Hemodiafiltrarea §i hemodializa arterio-venoasa continudi. Nu necesiti o pompa
suplimentard — fluxul sangvin este asigurat de gradientul arterio-venos de presiune. Asigurd o
stabilitate hemodinamica supcrioard i eficien{d in comparatie cu hemodializa si hemofiltrarea
conventionald:

Hemodiafiltrarea §i hemodializa veno-venoasa continui. Fluxul sangvin este asigurat de o
pompa speciald, evitind necesitatea in accesul arterial,

Modalitajile sus-numite de hemodializa asigurd o eficientd sporitd, iar cele de hemodiafiltrare -
mentin cu succes stabilitatea hemodinamicd in timpul procedurii medicale.

Metode noi de substitufic a functiei renale (biofiltrare)

In cadrul hemodializei, hemofiltririi si hemodiafiltrarii conventionale solugia de dializad are
continutul apropiat din punct de vedere chimic continutului plasmei unei persoane sinitoase, iar
diferentele existente servese pentru controlul modificarilor patologice cauzate de uremie;
Biofiltrarca presupune utilizarea solutiilor de substitutie care dupd compozitia chimici sunt
diferite de plasma;

Biofiltrarea fird acetat presupune lipsa in soluia de dializa atit a acetatului. cit si a
bicarbonatului. Ultimul este adiugal direct la etapd de post-dilutie. Aceasti abordare are
urmatoarele avantaje: lipsa acetatului in dializat (riscul redus de astfel de complicatii ca
hipotensiunea intradialiticd §i sindromul de dezechilibru), absenta riscului de precipitare a
carbonatului de calciu, curdpirea i dezinfecfia mai usoard a aparatajului de dializi. Cercetarile
efectuate au demonstrat ci biofiltrarea fiird acetat asigurd stabilitate hemodinamica superioard
altor metode de hemofiltrare, controlul mai bun al echilibrului acido-bazic, eficienta mai bund a
dializei §i evitarea malnutrifici;

Biofiltrarea cu duocart presupune o introducere dozata in dializat a clorurii de sodiu si
bicarbonatului de sodiu. Astfel de componente ale solutici de substitutie ca potasiul, calciul,
magneziul i glucoza sunt adaugate la etapa postdilufiei. Avantajele acestei aborddri constau in
posibilitatea de pastrare a componentilor solutiei de substitujie sub formi de praf si costul lor
redus in comparatie cu sacii standard ai solufiei de substitutie.

17. Alte metode de dezintoxicare cu acces vascular la pacientii cu IRC terminali

Plasmafereza  este  metoda  de  separare  a  clementelor  sangelui  de
plasmd, cu reintoarcerea plasmei proprii  purificate sau de donator inapoi in
organism.

v Modalitatile:

- Metoda fractionari (centrifugare):

- Metoda de plasmofiltre cu utilizarea dializatoarelor cu o permeabilitate sporitd a
membranel, care refine substanfe cu greutatea moleculara de 3-4 min  daltoni
{eritrocitele):

v Metoda se wtilizeazi pentru inlaturarea complecsilor imuni la pacienti cu maladii de sistem
ce raman active n pofida tratamentului patogenetic aplicat.

Hemosorbtia csie metoda de perfuzie a sangelw printr-un vas (tub, coloand) cu adsorbanti, cel

mai frecvent — carbune activat.

¥ La suprafata sorbentului se fixeazi diferite substante toxice - creatinin, acizi organici, acid
uric, indicanul, fenoli, molecule medii, medicamente, toxine exogene, metale grele etc.
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v Se aplicd concomitent cu hemodializa in tratamentul unor complicafii concomitente —
poliserozite, hiperbilirubinemii, psihoze, intoxicatii cu medicamente, ete,
e Plasmosorbtia reprezintd trecerea prin sorbent a plasmei separate dupd plasmaferezi.
o Limfosorbfia reprezintd metoda de trecere a limfei prin sorbent dupd colectarea el intr-un vas
steril.

18. Managementul problemelor specifice a metodelor de substitutie renala cu
acces vascular

Profilaxia complicatiilor cronice, specifice hemodializei:

e Membranele biocompatibile sintetice, in special sterilizate la aburi, precum si solugiei de dializa
curdtita suplimentar de bacterii §i endotoxine previn activarea complementului i dezvoltarea
leucopeniei i imunodeficientei secundare, micsorand astfel riscul complicaiilor infectioase,
hipercatabolismul proteinelor musculare, sindromul malnutrijiei, avansarea aterosclerozei §i
reduc in final mortalitatea pacientilor la dializa;

e Aplicarca periodicd sau permanentd a hemodializei high-flux sau a hemofiltrrii/
hemodiafiltririi micsoreazd acumularea moleculelor medii, de ex. previne sau atenueazi
manifestirile f:-m-amiloidozei;

e Adaugarea glucozei la solutic de dializa, previne dezvoltarea §i progresia malnutrifiei la pacient;
casectici si diabetici;

s Utilizarca heparinelor cu masd moleculardi micd reduce riscul de dislipidemic s
trombocitopenie.

Profilaxia hipotensiunii interdialitice:

» [Importanta: Episoadele de hipotensiune arteriald interdialiticd sunt asociate cu riscul sporit de
infarct acut de miocard, accidente cerebro-vasculare ischemice §i caderi, provocand astfel
dizabilitdfi suplimentare ale pacientului i defavorizand prognosticul lui;

« Monitorizarea atentd a masei corporale uscate §i evitarea climinarii sporite de lichid in cadrul
sedingelor de dializd. La necesitate — intoarcerea parfiald a lichidului eliminat;

e Sunt evitate sau sunt ajustate dozele medicamentelor care pot cauza dezvoltarea hipotensiunii
interdialitice. Este important de ajustat regimul de tratament antihipertensiv, in special in ziua
dializei;

o Se administreazi Fludrocortizon, Midodrini, Sertalina,

Profilaxia hipotensiunii intradialitice:

o Importanta: Episoadele de hipotensiune arteriald intradialiticd afecteazd comphanta fatd de
procedura de dializa. soliciti restabilirea VSC prin intoarcerea lichidului, scad eficienfa dialize
si afecteaza functionarea mai multor organe §i sisteme;

e Factorii legati de pacient:

v Evaluarea regulatd a masei uscate;

Evitarea addugarii de masa interdialiticd = 5% din masa uscata;

Aportul echilibrat de sodiu;

Evitarea alimentatiei pacientului in timpul dializei (pacientul poate fi alimentat imediat

inainte de dializii);

in orele precedente dializei pacientul trebuie sa se ablind de medicatia antihipertensiva o. -

agonist Midodrina reduce riscul hipotensiunii intradialitice la diabetici hipertensivi dializaii,

simultan pastrand efectul antihipertensiy;

bl (S
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v

Fvitarca administririi sau ajustarea dozei preparatelor sedative;

Corecfia anemiei cu realizarea hemoglobinei > 120 g/ si hematocrit > 33%:

Combaterea malnutrifiei si hipoalbuminemiei;

Administrarea profilactica a oxigenului, in special la pacientii vérstnici, cu patologie
respiratorie si cu PaO2 < 80 mmHg;

Excluderea pericarditei uremice §i combaterea hipertrofiei ventriculului stang.

* Procedura de dializa:

v
v

g

v

v

Dializa cu bufer de bicarbonat este preferabild vis-a-vis de dializa cu bufer de acetat:
Programe speciale de dializi cu eliminarea treptata a lichidului si electrolitilor, Dializd cu
rata de eliminare a lichidului < 0,3 mli/kg/min (< 1,2 lora):

Concentragia sodiului n solutia de dializd > 140 mmol/l. Exista 2 variante de realizare:
Na+=144 mmol/l peridialitic sau Na+=152 mmol/l de la inceputul dializei cu Na+=140
mmol/l in ultimele 30 de minute de dializd. Efectul advers: setea interdialitici sporiti cu
cresterea masei adiugate intre sedintele de dializa:

Cregterea nivelului de caleiu in solutia de dializa pana la 3,5 mmol/l.

Reducerea temperaturii dializatului pand la 34-350C reprezintd o alla strategic utild in
prevenirea episoadelor de hipotensiune intradialitica. Efectul advers: crampe musculare:
Utilizarea secventiald a hemofiltrarii si hemodializei.

s  Masurile farmacologice:

v
v

Se recomandd albumina hiperoncotica 20-25% - 100 ml;

Midodrina 2.5-5.0 mg cu 30-45 de minute inainte de dializd sau 2,5 mg x 2 ori/zi in zilele de
dializa gi 1,25 mg x 2 ori/zi in zilele fard dializd. Poate fi incercati administrarea Camitinei,
manitolului i L-Dopel inainte de dializa.

Hipotensiunea arteriald intradialitici la pacienti dializati:

e Incidenta: 25-60% pacienti.
» Cauzele cele mai frecvente:

v
v
v
v

Preluare prea rapida sau a cantitatilor excesive de lichid in timpul sedingei de dializa;
Supradozaj de antihipertensive;

Apreciere incorectd a masei uscate;

Disautonomie.

* Managementul:

v

L LA

Reevaluarea masei uscate, ajustarea ratei de ultrafiltratic sau concentratiei de sodiu in solufia
de dializa:

Ridicarea picioarelor pacientului;

Ajustarea medicatiei antihiperiensive;

Evitarea alimentatiei pacientului in timpul sedintei de dializa;

Administrarea Sol. Benzoat de cafeind 20% - | ml, sol. Calciu Gluconat 10% - 5 sau 10 ml.
Sol. Glucoza 40% - 5-10 ml (sau sol. Manitol 20% - 50 ml, Dextran 70 6% - 100-500 ml),
sol. Prednisolon 30 mg — | ml (Fludrocortizonul este mai eficient). sol. Camiting 20 mg/kg,
sol. Clorurd de Natriu 0,9% > 100 ml sau sol. Clorura de Natriu 9% - 20 ml sau 23% - 10 ml
i.v. in timpul dializei;

Administrarea vasoconstrictorilor:

Administrare profilactica a Sertralinei (50-100 mg/zi) sau a Midodrinei (2,5-30 mg/zi).
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Hipertensiunea arteriald intradialitica la pacientii dializati:

Incidenta: 30-70% pacienti.

Cauzele cele mai frecvente:

v" Dializa neadecvata;

v" Complianta scizutd a pacientului fata de dieta i regim:

v" Nerespectarea recomandarilor de tratament antihipertensiv:

¥ HTA secundari.

Managementul:

v Introducerca i.v. in regiunea FAV a anticoagulantilor directi (heparind §i heparinoizi cu
masi moleculari mica);

Introducerea i.v, in regiunea FAV a solugici fiziologice (200 — 500 mi);

Aplicare locald a gelului/ unguentului cu heparina,

Trecere temporard pe alt acces vascular pini la restabilirea functionalitatii FAV;
Extragere intraoperatorie a trombului;

Extragerea trombului cu ajutorul cateterului Fogarty.

L T

Tratamentul reactiilor alergice in timpul sedintei de dializa:

Incidenta: 1-2%.

Cauzele cele mai frecvente:

v Sindromul ,first-use™;

v Alergic la medicamente.

Managementul:

v Intreruperea procedeului de dializa;

v Initierea perfuziei i.v.:

v Corticosteroizi intravenos: Prednisolon, initial i.v. 1 mg/kg in bolus, apoi repetat pand la
doza totald de 5-15 mg/ kg pina la stabilizarca starii pacientului. Raportul de doze pentru
alli corticosteroizi: Prednisolon (5 mg): Metilprednisolon (4 mg) : Dexametazon (0,4 mg);

v In caz de hipotensiune - Norepinefring 0,2% - 0,5-1 ml i.v. sau Fenilefrind 1% - 0,5-1 ml
i.v., perfuzic f.v. cu solutii izotonice de Cloruri de Natriu §i de Glucoza, administrarea
solutiilor hipertonice de Glucoza, de Manitol sau de Clorurd de Natriu in bolus.

Profilaxia complicatiilor la nivelul fistulei arterio-venoase:

Fistula se formeazi cu 3-6 luni inainte de iniierea tratamentului de substitufie a functiei renale
prin dializa;

[nainte de formarea fistulei arterio-venoase se recomanda evitarea venepunctiilor, cateterizérilor
sau altor manopere asupra vaselor mainii, destinate pentru FAV:

Dupi formarea fistulei arterio-venoase punclia ei sau a unui vas de la méana cu FAV este
contraindicatd in afara centrului de hemodializa;

Punctia fistulei este efectuatd de personalul medical special antrenat;

Sunt contraindicate compresiunile Ia nivelul méinii operate:

Este limitat efortul fizic aplical cu mand operata:

Pacientii vor fi instruiti s nu doarma pe ména cu fistuld, sa nu poarte greutafi care sd comprime
fistula, sa evite traumatismele directe ale acesteia.

Respectarea regulilor de aseplicd si antisepticd in utilizarea fistuielor arterio-venoase este
esentiald pentru prevenirea complicafiilor infectioase.
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Managementul in situatii de risc sporit de trombozi a FAV:

¢ (Cauzele cele mai freevente:

v
v
v

Nivelul sporit de hemoglobina (= 120 g/1);
Hipotensiune arteriala intra- si interdialitica;
Traumatizarea FAV, forjarea mainii cu FAV.

¢ Managementul:

v
v

LA S LS

v

Cu scop profilactic la pacientii cu risc sporit de tromboza se administreaza antiagregante;
Introducerea i.v. in regiunea FAV a anticoagulaniilor directi (heparind si heparinoizi cu
masd moleculard micd),

Introducerea i.v. in regiunea FAV a solutiei fiziologice (200 — 500 ml);

Administrarea urokinazei (10.000-250.000 Ul timp de 1-24 de ore) sau alleplazei i.v..
Aplicare locala a gelului/ unguentului cu heparina;

Trecere temporard pe alt acces vascular pdna la restabilirea functionalitatii FAV;

Extragere intraoperatorie a trombului;

Extragerea trombului cu ajutorul cateterului Fogarty.,

Hemoragie din FAV (nativi, artificiald sau din autotransplant venos)/ cateterul venos central

e Caurele cele mai frecvente:

v
v
v

Inciilearile tehnicii de punctic a FAV;
Activitatea excesiva a pacientului in timpul dializei:
Dereglarile coagulatici.

¢ Managementul:

s

Excluderea sindromului CID. Pacientul trebuie sa respecte regimul de dializa si s3 limiteze
activitatea in timpul sedinfei de dializa, Efectuarea punctiei de ciitre personalul medical
special antrenat, Evitarea administriinii sau ajustarea dozei de antiagregante si anticoagulante
(temporar);

Pungd cu gheafd, local trombina, acid & -aminocaproic sol. 5% - 100 ml x 1-2 orifzi i.v.,
etamzilat sol. 12,5% - 2 ml x 3 ori/zi i.v., i.m., Calciul gluconat (sol. 10% - 5 sau 10 ml) sau
Clorurd de Caleiu (sol. 5% - 5 sau 10 ml) nr. 2-3 ori i.v.

Tratamentul disfunctiei trombocitare la pacientii dializati:

* Disfunctia trombocitard este provocata de acliunea patologica a toxinelor uremice;

* [Functia trombocitard este ameliorati in caz de regim adecvat de hemodializa;
s  Managementul disfunctiei trombocitare;

v

v

v

v

Tratament cu ESA si transfuziile de masi eritrocitard (hematoerit cel putin > 30%, sunt
recomandate valorile 33-36%);

Desmopresina (DDAVP) se administreaza in hemoragiile acute cu scopul de a asigura
conditii favorabile pentru interventia chirurgicald ulterioard de urgentd. Doza recomandati:
0,3 pg/kg i.v. imp de 15-30 minute, dizolvate in 50 ml de sol. Clorurd de Sodiu 0.9%.
inc::putul actiunii: 1 ord. Durata acpiunii; 4-8 ore. Dupd introducerea 1-2 doze se dezvolta
tahifilaxie;

Crioprecipitat: 10 U v, fiecare 12-24 de ore. Se recomandd in cadrul pregatirii pentru
interventia chirurgicald, inceputul actiunii: 1-4 ore. Durata actiunii: 24-36 de ore;

Estrogeni conjugaii se administreaza in dozi de 0,6 mg'kg/zi i.v. zilnic timp de 5 zile pentru
prevenirea complicaiilor hemoragice. Efectul hemostatic este realizat la distanid de 2-5 zile.
Durata acfiunii: 3-10 zile dupa finele curei de tratament.
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Managementul erampelor musculare in timpul sedintei de dializi:

¢ Incidenta: 5-25%.
o Cauzele cele mai frecvente:

v Eliminarea excesiva de lichid in timpul dializei, de obicei, din cauza determinarii incorecte a
masei uscate,

v" Concentralia redusa de sodiu la sfargitul procedurii de dializa;

v Deficitul de carniting.

Managementul:

v Reevaluarea masei uscate,

v" Evitarea sau tratamentul adecvat al episoadelor hipotensive;

v Administrarea 50-100 m} sol. Clorurd de Natriu (,9% sau solutiilor hipertonice de Clorurd
de Natriu (9% - 30-50 ml sau 23.5% - 10-15 ml) de Glucoza (40%-50% - 50 ml) sau de
Manitol (25% - 100 ml);

v" Carnitind, se administreazd 20 mg/kg i.v. la sfarsitul dializei;

v Vitamina E, se administreaza 400 UI (1 caps. )z,

v Sulfat de quinind, se administreazi 260-325 mg x 3 ori/zi.

Managementul greturilor/ vomei in timpul sedintei de dializi;

e [Incidenta: 5-15%.
o Cauzele cele mai frecvente:
v" Hipotensiune arteriald;
v Sindromul de dezechilibru;
v" Hipoglicemie.
e Managementul:
v Sol. Glucozi 40% - 5 sau 10 ml, sol. Prednisolon 30 mg — 1 ml, la necesitate repetat,
v Metoclopramida, se administreazi sol. 1% - 1 mliv., nr. 1-2.

Profilaxia sindromului de dezechilibru:

s Initicre timpurie a tratamentului de substitutic a functiei renale, evitind intoxicatia uremicé
extrema,

e Initierea tratamentului prin hemodializa cu sedinte mai scurte §i aplicarea filtrelor de dializa cu
coeficientul redus de ultrafilirare. micsorarea vitezei de flux sangvin/ de flux al solutiei de
dializa;

e Administrarea profilactica a solutiilor hipertonice de Glucoza (ex. sol. 40% - 50 ml), de Manitol
(ex. sol. 20% - 100 ml) sau de Clorurd de Natriu (sol. 9% - 30-50 ml);

s+ Utilizarea solutiei de dializa cu concentrafia sporitd de sodiu (cel putin la inceputul dialize1);

o Ineficacitatea masurilor terapeutice aplicate poate condijiona necesitatea transferului pacientului
la tratament prin dializd peritoneala sau hemofiltrare/ hemodiafiltrare,

Managementul sindromului de dezechilibru in timpul sedintei de dializa:

o Incidenta: 10-20%.

¢ Cauzele cele mai frecvente:
v’ Suprafata sau coeficientul de ultrafiltrare prea mare al membranei filtrului de dializa;
v Nivelul initial relativ redus de uree (< 15 mmol/l);
v Viteza sporitd de circulagie a singelui si diahzatului (rar).

« Managementul:
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¥ Modificarea regimului de dializi:

v Adaugarea glucozei in solutia de dializa;

v" Sol. Glucozi 40% - 20-40 ml, sol. Prednisolon 30 mg— | ml, la necesitate repeta;

v In caz de cefalee — suplimentar 2 -1 comp. de clofelind (0,075 mg) inainte de dializa:
v In caz de convulsii — barbiturati sau Diazepam (preferabil) i,v..

Managementul aritmiilor in timpul sedintei de dializi:

Incidenta: 5-60% (in functie de metoda de diagnosticare utilizata).

Cauzele ccle mai frecvente:

v" Hipotensiune arteriala:

v Hipokaliemie.

Managementul:

v In caz de tahicardie, asociatd cu hipotensiune arteriala se efectueaza corectia regimului de
dializii §i a hipotensiunii:

v In caz de hipokaliemie se recomanda ajustarea concentrafiei potasiului in solutia de dializa si
regimului de dializd in general,

Managementul sindromului algic in timpul dializei:

Incidenta: 30-50%.

Cauzele cele mai frecvente:

v Puneli¢ incorectd a FAV:

v Pozitionare incorecti si limitarea migcarilor in timpul dializei:

Managementul;

v Efectuarea punctici FAV exclusiv de citre personalul medical special pregitit;

¥ Repozifionarea mainii si corpului;

v Tratament analgezic: Sol. Metamezol 50% - 2 ml, Sol. Promedol 2% - | ml sau Sol.
Clorhidrat de Morfina 1% - | ml. la necesitate repetat.

19. Tratamentul IRC terminale prin dializi peritoneala

Dializa peritoneald ca metoda de substitutie a functiei renale:

L]

Dializa peritoneald reprezintd metoda de tratament a insuficientei renale unde in calitate de
membrand dialitica este folosit peritoneul pacientului, iar schimbul de substante si lichide se
face in cavitatea abdominala (peritoneala);

La baza dializei peritoneale stau urmatoarele principii fizico-chimice: difuziunea, convectia s
osmoza. Peritoneul riméne functional in medie 5-8 ani, numai 20% din pacienti sunt capabili si
continue dializa peritoneala la distanta de 10 ani dupé inceputul aplicarii acestei modalititi de
substitutie a functiel renale;

Suprafata peritoneului este =2m ~. In comparatie cu filtrele pentru hemodializa, eliminarea
solventilor cu masa moleculardi mica (uree, creatinind) este pujin mai redusd, ceea ce de obicei
este compensata de functia renala restanta. Pastrarea pe viitor a posibilitdfii de acces vascular i
trecerea pacientului la tratament prin hemodializa reprezinta beneficiul inerent al acestei
modalitafi de substitutie a functiei renale:

Solupia de dializa inainte de introducere trebuie sa fie incalzita. Introducerea dureaza circa 10
minute. apoi lichidul se afla in cavitatea peritoneala timp de 4 ore §i se elimind timp de 10-20 de
minute. Volumul optim de dializat este 2.5 I/ 1,73 m® ai suprafefei corporale. Volumul de
solutie de dializi se micsoreazd in caz de hernie. dureri abdominale sau scurgeri de lichid in
antecedente.
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Modalitiitile principale ale dializei peritoneale:

Dializa peritoneali ambulatorie continud (CAPD). Se utilizeazi cel mai frecvent in conditii
de ambulatoriu, cu pungi speciale de solutie sterila pentru dializa peritoncala, cate 2 litr, care se
schimba de 4-5 ori pe zi, si o datd pe noapte. Pacientul este usor de anirenat in efectuarea
procedeului, nu existd necesitate in aparataj medical suplimentar;

Dializa peritoneald automatizati (dializd peritoneald continue ciclicd) (APD). Cu ajutorul
aparatajului special se administreaza automatizat solugie de dializa in volum de 1,5-3 | timp de
8-10-12 ore pe parcursul cdrora fiecare 1-3 ore se efectueaza schimbarea solutiei de dializd
(volumul lui total poate atinge 10-12 1). Suplimentar, pe parcursul zilei pacientului poate fi
administratd incd o sedinta de dializa peritoneali. Acest regim nu deregleazi activitatea zilnica
a pacientului si astfel evident amelioreaza calitatea viefii lui §i majoreaza posibilitatea de
integrare a lui in socictate. Costul procedurii este relativ sporit in comparatic cu dializa
ambulatorie continud;

Dializa peritoneald intermitenta. Se efectucazi in stationar cu ajutorul unor pompe de 3-4 ori/
sAptimand, cite 10-14 ore. Fluxul — 12 l/ord incontinuu, Se utilizeaza rar.

Indicatii specifice pentru dializa peritoneald cronici:

IRC terminala reprezintd indicatia de baza pentru efectuarea dializei peritoneale cronice. In aceastd
erupi de pacienti existd situatii clinice cand tratamentul prin dializa peritoneald este mai avantajos
in comparatic cu alte modalitili de substitutie a funcfiei renale.

Imposibilitatea/ dificultafi de formare a accesului vascular pentru hemodializa:

1. Copii mici;

2. TA < 90/60 - 100/70 mm Hg (in special, dacd nu pot suporta procedura de hemodializa);

3. Leziunile vasculare generalizate (ex. in diabet zaharat, ateroscleroza avansatd, bolile de
sistern, tratamentul corticosteroid indelungat);

4. Tromboze! ocluzia fistulelor arterio-venoase in antecedente.

Insuficientd cardiacd congestivd, CF NYHA = 3;

Pacientii cu coagulopatii sau cu riscul inalt de complicatii hemoragice in timpul hemodializei;

Pacientii cu alergie la heparind si heparinoizi, reactii alergice la membrane utilizate in filtrele de

hemodializa;

Pacientii, a ciiror activitatea este semnificativ limitatd de sedinjcle regulate de hemodializa.

Notd: Aportul pacientului in efectuarea eficientd a procedeului de dializa peritoneald este net
superior in comparatie cu rolul lui in tratamentul prin dializa. Astfel, pentru aceasta modalitate de
substitutie a functiei renale trebuic si fic selectati bolnavii responsabili, capabili sa fiu antrenate sa
se autodeserveasci si sa respecte strict indicatiile medicului curant.

Contraindicatii absolute pentru dializa peritoneald cronici:

Peritonita;

Carcinomatozi:

Ascitdy

Fibroza peritoneala:

Interventii chirurgicale abdominale repetate;
Aderente peritoneale cu dezvoltarea bolii de bride:
Ileus in prezent sau in antecedente:

Obezitate extrema (gr. 1H-1V);
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* Enterostomie sau colostomic actuali sau in antecedente:;

¢ Insuficien{ respiratorie gr. 11-111.

Contraindicatii relative pentru dializa peritoneald cronici:

e Apartencnia la paturile social vulnerabile:

o Infectii ale peretelui abdominal;

e Herniile i eventratiile peretelui abdominal;

o Nefrostomic;
e Boala polichistica;

* Malformatii abdominale;

¢ Discopatii lombare cu sindromul radicular sever;

* Refuzul pacientului;
e Apurie completi.

Tabelul 70.
Analiza comparativd a variantelor de dializa peritoneali
Continutul solutiei de Ciind se Cicluri de dializa | Solutii de dializii suplimentare
dializi peritoneali efectueazi pe sedintid pe parcursul zile
APD intermitenta In fiecare zi/ 40 1/ saptamaina Nu sunt necesare
noapte
APD nocturna In fiecare | 6-12 cicluri ficcare Nu sunt necesare
noapte ~noapte
APD nocturma + o [n fiecare | 6-12 cicluri fiecare | O sedinta de dializa peritoneala
sedinti de CAPD pe noapte noapte pe parcursul zilei, 4-6 ore
parcursul zile _ N
APD continud ciclica, | In ficcare zi 3-5 cicluri pe O sedinta de dializa peritoneald
tipl noapte ~_pe parcursul zilei, 14 ore
APD  continud ciclica. | In fiecare zi 3-5 cicluri pe 2 sedinte de dializi peritoneala
tip 1 noapte pe parcursul zilei, cite 6-8 ore

Accesul in dializd peritoneala:

e Cateterul special flexibil cu diametrul= 6 mm (ex. cateterul Tenckhoff) se instaleaza pe linia
mediani mai jos de ombilic sub anestezic locald sau generald, prin operafie deschisd sau
laparascopica. Rata de succes este = 75%:;

e 2 mangoane din dacron fixeaza pozijia cateterului prin promovarea fibrozei locale;

e Cateterul are 2 segmente: intraperitoncal si extraperitoneal:
v Segmentul intraperitoneal se plaseazii in fundul sacului Douglas si are un numér mare de
orificii, ce permit trecerea soluiei de dializd. Poate fi drept, spiralat, cu dispozitive speciale

sub formd de crosa sau discuri. Variantele spiralate §i cu diferite dispozitive teoretic oferd
posibilitatea de minimizare a riscului de migrare a cateterului, de obstructie, de traumatizare

a lesuturilor juxtapuse, micsorind in acelasi timp efectul de jet” (dureri in timpul
introducerii solutiel de dializi):

v" Segmentul subcutanat se imparte in partea subcutanatd si externd. Partea subcutanati poate

fi curbi sau dreaptd i contine | sau 2 mangoane din dacron, care fixeaza pozitia cateterului

prin promovarea fibrozei locale;

* Nu se recomanda utilizarca cateterului timp de 2 siptimini dupd inseriie pentru sedinte de

dializa peritoneald;
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e inainte de operatie se recomandd o curd de fratament antistafilococic cu vancomicind sau
oxacilind (dozele se ajusteaza in functie de filtratia glomerulard) timp de 5 zile:
e Prelucrarea locald se exerciti cu betadind, sipun antibacterian sau solufii saline hipertonice.

Regimul si procedeul de dializi peritoneald (CAPD):

o Conectarea magistralei la cateter se efectueaza cu ajutorul sistemului in .Y (sistemului cu doud
pungi). Conectorul, care are trei ramuri in formd de Y7, contine cantitati minore de
dezinfectant, ex. hipoclorit de sodiu, si are un robinet cu trei céi:

e Conectorul se ataseaza la cateter peritoneal, al doilea ram — la o pungd goald de drenaj §i al
treilea ram — la o punga noud. plina cu solutie proaspata;

o Schimbarea solutiei de dializd se efectueazi in 3 pasi:

v Drenajul dializatului din cavitatea peritoneald intr-o pungd goald sub actiunea forter de
gravitajie (prima rotatie a robinetului);

v Spilarea conectorului cu volumul mic de solutie de dializa, care trece din punga plind in
punga de drenaj, prevenind infectarea sistemului de dializa peritoneala — ,.flush before fill”
(a doua rotatie a robinetului);

v Introducerea solugiei proaspete de dializa in cavitatea peritoneala cu deconectarea
intermediatorului si aruncarea sacului cu dializat inlaturat (al treia rotatie a robinetului);

o Volumul solutiei de dializd peritoneala incalzitd pand la temperatura corpului este in jur de 30-
40 ml/kg corp. Volumul optim de solutic de dializd introdusd poate fi calculat cu  ajutorul
mdsurdrii presiunii intraabdominale:

* La pacientii cu functie renald restanta de obicei sunt utilizate solutii cu glucoza 1,36% — 1,5%.
La persoancle cu funciia renald restantd minima pot fi utilizate solutii de dializa peritoneala cu
concentrafia sporitd a glucozei si diuretice de ansd in doze inalte (3-5-7 mg/kg) pentru a evita
retinerea de lichid. Concentratia de calciu se ajusteazd conform administriirii suplimentelor
respective sau fixatorilor de calciu,

e Initial pacientului se administreaza volumul mai mic de lichid (1/2 sau 3/4 din cel recomandat),
In continuare se efectueazi 3 cicluri de dializi 7 zile pe saptaméana, sau 4 cicluri de dializi 5-6
zile pe saptamina. Clearence-ul urcei §i creatininei se evalueazi o datd la 2-3 luni cu ajustarea
consecutivi a regimului de dializa la necesitate. Nu se recomanda efectuarea mai mult de 4
cicluri de dializa peritoneala pe i din cauza compliantei scazute a pacientilor.

Regimul si procedeul de dializi peritoneala (APD):

e APD presupune utilizarea aparatelor speciale, care asigurd schimbarea ciclica a solutiei de
dializd peritoneald prin determinarea automatizatd a volumului necesar de infuzie, incalzirea
solutici de dializa, introducerea solugiei in cavitatea peritoneald, stabilirea durates unui cichy,
controlului eliminirii solutiei de dializd si masurdrii volumului eliminat. Pentru a ameliora
calitatea vietii. este efectuat de obicei ziva. Pacientii anurici pot necesita inca o gedinia de
dializa ziua dupa metoda CAPD:

e La sfirsitul sedintei de dializa dializatul este complet climinat, Intre cicluri o parte de dializat
poate fi lisatd in cavitalea peritoneald (20-50%), ceea ce poarta denumirea ..tidal technigue™,
pentru a majora timpul total de dializa:

e  Volumul solutici de dializ peritoneald incalzitd pana la temperatura corpului este similar cu cel
utilizat in CAPD. Toate misuratorile necesare sunt efectuate automatizat;

e Variantele de APD sunt prezentate in tabeful 710
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Solutiile de dializa utilizate in APD sunt in linii generale asemanitoare solutiilor de dializi
utilizate in APD, cu exceptia sodiului, a cirui concentrafia este= 132 mmol /1 pentru a evita
refinerca hidro-saling;

In caz de efectuare a unei sedinje suplimentare de dializd peritoneald ziua (CAPD) se
recomandd utilizarea solutiilor de dializi peritoneald bazate pe polisorbat sau pe aminoacizi,
care amelioreazd evident eficienia acestel metode de substitutie a functiei renale.

Pértile componente ale sistemului de dializi peritonealid (APD):

Pungi de stocare a solutiei de dializd peritoneald cu intermediator special, care este conectat cu
cycler-ul aparatului de dializd. Pentru ultima pungd, ce poate sd contind solutic de dializa
peritoncald speciald, bazatd pe aminoacizi, glucozd hipertona sau pe poliglucoza care sunt
capabile sa asigure schimbul indelungat pe parcursul zilei, se prevede un tub separat;

Pompa, care trimite solutia de dializi peritoneala dintr-o pungi depozitard in cea intermediari,
unde se efectueazd incdlzirea solutiei inainte de dializa. Dupa ciclul de dializd peritoneala
pompa trimite dializatul din punga de drenaj cétre un container;

Procedeul propriu-zis de infuzie si drenaj al solutiei de dializa in si din cavitatea peritoneala se
efectueazi sub actiunea fortei de gravitatie;

Pungi intermediard sau pungd de incalzire;

Pungd de drenaj. Volumul dializatului drenat este cintirit. Unele aparate de APD sunt capabile
sd afigeze diferenta intre cantitatea solujiei de dializd peritoneald infuzatd si dializatul drenat:
Containerul contine dializatul drenat pe parcursul sediniei de dializa noctumd, care se arunci
dimineata;

Alarmele reprezintd dispozitive speciale, care reactioneaza la problemele de infuzie/ de drenaj
si oprese luerul aparatului de dializa peritoneala.

Solutia de dializa peritoneali:

Variabilitatea componentilor solutiei de dializi peritoneald standard este prezentatd in
tabelul 71 iar variantele principale de solutii de dializa peritoneald — in tabelul 72;
Electrohitii:

v Sodiul: concentratiile maxime (140 mmol/l) sunt recomandate pacientilor cu risc sporil de
hipotensiune, la cei hipertensivi se aplicd concentraiile minime de sodiu (= 132 mmol/]);

v Potasiul lipseste in solutia de dializa, ceeca ce ofera posibilitate de inliturare a 38-48 mmol
de K+ in cadrul unei sedinte de dializd peritoncali;

v" Concentrafia maxima de calciu 1,75 mmol /1) recomandata pacientilor care nu primesc
suplimente de calciw, pacientilor care administreaza fixatorii fosfatilor bazati pe calciu se
recomandd micgorarea concentratiei calciului in solugie de dializa peritoneald pand la 1,25
mmol/l;

v Concenirafia scazutd de magneziu (= 0,25 mmol/l) in fixatorii de fosfati baza{i pe magneziu,
Restul pacientilor utilizeaza solutie de dializa peritoneald cu concentralia magneziglui
0,75 mmol/l.

Agentii osmotici promoveazd ultrafiltratia si convectia lichidului si solventilor din sange in

cavitatea peritoneali si impiedica reabsorbtia dializatului:

v Glucoza (1,36%: 1,5%: 2,27%; 2.5%; 3,86%, 4,25%) rapid se absoarba in sdnge si limiteaza
astfel durata sedinei de dializa;

v Aminoacizii: solujia de dializa pentru o sedin{d contine= 15 g de aminoacizi, circa 20% din
necesititile zilnice de proteine;
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v Polisorbat/poliglucoza: polimerii de glucozd contin pind la 250 de molecule de glucoza
unite prin legaturile covalente 1-4 sau 1-6 cu masa moleculara 1-20 kDa.

» pH-ul: 5,0 - 5,5 pentru a preveni degradarea glucozei in cadrul sterilizarii cu aburi. Aciditatea
solutiei de dializa afecteaza peritoneul si in momentul introducerii in cavitatea peritoneald
provoaca dureri:

e Buferii: acetat sau lactat, care este mai des utilizat. Efectele adverse cuprind actiune inotrop-
negativi, dilatarca vaselor, dislipidemiile §i leziunile peritoneului. A fost propusi utilizarea in
calitate de bufer a piruvatului si bicarbonatului, Buferul din bicarbonat nu poate fi aplicat direct
din cauza precipilajiei carbonatului de calciu. Ca solufie a acestei probleme este propusa
stabilizarea bicarbonatului cu ajutorul diferitor substante chimice, ex. solutie care confine 10
mmol/l de glicilglicina si 30 mmol/] de bicarbonat i pH-ul 7.4,

Tabelul 71.
Componenta aproximativd a solufiei standard de dializd peritoneald, bazatd pe glucozd
Elementul chimic Concentrafia minima Concentratia maximai
Sodiu, mmol/] 132 140
Potasiu, mmol/l 0 24

Calciu, mmol/l 1,00 1,75

Magneziu, mmaol/] 0.25 0.75

Clor, mmol/l 101 107 |

Lactat, mmol/l 5 5.5 !
pH (unititi) 0 i3

Glucoza, g/dl 1.36 (sau 1.5) 4,25 (sau 4.5)

Osmolaritate (mOsm/kg) 340 507

Factorii care amelioreazi eficienta dializei peritoneale

Mujorarea volumului sacilor cu solutie de dializa peritoneald in CAPD;

(Cresterea frecventei de schimb a dializatului in CAPD;

Sporirea puterii osmotice a solutiel de dializa;

Durata mai mare a timpului de dializa:

Utilizarea solutiilor de dializd peritoneald bazate pe amidon sau icodextrina pentru sedinga de zi
sau de noapte in CAPD.

Factorii care reduc eficienta dializei peritoneale:

Anurie completd (funcfia renald restantd lipseste),

Peritoneul cu capacitatea de filtrare fiziologic semnificativ sporitd sau redusa;

L ]

o Obezitate, in special gr. = 2;
[ ]

e Hiperhidratare:

[ ]

Peritonita in prezent sau in antecedente.
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Tabelul 72.

Analiza comparativi a solutiilor de dializa peritoneala

Continutul solutiei de Avantaje Dezavantaje

dializd peritonealid :
Solutiile hiperosmotice de|Proprietdli osmotice bune, rata de|Durata ultrafiltragiei nu depéseste
glucozd  (ex.  Dianealjultrafiltrare poate fi ajustatd prin|6 ore, provoacd hiperlipidemie,
1,36%, 2.27%, 3.86%; schimbarea concentratiei desterilizare cu wvapori produce
Gambrosol 1,5%, 2,5%, glucoza, sunt icftine produsele glicozilarii  avansate,
3,9%) care afccteazd  peritoneul i

promoveaza leziunile vasculare la
diabetici, existd necesitate  in
ajustare a dozei de insulind, pH-ul
relativ jos conditioneaza dureri in
timpul introducerii

Solutiile hiperosmotice de|

glucozd cu buferul de
bicarbonat {ex.
Physioneal, pH 74,
Balance, pH 7)

Sindromul algic mai pufin pronuniat

solutier,
produselor de
sunt  mal

in  timpul introducerii
continut redus al
degradare a glucozei,
fiziologice

Mecesitatea

duratd (< 6 ore), ajustarca dozelor

de amestecare a
componentilor inainte de utilizare
(sunt instabile), crestere
ponderald, ultrafiltrare de scurtd

de insulind

'Solutiile de dializa bazate

Mentine echilbrul proteic, acoperi =

Poate fi utilizat numai o data pe zi

cu alte solufii, pdsireaza mult timp
eficacitatea §1 pot f1 administrate
pentru sedintele zilnice indelungate,
osmolaritatca similara cu  plasma
previne  efectul toxic  asupra

pe aminoacizi (ex.25% din necesitafile =zilnice de|datoritd eresterii nivelului de uree
Nutrineal, pH 6,7 si 1,1%;|proteind, crestere ponderald scizutijsecundar accelerdrii
|5 aminoacizi - 10 din elefin comparatie cu solutii hipertonice|catabolismului proleic, ca
— esentiale) de glucoza (sunt indicate{supliment dietetic este relativ

diabeticilor), lipsesc produsele dejineficient

degradare a glucozei, mai putin

_ afecteaza profilul hipidic

Solutiile bazate pe amidon Durata sporitd a ultrafiltrarii (8-12|Peritonita sterila (chimica),)
si  produsele lui  dejore), controlul glicemic mai bun sileruptii, pH-ul  relativ Jos|
polimerizare (ex./cresterea ponderala redusd condifioneazd  dureri in tlmpul
icodextrin — Extraneal)  |(diabetici), concentratia redusa de introducerii, pot fi utilizate numai,

produse ale glicozilarii, scadeo data pe zi din cauza acumulirii|

hiperlipidemia, oferd o rati maijcronice de maltoza, cost inalt.

mare de ultrafiltrare in comparatie/lcodextrina  $i  maltoza  pot

determina pscudo-hiperglicemie.

Evaluarea eficientei dializei peritoneale. Criteriile dializei peritoneale adecvate:

creatining

Caleularea eficienfei dializei peritoneale se efeciueazd in baza excrefiei zilnice de uree si

Eficienta dializei este calculatd in baza a 2 indici: clearence-ul creatininei. care se masoard in

|/siptamand/suprafata corpului (m”) i modelirii cinetice a excretiei de uree (Kt/V)

Kt/V trebuie si fie = 1,7 sau > 2,0 conform diferitor recomandari in CAPD. Ultima varianta

este mai bine stiintific fundamentata, in APD (modalitatile intermitente) + 10% — KtV = 2.2 In
APD (modalitatile continue) + 5% — KtV = 2.1 ;
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e Clearence-ul de creatinina (CCr) trebuie sa fie > 50 Isaptimina/ 1.73 m” sau > 60
l/saptimdnd/ 1,73 m® conform diferitor recomandiri, In APD (modalitatile intermitente) + 10%
— CCr > 66 |/ saptaména. in APD (modalitatile continue) + 5% — CCr > 63 I/ saptamana;

e Pentru a interpreta corect clearence-ul de creatinind si de uree pacientul trebuie sa fie fara
edeme si [Ard amputatii ale picioarelor:

e Clearence-ul pentru creatinind si uree pot si nu coreleze intre ele datorita diferentei in masa
moleculard (113 Da vs. 60 Da, creatinin vs. uree) si clearence-lui inerent mai inalt pentru uree,
Raportul intre clearence-ul de wuree §i creatinind  creste concomitent cu micsorarca
permeabilitdgii membranei peritoneale.

Testul permeabilitatii membranei peritoneale (Twardowsky)(PET - ,.transporter status™):

s  Testul permeabilititii membranei peritoneale ajuta in selectia modalitatii de dializd peritoneala:
CAPD este indicat pacientilor cu capacitate redusa de filtrajic. iar APD poate fi cu succes
implementatd la pacienti cu capacitate inaltd de filtrare a peritoneului. Astfel poate fi redus
costul total al dializei peritoneale in centrul de dializa:

e Procedeul se efectueazi la distanta de 4-8 saptiméni dupd inifierea substitufiei renale prin
dializa peritoneali;

¢ Procedeul de testare:
¥ Pe noapte in cavitatea peritoneald se introduc 2 | solutie de dializa (glucoza 2.27%).

Dimineatd se masoard volumul lichidului eliminat;

v In continuare pacientului culcat pe spate se introduce incd un sac de solutie de dializa
asemanitor acelui administrat pe noapte. Dupa fiecare 400-500 ml de solufic introdusa
pacientul schimbd pozitia pentru a asigura o repartizare echilibratd a solutiei:

v Apoi la distanta de 0. 2 §i 4 ore se jau cate 10 ml de solutie de dializi (sunt inlaturate cate
200 ml, 190 ml fiind intoarse) pentru examenul dc laborator, In probele obtinute se
determind nivelul de creatining, uree §i glucoza:

v La distantd de 2 ore este colectat singele venos, care este testat pentru concentratia glucozei,
creatininei §i urcei, precum §i dereglarile metabolismului fosfo-calcic:

v La distantd de 4 ore este inlaturat dializatul din cavitatea peritoneald;

e Se calculeaza raportul intre uree, creatinind §i glucoza in dializat si plasma. Raportul
concentratiilor de creatinind in dializat §i plasma se utilizeaza pentru clasificarca pacientilor
conform permeabilitagii peritoneului: 10% din populatia dializatd au permeabihitatea mare a
peritoneului (high-transporters). 53% - medie-mare (high-average transporters), 31% - medie-
mici (low-average transporters) §i 6% - micd (low-transporters).

Tabelul 73.
Clasificarea pacientilor in functie de capacitatea de filtratie a membranei peritoneale
| Capacitatea inaltd Caracteristici Capacitatea redusi
de filtrare de filtrare
Membrana semipermeabila foarte | Peritoneul Membrana semipermeabild cu
eficientii eficientd redusa
Solventii se filtreazi rapid Filtrarea solventilor Solventii se filtreazd incet
 Foarte buna Ultrafiltrare  Slabd
Sporit Riscul hipoalbuminemiei | Practic lipseste
APD cu durata mai scurida a unei | Modalitate de  dializd | CAPD cu durata mai Junga a
sedinfe de dializA reprezintd | peritoncald recomandata unei sedinte de dializa reprezinia
varianta mai rteusiti  de dializa varianta mai reusita de dializa
peritoncala peritoneala
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Tratamentul prin dializd peritoncala

;

Tratamentul inigial, cu sedinte mai scurte
(2-3-4 ore) s1 volmul redus de solutie de
dializa peritoncala
(1/2 — % din cel recomandat)

Regim si dieta
(subcapitolul 1)

Y

Tratamentul
medicamentos
de sustinere
(subcapitolul 12)

Nu

|

Tratamentul in
Evaluarea posibilititilor Centrului de Dializi si timpul sedintei
pacientului cu seflectarea san ajustarea de dializi
regimului de dializi (frecventa, durata, timpul, (subcapitolul 20
CAPD sau o varianti de APD) pentru a asigura
complian{a sporitd si toleranta optimi a
procedeului de substitufie a functiei renale si -
reintegrare maxima a pacientului in societate Situatii
particulare de
l management:
T , e copil,
I'\-*‘In_mmfuaru dmamu:ul varstnici,
clinicd, instrumentala i gravide,
de laborator diabetici,
l nefropatiile
congenitale
Reevaluare periodici a caracterului (subcapitolele
adecvat de detoxicare, diagnosticare 21-25)
timpurie a complicatiilor acute si
cronice [RC si procedeului de
dializa, maladiilor asociate
(subcapitalul 101)
Dezvoltarea complicatiilor Indicatii

acute, stirile de urgenta,
agravarea maladulor asociate

de spitalizare planificata
(tabelul 53)

(subcapitolul 8.3, 5i 8.4.)

1

Necesitatea si posibilitatea
schimbarii metodei de
substitutie a functiei renale

Spitalizare in Centrul de Dializa sau in stationar cu
&= acces la dializa, tratament §i investigatii in stationar
(subcapitolul 110)
- Modificarea metodei de substitufie a functiei

renale (bazate pe acces vascular ,
transplant renal )

Figura 65. Algoritmul de management al pacientilor cu IRC terminali

tratafi prin dializa peritoneald
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20. Managmentul problemelor specifice dializei peritoneale

Interventiile chirurgicale la pacientii cu dializd peritoneald: laparotomice, laparoscopice;
abordurile chirurgicale principale: median anterior, pararectal. Operatiile: implantarea
cateterului, revizia pligii postoperatori, deschiderea canalului de cateter, repozitia
cateterului, inliiturarea cateterului, reimplantarea cateterului, drenarea cavitifii abdominale,
revizia cavititii abdominale.

Profilaxia generald a complicatiilor infectioase la pacientii aflati la dializa peritoneald:

o Tratarca antiseptici a suprafejei mesei de lucru. mainilor, conexiunilor adapterului §i
magistralelor;

e Dezinfectia presupune spilarea suprafetelor de lucru cu sdpun sau dezinfectant, care este
inlaturat cu volumul suficient de lichid, apoi tratate timp de 10 minute cu indlbitor §i uscate
inainte de utilizare;

 In incperca amenajatii pentru schimbului solutiei de dializa trebuie sa fie efectuatd curdjenie
regulatd; toate suprafetcle trebuie si fic sterse cu serveele umezite, podele si mobila moale
trebuie s fie curiitite cu aspiratorul o datd pe zi cu o ord inainte de inceputul sedinjei de dializa.
Nu se admile prezenia animalelor domestice in aceastd incépere. Inainte de schimbarea solutiei
de dializa toate ferestrele si ugile sunt inchise, este oprit acrul condifionat;

e Spalarea mainilor se efectueazi pana la cot. Toate inelele sunt scoase. Plagile §i zgaraicturile
sunt acoperite de emplastru. Unghiile pacientului trebuie sé fie scurt taiate §i fara lac. In timpul
spalarii mdinilor atentie deosebitd se va acorda zonclor interdigitale, dorsumul palmer §i
antebrafului. Dupa spilare mdinile sunt uscate cu ajutorul servetelului de unicd folosinia.
Suplimentar méinile sunt aseptizate cu ajutorul unei solutiei ce contine aleool.

Managementul infectirii cateterului de dializa peritoneala:

¢ [Este una din cauzele principale ale peritonitei;

¢ Lainceputul aplicirii misurilor terapeutice si in dinamici este necesar de exclus peritonita;

o Obligatoriu este efectuat examenul cultural cu determinarea antibiosensibilitagi;

¢ Se recomandd cxpress-analiza elimindrilor purulente cu determinarea prezumptivd a
caracterului grampozitiv sau gramnegativ al infecfiei bacteriene;

o Ageniii infectiosi principali: stafilococii sau  germenii gramnecgativi  din  familia
Enterobacteriaceae. Riscul de infectare coreleazd cu statusul de purtdtor al microorganismului
sus-menfionat;

e Manifestirile clinice principale: inrosire a tegumentelor adiacente, asociatd sau nu cu elimindri
purulente:

v Simpla inrosire a tesuturilor adiacente: aplicarea pansamentului cu unguente antiseptice sau

cu solufii hipertonice (ex. sol. Clorurd de Natriu, 10%):

v Inrogire, asociatd cu elimindri purulente: suplimentar la pansamentele anterior descrise se
administreaza antibiotice (intraperitoneal i peroral);

- Infectii grampozitive: Ampicilind/ Amoxicilind (streptococi) / Oxacilind (stafilococi) p.o.
pand la 4 g/zi sau Amoxicilind+Acid clavulanic (pand la 3,6 g/zi) + Cefazolind 1,0/zi
i.perit, sau cefalexind 1,5 / zi i.perit. Daca tratamentul administrat nu este eficace timp de
| siptiména se administreazi suplimentar Rifampicina 600 mg/zi p.o.;

- Infectii gramnegative: Ciprofloxacing 0,5 x 2 ori/zi;

- Infectii rezistente la terapia antibacteriana sus-deserisa sau infecyia cu Pscudomonas spp.:
— Ceftazidim (3 g/zi i.perit.) sau Gentamicina (3 mg/kg/zi 1.perit.).

261



Eficienta tratamentului este apreciald o datd in 3-5-7 zile, rezolvarea puseului infeclios este
constatatd cand dispar climindrile purulente §i roseata in regiunea cateterului implantat.
Tratamentul antibacterian dureaza + 5-7 zile dupa disparitia semnelor de inflamatie locala;

Dacd tratamentul antibacterian este ineficient timp de 4 sdptiméni, se recomandd inlaturarea
cateterului si tratament chirurgical.

Diagnosticul §i tratamentul disfuncfici cateterului pentru dializi peritoneali:

Ameliorarea funcfiondrii cateterului de dializa peritoneald poate fi realizatd prin schimbarea

pozitici pacientului;

Excluderea flexurii sau migratiei cateterului:

Radiografia abdominald de ansamblu si ecografia de control.

In caz de confirmare a flexurii cateterului este necesard corecfia chirurgicala (laparoscopici sau

laparotomica);

In caz de migratie si pozitionare incorectd a cateterului:

v Incercare de stimulare a peristaltismului intestinal, inclusiv prin clistire nalte (de sifon);

¥ La ineficacitatea masurilor terapeutice aplicate se recomandi corectie chirurgicala.

Ohstructia cateterului;

v Incercarea de restabilire a permeabilitatii cateterului peritoneal; aspirarca materialului
obstructiv cu o seringd de 50 ml cu solugie fiziologicd sau de dializa si spalarea consecutivi
a cateterului,

¥ La ineficacitatea masurilor terapeutice aplicate se recomandi corectie chirurgicala.

Prevenirea obstructiei cateterului de dializi peritoneali: la solugia de heparini nefraciionata

se adaugd 1000 UA/1 de solutie de dializd. Se administreazi in grupurile de risc (ex. in infectie

de cateter, peritonita);

Prevenirea manifestirilor sindromului algic: Durerea in regiunea umerilor este cauzata de

iritarca nervilor frenici, poate fi prevenitd prin inifierea sedinjelor de dializa peritoneala cu

cantititi minore de lichid si cresterea treptatd a volumului de dializat in continuare.

Prevenirea peritonitei la pacientii, tratati prin dializa peritoneali:

Respectarea regulilor de aseptica si antisepticd in timpul instalarii si utilizarii cateterului (calca
de infectare transcateter si pericateter);

Tratamentul infectiilor stafilococice, streptococice si/ sau gram-negative la purtatorii cronici de
aceste microorganisme (prevenirea infecfiei de cateter; infectarii cavitalii peritoneale pe cale
hematogend);

Tratamentul timpuriu si adecvat al infectiei de cateter;

Prevenirea g1 tratamentul infectiilor ginecologice (calea de infectare transvaginala);

Mentinerea peristaltismului intestinale normal. profilaxia constipatiilor (calea de infectare
transmurala).

Peritonita la pacientii tratati prin dializi peritoneald:

Fiind cea mai periculoasad complicatie la pacienii tratali prin dializa peritoneald, peritonita
repetata este raspunzitoare pentré= 13— 1/2 de cazuri de suspendare a tratamentului prin
dializd peritoneala:

Incidenta | caz/ pacient / 12-18 luni (dializa peritoneala ambulatorie continud), 1 caz/ pacient /
18-24 de luni (dializa peritoneald automatizati);
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Diagnosticul pozitiv este stabilit cind la pacient sunt prezente 2-3 semne/ simptome din tabelul
74, confirmate de rezultatele examimirnlor de laborator);
Spectrul bacterian; predomina germeni grampozitivi (60-80%);

e C(iile de infectare a cavititii abdominale: transcateter (Staph. epidermidis, Acinetobacter),
pericateter (Staph. epidermidis, Staph. aureus, Pseudomonas spp., Candida spp.), transmurala
{familia Enterobuacteriaceae, anaerobii), hematogeni (streptococii, micobacterii), transvagimala
(Lactobacillus spp., Candida spp.).

e Riscul sporit de evolufic nefavorabild este asociat cu peritoniti cauzatd de germenii gram-
negativi si peritonitd fungica.

Tabelul 74.

- Criteriile de diagnostic pozitiv al peritonitei

Simptome Semne Datele de laborator
Dureri abdominale | Semnele iritatiei peritoniale Neutrofiloza lichidului peritoneal
difuze = 35%, in special > 50%
Greturi $i voma Defence muscular Citoza lichidului peritoneal

R > 50 celule / ml

Febri, transpiratii, | Lichidul peritoneal tulbur Baclerioscopia pozitiva

frisoane | a lichidului peritoneal |

| Constipatie sau diaree | Febra Leucocitozd in AGS |

Noti: limfocitoza in lichidul peritoneal poate indica prezenja peritonitei tuberculoase sau fungice

Principiile generale de tratament al peritonitei la pacientii pe dializd peritoneald in functie de
forma evolutiva

Forme evolutive:

v Simpla: evolutie favorabild dupa 2-3 zile de tratament antibacterian adecvat;

v Refractard: evolutic stabild sau nefavorabild dupa 3-5 zile:

v Recidivantd: reaparitia simptomelor de peritonitd timp de | luna dupd terminarea curei de
tratament, Uneori aparte este men{ionati forma recurentd de peritonita. Acest diagnostic este
stabilit atunci ednd peritonita recidiveaza timp de 4 siptamani. dar este provocatd de alt
germen  patogen. In acest context peritonita recidivantd este cauzald de acelasi
microorganism sau este sterila;

v Repetati: reaparitia simptomelor de peritonitd la | lund dupa finalizarea tratamentului
episodului primar de peritonita,

Abordarea diferentiatd a tratamentului peritonitei:

v In forma simpla tratamentul antibacterian este continuat incad 7 zile. cateterul rdmane in
cavitatea abdominala;

v In forma refractari cateterul este inlaturat, pacientul incepe tratamentul prin hemodializa,
fratamentul antibacterian este continuat incd 7 zile: in continuare, peste 4-6 saptdmani, dupi
reimplantarea cateterului, pacientul poate fi trecut inapoi la dializa peritoneala.

v In forma recidivantd tratamentul este efectuat ca in forma refractard, cu cresterea duratei
terapici antibacteriene pand la 2-4 sdptimini. Suplimentar se recomanda terapia fibrinolitica.
In peritonita recidivanta, in special, cauzati de microflora grampozitiva se recomanda
sistarca temporard a sedinjelor de dializd peritoncala pe 2-4 saptamani, eventual, cu
inldturarea cateterului si transferarea temporard la hemodializa:

v In forma repetata tratamentul este similar cu episodul primar de peritonita.
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Formele particulare de peritoniti la pacientii aflafi la dializi peritoneald

Peritoniti fungici:

v Incidenta: 2-7% in functie de centrul de dializa si tard;

v" Se dezvolta dupa cure repetate/ prelungite de antibioterapie;

v In majoritatea cazurilor dializa peritoneald se opreste, cateterul peritoneal este inldturat si
pacientul este trecut la tratamentul prin hemodializa:

v" Se recomanda introducerea intraperitoneald a amfotericinei B (in caz de introducerea i.v. nu
sunt realizate concentratiile suficient de inalte in cavitatea peritoneald): 100 pg-1000 pekg
(doza medie terapeutica — 250 pg/kg) o data la 2-3 zile — 10-20 injectii (4-8 siptamdni).
Tratamentul antifungic este continuat cel putin 10 zile dupa inlaturarea cateterului (la acesti
pacienti se introduce i.v.).

Peritonitd micobacteriani (tuberculoasi):

v Incidenta: nu sdepiseste 1-2%. In unele centre de dializa din Asia atinge 10-15%;

¥ Tratamentul antituberculos obignuit, tri- sau quadroterapic este initial empiric, in
continuitate fiind guvernat conform antibiosensibilitatii.

Principiile de tratament al peritonitei la pacientii tratai prin dializi peritoneali:

L]

Tratamentul antibacterian:

v Examenul cultural cu determinarea antibiosensibilitatii este obligatoriu;

¥ Se recomandd cfecluarea express-analizei (bacterioscopiei) lichidului peritoneal pentru
evaluarea prezentei germenilor grampozitivi sau gramnegativi:

v' Persistenfa simptomatologici peritonitei (lipsa dinamicii sau dinamica negativd) la distan{a
de 3-4 zile dupa inifierea tratamentului antibacterian fundamenteazi repetarea examenului
cultural, bacterioscopiei si examenului de laborator al lichidului peritoneal:

¥ Ineficienta tratamentului antibacterian adecvat (conform antibiosensibilitatii) timp de 3-7
zile fundamenteaza necesitatea extragerii cateterului pentru dializa peritoneala:

v Durata tratamentului in caz de microflord grampozitiva > 14 zile, de microflord
gramnegativa > 21 de zile, Pseudomonas spp. sau Xanthomas spp. > 28 de zile;

v Consultati suplimentar figura 66;

Schimbarea regimului de efectuare a sedintelor de dializa peritoneald: cresterea permeabilititii

peritoneului inflamat conditioneaza necesitatea schimburilor mai freevente ale lichidului

dializat (6-8 schimburi pe sedinid) si/sau utilizarea solugiilor de dializa hiperosmolare.

Pacientilor cu DZ va fi necesar de ajustat doza de insulind si de monitorizat atent nivelul

glicemiei;

Spalarea cavitatii abdominale (lavajul cavititii abdominale): se utilizeazi solutie standard de

dializd sau solutic Ringer-lactat in volum péna la 2 1, cu pll fiziologic (6,5), cu adiugarea

antibioticelor si Heparinei, Se efectueazi 3 sedinte rapide cu durata a cite 20-30 de minute cu
scop analgezic si antiinflamator;

Heparmoterapia: este addugata Heparind nefractionatd 1000 UA/ | solutie de dializa la fiecare

sedinta de dializa:

Terapia fibrinolitica: este recomandatd in cazul peritonitei recidivante (repetate) sau pentru

eventuald dezobstructie a cateterului de dializa peritoncald. Se administreaza Streptokinaza in

dozd pand la 200.000 Ul intr-o priza;

Inlaturarea cateterului;

Transferarea pacientului, temporari sau definitiva, la tratament prin hemodializa.
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Managementul peritonitei sclerozante:

Riscul este sporit la distanid > 4 ani dupd inceputul substitutiel renale prin dializa peritoneala;
Peritonitele anterioare, in special repetate, contribuie la dezvoltarea sclerozei peritoneului;
Reprezintd o cauzi frecventa a pierderii permeabilitafii peritoneului §i trecerii pacientului la
hemodializa:

Stabilirea diagnosticului de peritoniti sclerozantd/scleroza peritoneului poate necesita examenul
ecografic sau TC minutios. Manifestdrile clinice includ: simptomele gastrointestinale (grefuri,
voma, constipatii), hemoperitoneul, reducerea progresiva a permeabilitafii peritoneale:

Terapia fibrinolitici: s¢ administreazi streptokinazi in doza pana la 200.000 Ul intr-o priza, 5
injectii pe o curd de tratament;

Prednisolon. se administreaza 0,5 mg/kg/zi si Tamoxifen, se administreaza 10-40 mg/zi timp de
10-14 zile. Unii autori recomandd AINS si chiar imunodepresive (Azatioprind) in tratamentul
complex al sclerozei peritoneale;

Dacid masurile terapeutice au fost incficiente, cateterul peritoneal este inlaturat §i pacientul
continua tratamentul de substituie a funciiei renale cu ajutorul dializei.

Tabelul 75.
Formele de reducere a permeabilitafii peritoneale
Semne si Tipul I Tipul LI Tipul 111
simptome
Permeabilitate Sporitd Redusa Neschimbata
peritoneala — B
Procesul Absorbtie sporitd de | Micsorarca suprafetei | Cauzele mecanice (scur-
patologic de bazd | glucozd si pierdere | de  peritoneu  (ex. | gerea dializatului, efuziune
mai rapida a | rezectie  intestinala, | pleurald, volumul rezidual
gradientului osmotic | aderente peritoneale) | intraperitoneal sporit),
absorbtie limfatica sporitd
Testul High-transporter Low- sau low-average | High-average  transporter
permeabilitatii status transporter status status

peritoneului |

Notd: Initial trebuic sa fic excluse pierderea progresivi a funcpiei renale restante si incilcérile
regimului hidrie

Formele rare de peritonitd la pacienfi dializati:

Peritonita chimica:

v Cauzele posibile: introducere accidentald a dezinfectantilor in cavitatea peritoneala (ex.
clorhexidind), utilizarea solutiilor de dializi hipertonice i cu pH scéazut;

v" Managementul: Respectarca tehnicilor recomandate de dializd. Utilizarca solutiilor de
dializa cu pH normal sau addugarea bicarbonatului ad hoc in sac cu dializat. Peritonita
chimica de obicei se rezolva spontan si relativ rapid:

Peritonita eozinofilica;

v Cauzele posibile: Reactie alergicd la cateterul peritoneal sau metoda de sterilizare/
dezinfectante utilizate. Poate i cauzata de pneumoperitoneu;

¥ Diagnosticul: Se manifestd in primele zile dupd introducerca cateterului. In lichidul
peritoneal predomind eozinofile;

v Managementul: In majoritatca cazurilor se rezolva spontan. In caz de evolutie trenantd au
fost cu sucees utiliza{i corticosteroizil.
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Diureza restanti
= 100 ml

Semnele si simptomele peritonitei,
cercetarea lichidului din cavitatea

peritoneald (tabelul

74)

¥

Inificrea tratamentului empiric antibacterian in cadrul
terapiei medicamentoase complexe (subcapitolul 12.2)

Cefalosporine gen, |

Asocierea fluorchinolonelor la necesitate
In caz de suspectic la MRSA

cefalosporind - Vancomicina

-~ in loc de

Diureza restanti
= 100 ml

Cefalosporine gen. |
Asocierea [luorchinolonelor la necesitate

In loc de cefalosporind poate fi utilizatd o
aminoglicozida gen, 11-I11 sau clindamicina
In caz de suspeclie la MRSA
cefalosporing - Vancomicini

in loc de

Microllora grampozitiva

[ e e e ——— o ————— -

Reevaluarea clinico-
paraclinica peste 1-2 zile

/

Enterococ:
Amoxiciling (1.v.
sl l.perit.) + Van-
comicing 0,5 g/
i.v. Daci floma este
rezistentd la van-
COMmICNi, atunci
vancomicing 1,0

1y
Durata
tratamentului:
14 zile

Alta flori
grampozitivi:
Cefalosporine gen, |
Lipsa efectuluj in 24
3 zile precedente
sau suspectie la
MRSA
Vancomicing 0,5-
I, i.v./zi + Rifam-
picind 0.6 i.v./z1
Durata
tratameniului:
14-21 (5t. aurcus)
de aile

Un germen
sramnegativ:
diureza = 100 mi
Ceftazidim < 3 g/
diurezd < 100 ml
Gentamicing 1,2
mg/ke'z sau
Amicacina 10
mg'ke/zi
Durata
tratamentului:
14 zile

Ceftazidim < 3 g/zi,

Ps. aeruginosa;

diureza = 100 mi
+ Ciprofloxacina
04 vz
diureza < 100 ml|
+ Amicacing
10 mg'kg/zi
Durata
tratamentului;
21 de zile

Microflora gramnegativa

Asociatie
bacteriani:
Ceftazidim < 3 g/
sau Cefotaxim < 6
g'z1+ Metronidazol
(L5 iy, x 3 orifzi
Durata
tratamentului;

21 de zile

Reevaluarea clinico-paraclinici

la fiecare 2-3 #ile

_¢"7—

'

\

Dinamici stabila sau
pozitivi, insiméntiare

Dinamici pozitivi,
msamantare negativa

Timp

dinamicii pozitive

de 5 zile lipsa

Y

¥

¥

Ajustarea

antibacterian conform
antibiosensibilitatii

tratamentulur

Dinamicé pozitiva,
insimantare negativi —
continuarea tratamentului

incad 7-14 zile

Inlaturarea cateterului
peritoneal, eventual
interventie chirurgicala

Figura 66. Algaritmul de management al peritonitei la pacientii tratafi prin dializd peritoneali
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Chiloperitoneul in cadrul dializei peritoneale:

Dializatul devine tulbur datoritd amestecarii cu limfa;

Este necesar diagnosticul diferential cu peritonita (lipsa durerilor si examenul cultural negativ).
Evolutia chiloperitoneului este frecvent ondulanta. Citologia lichidului peritoneal demonstreaza
predominarea limfocitelor. Opalescenta si tulburitatea lichidului peritoneal cresc dupa méancare;
Cauzele posibile: trauma peritoneului cu cateter, adeziunile peritoneale, neoplasm peritoneal,
limfom, peritonitd tuberculoasi, carcinom ovarian;

Managementul: Repozitionarea cateterului. Tratamentul patologiei in cauzd.

Hemoperitoneul in cadrul dializei peritoneale:

Cauzele: Hemoragie menstruald, ovulatie, endometrioza peritoneald, fluxul sangvin uterin
retrograd (femei). Traumatismul peritoneului, neoplaziile, ruptura chistica, pancreatitd, ruptura
splinei, colecistitd. Dereglérile de hemostaza, tratamentul cu anticoagulanti si antiagreganti;
Managementul: ad hoc - prevenirea obstructiei cateterului peritoneal, inclusiv prin
administrarea anticoagulaniilor directi (mai riscant) sau administrarii ciclurilor scurte repetate
de dializa peritoneald cu solugie de dializd incalzitd pand la temperatura 33-35°C (tehnica
recomandatd). In continuare se recomandd determinarea si lichidarea cauzei ce a provocat
hemoragia.

Pneumoperitoneul in cadrul dializei peritoneale:

Cauzele: cu toate ca in populatia generald 90% din cazuri de pneumoperitoneu sunt cauzate de
perforagiile organelor cavitare, la pacientii dializati peritoneul este cel mai frecvent consecinta
manipuldrii cu cateter peritoneal;

Diagnosticul: examenul radiologic in ortostatism (uneori §i TC) este necesar pentru stabilirea
diagnosticului de pneumoperitone;

Managementul: Compresie abdominald a pacientului in pozitia Trendelenburg in timpul
evacudirii lichidului de dializi poate accelera absorbtia §i eliminarea aerului. 100 ml de aer sunt
absorbite de peritoneu timp de | siptiména, | | de aer — circdi 0 luna.

Prevenirea herniilor:

v Evitarea/ limitarea activitafilor carc condifioneaza cresterea presiunii intraabdominale (tuse,
constipatii, efort fizic cu ridicare pe scard, cu ridicarca greutatilor, mers la distanjele lungi);
Corectia chirurgicala a herniilor preexistente initierii sedinielor de dializi peritoneala;
Respectarea regimului de dializa peritoneald;

Evitarea supraincireirii cu solutic de dializd peritoneala:

¥ Profilaxia constipatiilor in cadrul tratamentului complex al dializei peritoneale.

RS

Managementul herniilor formate in cadrul dializei peritoneale:

« Hemiile postoperatorii sunt cele mai frecvente:

v Ele apar in caz de laparotomie inferioard mediand, mai rare — in caz de abord chirurgical
pararectal:

v Manifestarile clinice sunt clasice, se apreciazi dimensiunile hiatului hemiar, reductibilitatea
herniei si prezenia inflamatiei locale.

Dupi interventia chirurgicala de corectie:

v Pacientul respectd regimul strict la pat 5-7 zile;
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¥ Volumul solutiei de dializa este scizut pand la 0.5 1 — 1.0 | pe o sedinta timp de 2-4
saptdmdni sau pacientul este trecut in perioada postoperatoric la hemodializi / dializa
peritoncald automata;

¥ Serecomanda limitarea activitailor care condifioneaza cresterea presiunii intraabdominale,

Managementul scurgerii dializatului:

Cel mai freevent aceastd complicatie se dezvoltd pe parcursul primei luni dupd implantarea

cateterului;

Cauzele scurgerii cuprind: suturarea incorectd a peritoneului. fixagia deficitard a mansonului

intern al cateterului. slabiciunea inerentd a peretelui abdominal anterior (vezi grupurile de risc);

Grupurile de risc: varstnici, diabetici, pacientii casectici, obezi, bolnavii dupa interventii

chirurgicale abdominale;

Manifestarile clinice: scurgerca solutiei de dializa, edemul peretelui abdominal anterior,

micgorarea volumului eliminat de solutie de dializa

Tratamentul;

¥ Volumul solutiei de dializa este scazut pand la 0,5 | — 1,0 | pe o sedinta timp de 1-2
saptaméni sau pacientul este trecut la hemodializa;

v' Pacientul respecta regimul strict la pat 1-2 saptamani;

v Se recomanda limitarca activitatilor care conditioneaza cregterea presiunii intraabdominale;

¥ Dacid misurile terapeutice sunt ineficace, se recomandi interventie chirurgicala de corectie
cu reimplantarca cateterului de dializa peritoneali.

Managementul hidrotoraxului §i insuficientei respiratorii secundare la pacientii, tratati cu
dializd peritoneala:

Grupurile de risc: pacien(ii cagectici, diabetici, cu hernia diafragmatica preexistenta:
Manifestérile clinice: hidrotorax din dreapta, efuziunea este oligocitard, cu concentratia inaltd a
glucozet §i joasa - a proteinelor;

Tratamentul:

v" Micsorarca volumului de lichid utilizat in sedinic de dializa peritoneald;

Efectuarca sedintelor de dializi peritoneald in ortostatism:

Trecerca la dializa peritoneald intermitentd nocturni:

La ineficacitatea sau imposibilitatea aplicarii metodelor sus-mentionate de corectie se
recomanda trecerea la tratamentul prin hemodializa.

LN s

Managementul complicagiilor metabolice la pacientii, trata{i cu dializi peritoneald

Tulburirile metabolismului glucidic i metabolismului lipidic cu crestere in greutate sunt
frecvente pe parcursul primului an dupa initierca substitutiei funciiei renale prin dializa
peritoneali la diabetici, femei, obezi, pacienti cu permeabilitatea sporiti a peritoneului, Zilnic
din cavitatea peritoneald se absorb 100-200 g de glucozd, care produce hiperglicemie (7-8
mmol/l la nondiabetici §i pana la 12-18 mmol/l la diabetici), promoveazd sintetizarca
trigliceridelor si colesterolului cu stocarea lui consecutivd in fesutul gras. Managementul
presupune echilibrarea aportului caloric §i glucidic la toti pacientii, tratai prin dializa
peritoneald i ajustarea dozei de insulina la diabetici;

Malnutritia s determina la 30-70% pacienti tratati prin dializa peritoneald. In continuare
prezentdim abordare cauza — managementul recomandat la pacientul tratat prin dializa
peritoneali:
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v' Procedeul de dializd peritoneald per se (catcter peritoneal, dializat) produce disconfort
abdominal, condifioneazi anorexic si deregleazd  motricitatea  gastrointestinala.
Managementul constd in respectarea regimului de dializd cu durata gedintelor 1 volumul
adecvat de dializat utilizat, prizele de méancare frecvente, evitarea meselor copioase,

v Absorbfia glucozei din dializat micsorcaza ingestia proteinelor. Pentru a contracara acest
efect nedorit prizele de mancare cu confinut inalt de proteine au loc in afara timpului de
dializi, se recomandi administrarca periodica a suplimentelor de aminoacizi (per os, i.v, sau
sub forma de solutii speciale de dializa peritoneald):

v" Biocompatibilitatea insuficientd a solutiilor de dializd peritoneali cu dezvollarca
proceselor de inflamatie peritoneald cronicd, agravate de episoade de peritonitd
conditioneaza catabolismul proteic. Respectarea regimului de dializa, profilaxia peritonitelor
si transferul timpuriu al pacientilor la alte modalitati de substitufie a functiei renale
reprezintd posibilitiile principale de management al acestei probleme:

v Pierderea de proteine (5-15 g/zi, care se poate dubla in caz de peritonitd), aminoacizi (2-3
g/zi), vitaminelor hidrosolubile $i microelementelor reprezintd o complicafie inerentd a
procedeului de dializd peritoneald. Pacientul care se afla la tratamentul cronic prin dializa
peritoncala trebuie sa fie orientat la compensarea acestor pierderi fie prin ajustare dietetica,
fie prin administrarea medicamentelor necesare.

Particularitifile corectiei anemiei la pacienti tratatli prin dializa peritoneala:

Principiile de corcciie a anemiei riman similare cu cele aplicate la al{i pacienfi aflati la
tratament cronic de substitutic a functiei renale din cauza insuficienjei renale cronice terminale
Avantajul inerent al procedeului de dializi peritoneald, in comparatie cu hemodializa, este lipsa
necesitatii in acces vascular si traumatizarii elementelor figurate ale sangelu

La etapa initiald necesitdfile in ESA ale pacientilor la dializa peritoneald sunt mai mici in
comparatie cu cei, aflaji la hemodializa

Particularititile terapiei antihipertensive la pacientii tratati prin dializd peritoneala:

Principiile de coreciie a hipertensiunii arteriale raimim similare cu cele aplicate la alii pacient
aflati la tratament cronic de substitutie a funciei renale din cauza insuficientei renale cronice
terminale

Avantajul inerent al procedeului de dializd peritoneald in comparatie cu hemodializa este lipsa
circulatiei hiperdinamice, caracterul continuu si durabil al procedurii. Aceste particularitafi
conditioneazi incidenta mai mica a hipertensiunii arteriale §i altor complicatii cardiovasculare
la pacientii tratati prin dializa peritoneala

Fste necesar de ajustat doza preparatului in baza filtrarii lui prin peritoneu.

Particularitifile managementului sindromului algic la pacientii tratafi cu dializd peritoneala

Sindromul algic legat cu peritonitd — tratamentul peritonitei;

Durerile umerilor - ajustarea volumului de solufie de dializa;

Dureri in regiunea hipogastricd in timpul introducerii solufiei de dializa — ajustarea pH-ulw
solutiei de dializd (corectarea acidozei) sau pozifici cateterului

Dureri in timpul elimindrii solutiei de dializa:

Pentru micsorarea sindromului algic in timpul introducerii / eliminarii solutiei de dializd
peritoneald in dializat poate fi adiugatd 2-5 ml/l de solutiec NaHCO; sterila g1 3-3 ml sol.
Lidocaind 2%:
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* Durerile lombare bilaterale (.,in spate™) in caz de administrare a volumului standard de solutie
de dializd peritoneala (circa 2 1) sunt legate cu particularitifile procedurii de dializa peritoneala
§i pot fi controlate la o parte din pacienti cu ajutorul tratamentului prin dializa peritoneala
noctumnd intermitentd. Dacad aceastd optiune lipseste sau este ineficace, atunci se recomanda
trecerea la tratamentul prin hemodializa.

Indicafii pentru trecerea pacientului de la dializa peritoneali la hemodializi:
Lipsa contraindicatiilor pentru hemodializi

e Dorinfa pacientului de a trece la hemodializa;
* Dhaliza peritoneald neadecvata (dupd incercari repetate de corectare a regimului de dializa);
e Compliania scizutd a pacientului:
¥ Insuportabilitatea procedurii de dializa peritoneala;
¥" Reactii alergice, pruritul rezistent la tratamentul medicamentos si schimbarea regimului de
dializa;
v Nerespectarea regimului de dializa:
v Alte cauze.
e Complicafii metabolice:
v" Hipertrigliceridemie incorijabili;
v Hiperglicemie incorijabila;
v Dereglirile avansate (incorijabile) a metabolismului proteic.
e  Complicatii mecanice §i inflamatorii;
v" Scleroza peritoneului;
v Hidrotorax:
v Dereglarile peristaltismului intestinal, rezistente la tratamentul adecvat aplicat.
* Complicatii infectioase:
v Infectia cateterului / {esutului adiacent, refractari la tratamentul adecvat administrat;
v" Peritonita recidivanti.

21. Particularititile terapiei de substitutie a functiei renale Ia copii cu
insuficientd renali cronica terminala

IRC terminald la copii: aspecte esentiale

o Particularitifile etiopatogenetice:
v Pentru copii este caracteristica altd structurd etiologicd a insuficientei renale cronice
lerminale in comparatie cu aduliii;
v Dupa prevalentii destingem 3 grupe de cauze: Glomerulonefrite: 30-40%. cu tendinta spre
crestere; Malformatin congenitale (hipoplazia, displazia renala, stricturile uretrei ete.); 19-
36%; Maladiile ereditare/ genetic determinate: 11-16%.
e Particularitatile epidemiologice:
v Este o patologie mai rar intdlnitd ca la aduli;
¥ Predomini la fetite: raportul cu baigei 2 : 1;
v Incidenta in {drile economic dezvoltate este 2-7 copii la un milion de locuitori, prevalenta —
20-55 copii la un milion de locuitor;
v Circa |/3 din copiii afectati cu IRC terminald sunt in varsta pana la 5 ani.
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Particularititile de management:

v Existd 2 optiuni de bazi pentru substitutia funetiei renale la copii: hemodializa i dializa
peritoneala;

v Eficacitatea ambelor metode de substitutic a functici renale este egald la copii §i aplicarea
lor este guvernata de particularitafile fiecirui caz aparte;

v La copii mici (< 5-7 ani) este preferabild dializa peritoncala datorita dificultd(ii obtinerii
accesului vascular adecvat in aceastd grupd de pacienti;

v La adolescenti este in general preferabila hemodializa;

v Conditiile particulare care determind selectia metodei de substitutie a functiei renale sunt
similare cu cele la adulfi:

v Transplantul renal reprezinta o optiune net preferabild de tratament al insuficieniei renale
cronice terminale la copii. Excepiie fac: copiii mici (greutdti tehnice); adolescentii cu statura
mica (crestere mai bund la dializa asociatid cu administrarea somatotropinei in comparafie cu
transplantul renal, urmat de tratamentul indelungat corticosteroid §i imunosupresiv);
pacien{ii cu glomerulopatii primare §i secundarc rapid progresive. in special, in cadrul
maladiilor de sistem si patologiei metabolice, cu glomerulosclerozi focal segmentard (riscul
inalt al recurentei),

inceputul tratamentului de substitutie a funcfiei renale la copii cu IRC terminala:

e Filtratia glomerulari < § ml/ min/ 1.73m’ reprezintd o indicajie absolutd pentru inceputul

aplicarii metodelor de substitutie renald la copii, Acest nivel de filtratie glomerulard corespunde
concentratiei creatininei plasmatice =400 pmol/l la nou-nascuti, 500-600 pumol/l la copii cu
masa corpului pina la 20 kg. 700-800 pmol/l la copii mai mari $i adolescent;:

Suplimentar, sunt luate in considerafic aceiasi factori ca la adulti. cu accentuarea mai mare a
prezeniei dereglarilor de constiintd, slabiciunii generale pronuntate §i fatigabilitafii sporite,
dereglarilor gastrointestinale, hipertensiunii arteriale §i edemelor generalizate, refractare la
tratament medicamentos;

Se recomandi initierea tratamentului de substitufie a funcfiei renale incepind cu filtrafia
glomerulara < 10 ml/min/ 1,73m’ pentru a contracara efectele negative ale insuficientei renale
asupra procesului de crestere, precum §i riscul sporit de astfel de complicatii ca sindromul
convulsiv si pericardita uremica;

Actualmente, in caz de capacitate suficientd a centrelor de dializa, s¢ recomanda inifierea
substitutiei funcfiei renale incepind cu filtratia glomerulard < 15 ml/min/ 1,73 m".

Particularititile organizirii tratamentului prin hemodializi si dializi peritoneala la copii:

Hemodializa trebuie si fie efectuatd in centre pediatrice specializate, Cauze:

v Riscul sporit de aplicare a regimului de tratament cu eficienta scazuti la copin

v Dificultatile psihologice la copii.

Aspectele particulare ale unui centru de dializa la copii:

v Datorita prevalentei relativ scizute a [RC terminale la copii, se considera suficient de a
forma 1 centru de dializd la un milion de copii;

Intr-un centru pediatric de dializa rarcori sunt tratati mai mult de 20 de copii;

Personal cu calificare inaltd in domeniu (nefrologie si dializa pediatrica)

Numarul personalului este relativ sporit in comparatie cu centrele de dializd pentru maturi;
Personalul suplimentar obligatoriu include: dieticianul. lucrdtorul social, invajatorul,
psihologul.

R NN
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- Dieticianul asigurd sporirea compliantei copilului §i familiei fafa de regimul dietetic
administrat, optimizeaza si individualizeaza regimul dietetic;

- Psihologul si lucrdtorul social ajutd familiei si copilului de a contracara stresul
tratamentului de dializa, asigura integrare eficientd in diferite activitii sociale, alegerea
campulur adecvat de munca:

- Invatitorul asigurd legdturile cu scoala, la necesitate individualizeaza programul
educational al copilului;

v' Centrele de dializa obligatoriu sunt amplasate in clinicile cu acces la chirurgie si urologie
pediatrica,

¥ Este recomandati organizarea sectiei de transplant renal pe linga centrul pediatric de dializa.

Modalititile aplicate cuprind: dializi peritoneald intermitentd, dializd peritoneald nocturna

ntermitenta, dializi peritoneala automatd. Ultima varianta este preferabila secundar asiguririi

conditiilor optime de integrare a copilului in societate;

Ambele metode de substitutie a functiei renale trebuie sa fie accesibile atat ambulatoriu cat si in

conditii de stationar;

Dacd nu existd centru specializat de dializi in vecindtate. copilul poate incepe/continua

tratamentul de substituie a functiei renale la centrul obisnuit de dializa, dar cu conditia ca va fi

supraveghiat suplimentar la centrul pediatric de dializa;

Design-ul centrului trebuie s@ fiu simplu si placut, va fi asigurat accesul rudelor/persoaneior

care supravegheazi copilul in timpul aflarii copilului in centrul pediatric de dializa.

Particularititile accesului vascular la copii:

-

Reprezintd problema principala in asigurarea procedeului de hemodializi la copii;

Fistula arterio-venoasid, formata cu 3-6 luni inainte de initierea sedinfelor de dializi, reprezinti
solutia preferabild pentru accesul vascular;

Anastomoza radio-cefalica la nivelul articulatiei radiocarpicne/ treimii inferioare a antebratului
pe ména nondominanta reprezintd localizarea preferati;

Interventia chirurgicala se efectucazi in urma unei exploriri imagistice aprofundate;

Alte modalititi de solutionare a problemei de acces vascular: superficializarea venei profunde,
autotransplant de vena saphena. implantarea vasului antificial (ex. Goretex):

Temporar poate fi instalat un cateter special in vena jugulari sau in vena subclavie: de la 8F s
lungime 18 ¢m la copii sub un an de viatd pana la 12F si lungime de 28 c¢m la adolescenti.
int:epa‘nd cu 10F, existd catetere dublu-lumen, care sunt preferabile. Permeabilitatea cateterului
este asiguratd de injectia solufiei fiziologice heparinizate 2000 Ul/ml. Insd, se recomandi
trecerea cit mai rapidi la alte modalititi ale accesului vaseular sau la o altdi metodi de
substitutie a functiei renale.

Particularititile procedeului de hemodializi la copii:

Filtrul de dializa si sistemele:

v Trebuie sa fie adaptate la pacient, pentru umplerea lor va {1 utilizatd nu mai mult de 10% din
VSC a pacientului (se calculeazi dupd urmatoarea formuld: VSC = masa (kg) x 80 ml)

v' Dializatorii trebuie s asigure eliminarea treptatd a ureei cu prevenirea sindromului de
dezechilibru, viteza de extragere a ureei initial va fi < 3 ml/min/kg. Tn caz de suportabilitate
bund a procedeului de dializa se recomanda cresterca acestui parametru pand la 5-6
ml/min‘kg. Raportul suprafetei membranei dializatorului fata de suprafata corpului
pacientului va fi = 0,75,
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v Se recomandi utilizarea filtrelor de dializa speciale la copii cu suprafata corporala < 1 m
(rabell 76)

Tahelul 76.

Dializatoarele utilizate la contingentul pediatric dializat cu suprafafa corporald < 1 m

Filtrul de Tipul de [ Suprafata | Volumul de | Coeficientul | Clearen- | Metoda
dializ membrand | (m’)  |umplere (ml)| ultrafiltrrii| ce-ul de
(ml/ ori / ureei  [sterilizare
mmHg) | (ml/min)

100 HG Cobe Hemofan 0.2 1% 2 82 G
P 1) PC 0.3 25 2.2 7 ETO
Gambro
i‘.‘m‘”‘ L PS 0.4 30 1.7 78-120 |V
I JpTD
F3 Fresenius Triacetat (.35 25 3 118 G

- ]
P 204 pC 0.50 43 35 114 ETO
Gambro
CAS50 G Baxter DC (.50 3R 1.8 110 ]
Bi05A Meditor PMMA (.50 35 3.8 137 G
Filtral 6 PAN .55 ] |5 136 ETO
200 HG Cobe Hemofan (.60 34 35 G
Fu Fresenius PS (.70 44 2.8 155 A4
CAT0G Baxter DC 0.70 3.4 153 G
Filtral 8 PAN 0.70 53 19 148 ETO
Surefux 0G| pscetat 0.70 45 5 169 G
Mipro
B3 08A Meditor PMMA (1,80 49 59 163 G
300 HG Cobe Hemaofan (.80 44 4.5 G
CA 90 G Baxter Diacetat (.90 43 161 G
NC 0985G CSM 0.90 29 164 G
Sorin
400 HG Cobe Hemofan {0.90 59 169 G
Dicea %0G DC 0.90 6.8 173 G
Baxter ] ,

Notd: Tipurile de membranii: DC — diacetat de celuloza, CSM — celuloza sintetic modificata,
PAN - poliacrilonitril, PMMA — polimetilmetacrilat, PC — policarbonat, PS — polisulfon; Tipurile
de sterilizare: ETO - sterilizate cu etilenoxid, G — sterilizare prin iradiere cu razele gama, V -
sterilizare cu vapori.

+ Aparatajul de dializi trebuie si fie de inalti performanti §i cu posibilitatea ajustirii
tehnice a mai multor parametri: ex. precizia misurdrii ultrafiltratiei, variabilitatea
concentratiei sodiului, efectuarea dializei cu un ac, posibilitatea efectudirii hemofiltratiei.
Dializa cu bicarbonat este obligatorie.

¢ Procedeul de dializa:

v Evitarea traumatizarii suplimentare a mainii cu fistula arterio-venoasa;
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v' Se recomandi a efeclua anestezie locala cu 1-2 ore inainte de punctia fistulei arterio-venoase
(ex. cremda EMLA);

v" Este importantd pregatirea psihologica a copilului;
v Punciia este efectuatd de personalul antrenat, eventual cu un singur ac;
v" Pentru combaterea sindromului dezechilibrului se recomandd sol. Manitol 20% sau sol.

Glucozd 40% 1 g/kg iv., 1/3 din dozi in bolus pe parcursul primei ore i restul — continuy
pe parcursul sedinfei de dializi (in special important in prima sedin{a);

v Comprimatele de Acid valproic (0,15; 0,3; 0,5) sau Siropul Acediproli 5 % (50 mg — | ml)
pot fi benefice in caz de uree predialitica > 30 mmol/l, pentru prevenirea convulsiilor ca o
complicatie a sindromului de dezechilibru. Doza initiald recomandatd 15 mg'kg/zi, cu
crestere cu 5-15 mg/kg/zi siptdminal pana la valorile maxime de 60 mg/kg/zi.

Criteriile de hemodializa adecvati la copii:

Regimul de dializa: inifial 3 sedinte cite 2-3 ore cu modificiri ulterioare in functie de

suportabilitatea si respectarea criteriilor de dializd adecvati.

Criterii de dializi adecvati:

v" Principalele criterii de evaluare a caracterului adecvat de dializa sunt cele clinice: viteza
normala de cresiere, statusul nutrifional normal, performanta fizica si educationala decente;

v' KUV pentru uree este propus ca marker surogat. valorile recomandate sunt > 2,0-2,2 (la
adulti KtV pentru ureea > 1,3), Este mai putin aplicabil la copii din cauza efectului rebound
sporit in comparalic cu adullii;

v Alt criteriu propus este indicele de uree eliminati (SRI - solute remove index), care este
egal cu urcea eliminatd in cadrul sedintei de dializd impdr{itd pe continutul ureei in organism
inainte de sedinja de dializd, Indicele sdptiménal este ealculat prin sumarca rezultatelor
celor 3 sedinte standard de dializa pe saptaméni. Valorile recomandate ale acestui indice
sunt > 1,7.

Monitorizarea eficientei dializei se efectucaza lunar;

Evidenta functiei renale restante se efectueazi o datid in 6-12 luni;

Evaluarea corcctd a masei uscate reprezintd o problema importantd la copiii tratati prin

hemodializa, datoritd influentei procesului de cresterc continui. In conditii clinice acest

parametru poate fi obiectiv evaluat cu ajutorul analizei bioimpedantei sau prin calcularea
indicelui diametrului de vena cava inferioara.

Particularitifile procedeului de dializd peritoneali la copii:

Dializa peritonealii este mai frecvent utilizatd la copii in comparatic cu adul{ii (8-82% pacienti
minori in diferite {ari economic dezvoltate), fiind o modalitate preferabild de substilutie a
functiei renale la copii cu masa corporald < 20 kg si de excepiie — la copii mai mici de 1 an;
Contraindicatiile principale: interven{ii chirurgicale abdominale multiple cu formarea
bridelor, colostomie, ureterostomie in anamneza;

Variantele de dializi peritoneald, aplicate la copii: dializa peritoneald intermitenta, dializa
ambulatorie  continud, dializd peritoneala automatizata, dializA peritoneald nocturna
intermitenti:

Este important de a respecta raportul corect intre dimensiunile cateterului si ale copilului;

Se recomandi inserfia cateterului prin abord pararectal;

l.a copii raportul suprafajei peritoncale fata de suprafaja corpului este diferit ca la adulti (ex. la
nou-nascuti acest raport este de 2 ori mai mare ca la adulfi). astfel sedintele de dializa

274



peritoneald sunt mai scurte pentru a preveni absorbtia sporitd a glucozei §i pierderile majorate
de proteine (in medie 0,12 g/ kg/'zi).

Regimul de dializi peritoneali la copii:

Dializa peritoneald intermitentii: 3 zile consecutive 2 ori/saptimand, cu intrerupen cite 1-2
zile intre serii de dializd. Durata totald a sediniclor de dializa este 40-60 de ore/ siptimana.
Durata unui ciclu este timp de o ord; infuzia dureaza 10-15 min, expozijie — 30 de minute,
climinarea solutiei de dializa — 15-20 de minute, Volumul dializatului este | I/m’ de peritoneu;
Dializa ambulatorie continuf se efectueazi ziua, cu 4-5 cicluri de dializi efectuate timp de o
sedintid. Avantaje: costul redus. Dezavantaje: ocupd mai mult timp §i poate semnificativ afecta
activititile zilnice ale copilului;

Dializa peritoneald automatizati este efectuatd noaptea. cu 4-5 cicluri timp de circa 2 ore pe 0
sedinta de dializa, uncori suplimentati de o sedinta de 12-15 ore ziva. Volumul de lichid de
dializa este 1000-1200 ml/m’ pe o sedinta sau 30-50 ml/kg pe un ciclu de dializd. Avantaje: cel
mai comod pentru copilul dializat si familia lui, In caz de hernie sau hidrotorax se impune
micsorarea lichidului introdus de dializa, majorind in schimb numaérul de cicluri de dializa,
Dezavantaje: mai scump in comparatie cu alte metode de dializa peritoneald.

Regimul si criteriile de dializi peritoneald adecvati la copii:

Momentele principale in cvaluarca dozei de dializd sunt: functia renald restanta, suprafata
corporald a copilului, indicii de permeabilitate a membranei peritoneale:

Inifial se administreaza 1000 ml/m® de suprafajd corporald, apoi, in functie de toleranta
procedurii, volumul introdus pe parcursul unei sedinfe creste pana la 1200-1500 ml/m’;
Toleranta rezonabild a procedurii de dializii sc realizeaza cand presiunea intraabdominala nu
depaseste 10-12 mm H.(0);

Caracteristicile membranei sunt evaluate utilizind testul peritoneal de echilibrare (PET
peritoneal equilibration test, cu introducerea solugiei de dializa 1100 ml/m”, §i determinarea
ureei in solutia de dializa la 0, 120 si 240 de minute, urcea singelui la 120 de minute):
Criteriile utilizate pentru evaluarea caracterului adecvat al dializel peritoneale sunt
similare cu cele utilizate la hemodializi (doar metoda de calculare este alta): KUV pentru uree =
2.0 si SRI > 1,7. In acelasi timp se utilizeaza KV pentru creatinind: suma clearence-lut
creatininei reziduale si a celei legate cu dializa peritoneald trebuie sd fie > 60
1/1,73m"/saptamana.

Particularititile statusului nutritional si dietei la copii cu IRC terminali sub dializi:

Starea nutritionald a copilului este esentiald pentru eficienta metodelor de substitufie
renald aplicate:

Anorexia este ubicuitarii si influenfeaza negativ aportul proteic si statusul nutritional:
Necesititile energetice, evaluate in baza labelelor nomometrice conform varstei, sexului si
masei copilului, sunt acoperite de grasimi §i carbohidrai 1: 1;

Raportul lipidelor polinesaturate : lipidele saturate trebuie s fie 1,51 1

La nou-nasculi si copii mici este uneori necesara alimentatia enterald prin tubul nazo-gastric sau
efectuarca gastrostomiei cu acelasi scop;

Se limiteaza maximal aportul de sodiu (prevenirea HTA, edemelor si cresterii importante a
masel intre dialize);
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Aportul de proteine se limiteaza pana la (,7-0,8 g/'kg/zi (prevenirea concentraliei sporite de uree
(valorile-{intd < 30 mmol/l) cu sindromul secundar al dezechilibrului §i simultan aportului de
fosfati).

Proteina acoperd incd 20-30% din necesitijile energetice teoretic calculate, astfel valoarea
energeticd a dietei este la nivel de 120-130% fatd de cea recomandata conform vérstei, sexului
i masei copilului;

Pentru a creste comphianta copilului, se permite incdlcarea regimului alimentar pe parcursul
primei ore de hemodializa;

In caz de copii, in special mici, aflali la tratament prin dializd peritoneald, volumul de
carbohidrafl este micsorat pe contul cantititii de glucozd reabsorbitd prin peritoneul (1,5-3
g'kg/zi). iar aportul de proteine trebuie sd fie mérit pana la 180% fald de norma din cauza
pierderii de proteine prin peritoneu. Limitdrile aportului de lichid si sodiu sunt mai putin
importante in comparatic cu hemodializa datoritd sedintelor zilnice de dializa peritoneala.

Prevenirea osteodistrofiei renmale si hiperparatiroidismului secundar la copiii co IRC
terminald sub dializa:

Se recomanda initierea profilaxiei incepand cu filtraic glomerulard < 60 ml/min/1,73 m*;
Terapia devine obligatorie i este efectuatd sistematic dupa initierea tratamentului de substitugie
a functiei renale;

in dieta sunt limitate produsele care contin mult fosfor (lactate, diferite soiuri de carne);
Vitamina D activatd: Colecalcidiol - 0,25-0,5 pg (profilaxie) sau 1-4 pg (tratament);
Colecalcitriol - 0,12-0,25 ug (profilaxie) sau 0,5-2 pg (tratament). In caz de semne evidente de
hiperparatireozd se recomandd o curd activd de tratament timp de 10-14 zile per os sau
intravenos in doze maxime recomandate, cu trecerea ulterioardi la doze medii (de susiinere),
care se admimstreazi continuu;

Se administreazd peroral fixatorii de fosfati (phosphate binders); Carbonat/ Acetat de calciu, 1-
10 g/zi (0,5-1 g/10 kg masd corporald). Preparatele bazate pe saruri ale aluminiului sunt
actualmente abandonate;

Monitorizare: calciul (inclusiv cel ionizat) si fosfafii sunt evaluali la ficcare 2 sdptaméani, PTH si
fosfataza alcalina — la fiecare 3 luni, controlul radiografic se efectueaza 1-2 orifan in caz de
simptomatologia respectivi;

Dezvoltarea hiperparatireozei terfiare este secundard necomplianfei pacientului sau reprezinta
indicatic pentru hiperparatireoidectomie subtotala.

Corectia anemiei la copii cu IRC terminali sub dializi:

Valorile-tintd ale hematocritului sunt 32%6-36%;

Se recomanda imitierea tratamentului anemiei renoprive inainte de dezvoltarea IRC terminale;
In cadrul tratamentului de substitufie a funcliei renale majoritatea copiilor necesita
administrarea continui a ESA, dozele fiind comparativ mai mari ca la adulti;

v La copiii cu virsta pina la 5 ani dozele ESA sunt 300-400 U/kg/sdptimani;

v La copiii cu vérsta 5-15 ani dozele ESA sunt 150-300 U/kg/saptaména;

¥" La copiii cu varsta > 15 ani dozele ESA sunt 100-150 U/kg/saptimani;

Prezen{a hiperparatireozei secundare poate suplimentar solicita majorarea dozei de ESA:

Cea mai eficientd este administrarea subcutanati, administrarea anestezicelor topice poate
majora complianta pacientilor:
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Majoritatea pacientilor necesild administrarca preparatelor fierului per os in dozi de 2-5
mg/kg/zi,

Monitorizarea delicitului de fier se efectueazd in baza concentragici feritinel. saturafiei
transferinet, concentratici fierului, prezentei hipocromiel eritrocitare.

Aspectele specifice ale tratamentului antihipertensiv la copiii cu IRC terminala sub dializa:

Valorile-tinta sunt £ 2DS din norma pentru virsta;

Momentele de bazi in corectia hipertensiunii arteriale;

v Dializa adecvata cu realizarea masei uscate la sfarsitul sedintei de dializa;

v Limitarea aportului de sodiu;

v Preparatele de primd alegere: inhibitorii enzimei de conversic a angiotensinei, [i-
adrenoblocaniii si blocan{ii canalelor de calciu;

v in caz de dezvoltare a hipotensiunii intradialitice in cadrul tratamentului antihipertensiv se
recomandd evitarea administiirii preparatului antihipertensiv inainte de dializd sau
micsorarea dozen;

v In caz de hiperreninemic doveditd poate fi indicatd nefrectomia bilaterald.

Corectia retardului in crestere la copiii cu IRC terminald sub dializa

Momentele de bazi: tratamentul adecvat al osteodistrofiei renale, mentfinerea statusului
nutritional adecvat, controlul acidozei metabolice, regimul eficient de dializa;
Administrarea regulatd continud a hormonului de crestere recombinant (somatotropinei) in doza
qUlm fzi sau 0,05 mgkg/zi, rezultatele sunt cele mai bune pe parcursul primului an de
tratament, cu timpul eficienta tratamentului scade.

22. Problema sarcinii la pacientele cu insuficientdi renald cronica terminald
tratate prin diferite metode de substitutie a funcfiei renale

[RC terminalii si posibilitatea de conceptie:

L]

Prevalenta sarcinii la pacientele tratate prin dializi < 10 ani in viirstd < 45 ani este 2-5%;
Incidenta sarcinii in timpul tratamentului prin hemodializi este circa 3 1.000 de paciente
pe an. Incidenta este mai inaltd pe parcursul primului an dupé initierea procedurilor de
substitutic a functiei renale:

Frecventa sarcinii la pacientele, tratate prin dializa peritoneal este de 3-4 ori mai joasd in
comparatie cu cele tratate prin dializa peritoneala;

Viomentele de bazii: modificirile in spectrul hormonal (concentratia sporiti a hormonului
luteniizant (HL), micsoratd — de estradiol §i hormonul foliculostimulant (HFS), lipsa
cresterii fiziologice a HL si HFS in mijlocul ciclului cu pastrarea consecutivi a nivelului
scizut de progesteron) si intoxicatia uremicd provoaci anovulafii frecvente chiar la
persoane cu pistrarea ciclului menstrual;

Modificiirile sus-descrise sunt numai partial ameliorate de dializa adecvata;

Anemia si intoxicatia uremicd semnificativ scad libido la persoancle de varsti reproductiva,
insd tratamentul cu ESA amelioreaza aceasti complicatie a IRC terminale;

Actualmente virsta majoritatii pacientelor dializate in (arile economic dezvoltate este superioard
celei reproductive,
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Managementul problemei de graviditate la pacientele tratate prin dializa:

Problema obligatoriu trebuie sa fie discutatd cu pacientele de virsti reproductivi;

Se recomandi prevenirea sarcinii:

v Metodele de bariera nu sunt totdeauna eficiente;

v Dispozitivele intrauterine sunt asociate cu riscul sporit de metroragii si complicafii
infectioase si astfel nu sunt recomandate pacientelor aflate la dializa;

v" Contraceptivele perorale (estrogeni + gestageni) se administreaza cu aceleasi precautii ca gi
la persoane sdndtoase, in special importanta este mentinerea valorilor tensionale normale.
Dacd contraceptivele perorale mixte sunt contraindicate, atunci se recomandd preparate
bazate pe gestageni;

v In cazuri rare se recurge la sterilizare chirurgicali;

v' In caz de graviditate se recomandi intreruperea sarcinii in termen mic (primele 8 saptamani)

Dacd pacienta doregte sa devini insdrcinati §i eventual naste un copil, atunci ea trebuie sd

fie preintimpinatd despre un numiir de probleme esentiale:

v Rata succesului (nasterii copilului) chiar in irile economic dezvoltate nu depiseste 50%
dacd sarcma survine dupd inifierea dializei (indiferent de metoda de substitutie renald
aplicatd). Avortul spontan reprezinid cea mai frecventd cauza a intreruperii sarcinii;

v" Mortalitatea neonatali este circa 10%-20%;

V' Majoritatea nasterilor sunt inainte de termen (30-32 de saptimani). masa nou-niscutilor (in
medie) este 1,6 kg. Copilul prematur este mai frecvent bolnav si deseori cu retard
semnificativ in dezvoltare;

v Aceste rezultate destul de modeste pot fi realizate numai prin cresterea numarului sedintelor
de dializd pana la 5-6 ori pe siptamand, aplicarea terapiei intensive a complicatiilor IRC
terminale (inclusiv ESA, calcitriol ete.) la femeile ¢cu functie renalid restanti.

Diagnosticul sarcinii la pacientele tratate prin dializi:

Testele de sarcind obignuite (urinare) sunt inaplicabile (anuria);

[-gonadotropina cortonica umand se acumuleazi in IRC, din care cauza nu poale fi utilizatd ca
marker al graviditatii;

Ecografia reprezintd metoda de baza in diagnosticul pozitiv al sarcinii la paciente dializate:
Dezvoltarea/ progresia ancmiei in pofida tratamentului anterior adecvat cu ESA este suspecti
pentru sarcind la femei sexual active de varstd reproductiva.

Managementul sarcinii la pacientele tratate prin dializi: particularititile dietetice:

Menfinerea statusului nutritional adecvat al gravidei este esentiali pentru micsorarea
riscului de nagtere prematura §i pentru prevenirea dezvoltirii hipotrofiei fetale;

Aportul calorie: 35 keal/kg/zi:

Aportul proteic: 1.2 g/kg/zi (masi corporald inainte de sarcind) + 10 g/zi (in caz de tratament
prin hemodializd); 1,4 g/ke/zi (masd corporala inainte de sarcind) + 10 g/zi + pierderi zilnice de
proteine (in caz de tratament prin dializa peritoneald). Valorile-jinta: albumina serica > 35 g/l
Dacd adaosul de masa corporald este < 6 kg in a doua jumitate a sarcinii, este necesar nutritia
suplimentard, inclusiv enterala sau parenterali:

Regimurile active de dializd conditioneaza pierderi excesive de potasiu si vitamine
hidrosolubile, care trebuie sa fie compensate;

Suplimentul dietetic cu acid folic ecste necesar pentru micsorarea riscului de dezvoltare a
defectelor sistemului nervos;
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e In majoritatea cazurilor este necesar supliment de calciu= 2 p/zi:

¢ Administrarea derivatilor vitaminei D se efectueaza numai dupd indicatii speciale.

Managementul sarcinii in IRC terminali: metodele de substitutie a functiei renale:

o Masi uscatd la gravide: +1 — 1,5 kg in timpul primului trimestru de sarcini, apoi 0,4 kg
siptiminal;

» Managementul gravidelor la hemodializi:

v
v
v

LSRN

Numirul sedintelor de dializa este 5-6 pe siptamana

Sunt preferabili dializatorii cu suprafata mai micd a membranei

Se recomanda cresterea duratei procedeului de dializi (durata totald pe saptimand > 20 de
are)

Ureea predialitici < 50 mg/dl, KtV pentru uree > 5.0 (micsoreaza riscul dezvoltarii
polihidramniosului);

Monitorizarea atentd a statusului volemic si tensiunii arteriale;

Evitarea hipo- si hiperkailiemiei, acidozei $i alcalozei intra- §i interdialitice;

Heparind sau heparinele cu masa moleculard mica sunt utilizate in doze obignuite (ele nu
trec bariera placentard). Dacd pacienta administra derivafii cumadinici (efecte potentiale
teratogene), atunci este necesara trecerea la heparind.

« Managementul gravidelor la dializi peritoneali:

v
v

v
v

Se recomanda trecerea la dializa peritoneald automatizala;

Creste numarul ciclurilor i duratei unei gedinte de dializa peritoneald, micsordnd volumul
solutiei de dializa, in special inal 3-lea trimestru de sarcind;

Atentie la riscul crescut de peritoniti:

Prezenta sangelui in solugia de dializa eliminatd poate sugera prezenta avortului spontan §i
astfel de paciente se spitalizeazi pentru monitorizare in dinamica;

Managementul sarcinii la pacientele tratate prin dializa: tratament medicamentos:

o Masi uscati la gravide: +1 — 1,5 kg in timpul primului trimestru de sarcind, apoi 0,4 kg
siptamanal;

+ Mentinerea TA la nivelul 120-140/ 70-90 mmHg fird episoade hipo- sau hipertensive:

v
v

v

v

a-Metil-dopa reprezintd preparatul antihipertensiv de prima alegere:

Clofelina, o-adrenoblocantii si Hidralazina de asemenea nu au efecte teratogene, dar au mai
multe cfecte adverse ca g-metil-dopa si pot provoca episoade hipotensive, in special
hipotensiune ortostatici:

MgS04 este rezervat cazarilor de preeclampsie;

In urgenta hipertensiva sunt mai multe optiuni; Hidrazina Lv. (1-3 mglord) sau Labetalol i.v-
(20 mg) sau Nifedipina p.o. 10-20 mg repetat:

Inhibitorii enzimei de conversie. blocanti ai receptorilor angiotensinei 11, blocanti ai
canalelor de calciu si B-adrenoblocantii nu se recomanda la gravide.

s Profilaxia preeclampsiei: aspirini 80 mg/zi incepind de la al 2-lea trimestru al sarcinii;
¢ Tratamentul antianemic:

v

v
v

“

in general, in majoritatea cazurilor este necesar de majorat doza de ESA, atentie
suplimentard la efectul lor potenial prohipertensiv,

Valorile-tinta: hemoglobina — 110-120 g/l. hematoeritul - 33-35%:

Este necesard si compensarea deficitului de fier secundar cresterii dozei de eritropoietini:
Valorile-{intd pentru evaluarea compensarii deficitului de fier: saturatia transferinel = 20%,
concentrafia feritinei 200-300 pg/l, ponderea eritrocitelor hipocrome < 10%.
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Managementul Liuziei: particularititile la pacientele sub dializi:

Pacientele prezintd riscul de nastere prematurd, care poate fi in anumitd masurd améinati cu
ajutorul B-adrenomimeticelor §i MgSO, (atentic la valorile tensionale si la riscul
hipermagneziemiei);

Se recomandd inifierea lauziei in termen de 36 siptimdni, termenul limita fiind 38 de
sdptamani;

Se preferd nastcrea per vias naturalis, operafia cezariand fiind rezervati pacientelor cu
complicatii obstetricale;

In caz de dializi peritoneald procedecul de substitutie a funcfiei renale poate fi continuat cu
volumul minor de solufie de dializa la distan{a de 24 ore dupd interventia chirurgicald. In caz
contrar pacienta este transferatd pe 1-2 saptamani la hemodializa.

23. Particularititile terapiei de substitutie a functiei renale la virstnicii cu
insuficienti renali cronica terminala

Virstnici: aspectele epidemiologice specifice IRC terminale

in practica centrelor de dializa pacientii sunt considerali varstnici cand vérsta lor depaseste 65
de ani, bétrini — dupi atingerea virstei de 75 de ani:

In tarile economic dezvoltate pacientii vérsinici constituie 30-50% din to{i pacientii centrelor de
dializa, Ponderea lor creste in dinamicd, sporind cu circa 1/3 fiecare 10 ani. Pacientii bitrini
constituie actualmente in diferite {ari 2-15% din persoanele, care primesc terapie de substitutie a
funciiei renale;

Supraviefuirea la dializd in tarile economic dezvoltate: pacientii in vrsta 65-75 de ani — 20%
timp de 5 ani, bolnavii in varstd > 75 de ani - 10% timp de 5 ani.

Viirstnici: aspectele etiologice specifice IRC terminale

.

Afectarea arterelor renale (ex. aterosclerotica) si nefropatiile obstructive reprezinti cauzele
cele mai frecvente de IRC terminala la varsinici conform datelor americane (SUA);

In registrele europene suplimentar sunt si alte 2 cauze frecvente de IRC terminald in populatia
varstnicd: diabetul zuharat $i glomerulonefritele;

Cauzele majore de letalitate in aceastd populatie dializatd sunt: stopul cardiac, infarctul
miocardic acut §i accidente cerebro-vasculare.

Virstnici: alegerea metodei de substitutie a functiei renale in IRC terminala

Dializa peritoneald i hemodializa au eficientd identicd la pacienti varstnici, insd, rezultatele
obfinute diferd evident in functie de experienfa centrului de dializa in acordarea modalitatii
conerete de substitufie a functiei renale, precum si de functionarea serviciilor sociale in regiune.
Pentru managementul optim al pacientilor varstnici dializati centrul de dializi trebuie sa asigure
acordarea atdt a hemodializei cat si a dializei peritoneale de inalta calitate in functie de
necesititile si posibilititile bolnavilor cu IRC terminali.

Hemodializa cste metoda de substitutie a functiei renale de prima intentie la vérstnici incapabili
séi efectucze dializd peritoneald sau fird un ajutor sustinut din partea rudelor. Fistula arterio-
venoasa reprezintd accesul vascular preferat. Cateterul jugular / subclavian reprezint o opiune
tempaorard de acces vascular;

Dializa peritoneali este indicati pacientilor, care:

v" Nu pot suporta procedeul de hemodializa din diferite cauze medicale sau personale;

v Pacientilor cu cardiopatic ischemicd sau disritmii;
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v Persoanelor care locuiesc departe de centre de dializd si se confruntd cu alte probleme
logistice.

v Contraindicatiile majore pentru efectuarea dializei peritoneale la vérstnici includ: bridele
intraabdominale postchirurgicale, diverticuloza, boala vasculard perifericd severd, obezitatea
majord, herniile intratabile chirurgical, polichistoza renald sau hepatica cu chisturi mari,
orbirea sau alte cauze, ce impiedica autoingrijirea si autodeplasarea;

Efectuarea metodelor de substitutic a functiei renale in conditii de casd nu se recomanda in caz

Singuratate;

Depresie cronicd sever;

Malnutrifie;

Conditii igienice precare;

Provenienfa din paturile social vulnerabile,

R Y

Aspectele particulare ale alimentatiei la pacienti vrstnici dializafi:

Aportul calorie: 30-35 keal/kg/zi:

Aportul proteic: 1 g/kg/zi (cel putin 60% de provenientd animala) + pierdert cu dializatul
(pacientii la dializa peritoneald);

Supliment cu vitaminele grupei B si Acidul folic (in special la pacientii tratati prin dializa
peritoneala).

Virstnici: problemele particulare in IRC terminala:

Complicatiile cardiovasculare sunt net mai frecvente in comparafi¢ cu persoane mai tincre §i
solicitd un tratament mai agresiv §i mai complex;

La virstnici este relativ crescut riscul dezvoltirii amiloidozei pacientului dializat (acumulare
difuzii aB2 -microglobulinei). Aceastd complicatie poate fi parfial prevenita prin aplicarea
filtrelor cu membrane biocompatibile high-flux sau ultrafiltrafiei, care elimind substangele
macromoleculare mai bine in comparatie cu hemodializa convenfionald,

La pacienti varstnici mai frecvent in comparalie cu persoanele dializate mai tinere se dezvolta
episoade de hipotensiune intra- i interdialificd. Accastd particularitate evolutiva este cauzatd
de viteza diminuata de eflux din spafiul interstitial in timpul dializei, cardiopatiile cronice
asociate cu insuficienta cardiacd congestivd si disritmii, neuropatia vegetativd. Accesele
hipotensive sunt mai frecvente in caz de utilizare a hemodializei acetate $i membranelor
celulozice. Rol preventiv au de asemenea monitorizarea atentd a masei uscate, valorile sodiului
in dializat > 140 mmol/l, addugarea glucozei la solugia de dializa (200 mg/dl) i introducerea
intradialitica a solutiilor de aminoacizi:

in populatia varstnicd sunt mai frecvent intilnite complicatiite infectiouse, cauzate de
imunodepresia legata de virsti:

Tulburdrile gastro-intestinale dc asemenea sunt mai des intilnite la pacien{i vérstnici §i sunt
cauzate de procesul fiziologic de imbatrdnire 5i efectcle adverse ale medicamentelor
administrate. Anorexia, provocatd de dercglarile gastrointestinale, contribuie la dezvollarca si
progresia malnutrifiei, care este asociatd cu prognosticul nefavorabil. Este necesard o
monitorizare atentd a statusului nutrifional:

Mult mai frecvente sunt reactiile adverse la medicamentele administrate, 0 atenlic deosebitd
trebuie si fie acordatd pacientilor care primesc tratament cu sedative, hipnotice, analgezice,
antibiotice si antihipertensive. Este sporit 5i riscul de supradozaj. in general, la vérstnici gi, in
special, la bitrini doza de medicamente este scizutd cu 25%;
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Dereglarile la nivelul sistemului nervos si starile depresive sunt mai frecvente si mai profunde
la varstnici i influen{eazd vadit complianta pacicntilor la tratamentul administrat. Dementa
reprezintd o problemi serioasd la pacienti batrini (cauzele cele mai frecvente fiind dementia
vasculard (este necesard confirmarea prin CT si angio-CT cerebrald) si boala Alzheimer).
Pentru evaluarea statusului mintal este recomandata scara MMS (Mini Mintal Status);
Tratamentul antianemic cu ESA si cu preparatele de fier este similar cu cel aplicat la persoane
mai tinere §i influenieaza evident calitatea vietii a pacientilor.

Problema dializei neadecvate la virstnici:

Dializa neadecvati este mai frecvent atestatii la virsinici in comparatie cu persoane mai

tinere;

Dializa peritoneald este mai frecvent inadecvatd in comparatie cu hemodializa datorita

monitorizarii deficitare din partea personalului medical;

Cauzele dializei neadecvate la varstnici:

v Parametrii biologici pseudonormale pentru pacientul dializat, conditionali de micsorarea
masei musculare si malnutritie cronica;

v Intreruperea periodicd a sedintelor de dializa (tolerania clinicd sau psihologicd scazutd fata
de procedeul de dializi);

v Deficienta abordului vascular;

v' Lipsa cresterii dozei de dializa la pacientii cu scaderea progresivi a functiei renale restante:

Caleularea incorectd a masei uscate, numarului i duratei de cicluri in timpul dializei

peritoneale, duratei sedintelor de dializa.

Probleme sociale la pacientii virstnici dializagi:

Sunt agravate de:

v" Comorbidititile existente:

¥ Disparifia treptatd a legiturilor sociale precedentc si limitarea activititilor sociale
(pensionarea, IRC terminala si tratamentul ei. decesul rudelor si prietenilor);

¥ Imposibilitatea sau limitarea posibilitatilor de autodeservire si autodeplasare,

Se manifestd prin:

v' Singuritate;

v" Depresia (sindromul ,,burm-out™: anorexia, inrdutifirea statusului nutritional, iritabilitatea
sporitd, insomnia, complianta scazutd la tratament medicamentos, scurtarea sau evitarea
sedintelor de dializa);

v" Compliantd scizuti fald de procedurile de substitufie a functiei renale;

¥ Agravarea evolutiei IRC terminale, dezvoltarea precoce $i progresia rapida a complicatiilor
el

Pot fi ameliorate cu ajutorul:

v Contactelor cu personalul medical din centrele de dializa/rejclei medicale primare si
lucratorii sociali (in centrul de dializa si la locul de trai);

v" Contactelor cu alli pacienti dializati:

Implicarii active a pacientilor dializati in diferite activitati sociale.

v Statutul social al pacientului varstnic este important pentru alegerea modalitatii de
substitufic a functiei renale, precum si a conditiilor acordarii ajutorului medical (in stationar,
ambulatoriu, la locul de trai).

%
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24. Particularititile terapiei de substitutie a functiei renale la diabetici cu
insuficientd renali cronica terminala

Particularitifile epidemiologice ale IRC terminale la diabetici:

e Actualmente prevalenta pacientilor cu diabet zaharat in centrele de dializa din térile economic
dezvoltate constituie 30-40% (70-360 pacienti dializati cu DZ la un milion de locuitori).
Diabeticii reprezintd 15-40% din pacienti nou interna{i in centrele de dializa:

e Proteinuria se dezvolti la 40% pacienti cu DZ timp de 10 ani dupa debutul maladiet de baza. La
50% peste 10 ani dupa debutul proteinuriei este diagnosticatd IRC terminala.

Particularititile etiopatogenetice ale IRC terminale la diabetici:

o Majoritatea diabeticilor, tratati prin dializa, suferd de DZ tip I1 (,insulinoindependent”) - 90%
din toi diabeticii dializati, cresterea vertiginoasd a numarului de diabetici dializati pe parcursul
ultimelor decenii cste constituitda anume din bolnavii cu DZ tip 11, in special, sunt afectati
afroamericanii, latinos si indienii indigeni (riscul de 2-4 ori mai marc ca la populatie
caucaziand). Prevalenia in (arile Europei de Sud este relativ scizutd in comparagie cu Europa
(Occidentala si Centrali;

o Pacieniii dializati cu nefropatie diabeticd, provocatd de DZ tip 1 (.insulinodependent™),
reprezintd o minoritate fird nici o crestere recentd. Se observi o prevalenia relativ cresculd a
diabeticilor dializati cu DZ tip 1in tdrile Europei de Nord;

e Este important de diferentiat DZ tip 1 §i DZ tip I1 in vederea viitorului transplant de rinichi §i
pancreas. Diferenticrea poate fi realizatd prin testarea nivelului de C-peptida (este net scazut in
DZ tip I, in schimb fiind normal sau sporit in DZ tip I1).

Tabelul 77.
Abordarea clinicd a proteinuriei £ IRC la pacienfi cu DZ

Nefropatie diabeticd | Tabloul clinic Alte g_qmerulnpatli suprapuse DZ |
Pacientii cu DZ, proteinurie si IRC | Atitudinea clinicd 25-50%  pacienyi cu DZ  au
suferd de nefropatic diabetica proteinurie §i IRC legate de alte

_ patologii decit nefropatia diabetica
Debutul este insidios cu progresie | Debutul si evolugia | Debutul  frecvent este  brusc i
treptatd, in special in caz de glomerulopatia are o evolufic rapid
corectie adecvata a DZ. Durata progresivd necatand la  tratamentu
cunoscutd a nefropatiei este de adecvat al diabetului. Tratamentul
obicei > 3 ani patologiel in cauza poate fi elicient.
Proteinurie, care se mareste | Raportul  aparitiei | Frecvent pacientii prezintd simultan
progresiv in dinamicd, cu cativa | IRC i proteinuriei | IRC si proteinurie modesta (< 1,0/zi)
ani preceda dezvoltarea IRC
Practic totdeauna prezentd (in | Retinopatic Frecvent absenti

| special in DZ tip 11) diabetici |

| Caracteristica Neuropatie Nu este caracteristicd
diabetica
Caracteristica Afectarca mai | Nu este caracteristica
- multor organe-{inta

Notii: Diagnosticul diferential intre nefropatia diabetica si alte glomerulopatii este important pentru
administrarea corectd a tratamentului patogenetic, precum si pentru evaluarea prognosticului
paciengilor dializati. IgA-nefropatia si glomerulonefrita membranoasa sunt cauze relativ frecvente
ale proteinuriei $i IRC la pacientii cu DZ tip 1L
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Particularititile evolutive ale IRC terminale la diabetici in comparatie cu alte grupurile de
pacienti dializati:

Este caracteristicd calitatea redusa a viefii;

Mai frecvent se dezvolta complicatii uremice;

Suplimentar la majoritatea paciengilor existd complicatiile specifice diabetului zaharat;

Este net crescut riscul complicatiilor infeciioase, care trebuie sd fie diagnosticate si tratate la
timp si adecvat;

Cu toate ¢d pe parcursul ultimelor decenii au fost realizate succese incontestabile in majorarea
supraviejuirii pacientilor diabetici la dializa, durata lor asteptatd de viatd, indiferent de metoda
de substitujie a functiei renale aplicata, rimdne inferioara pacientilor cu IRC terminald cauzati
de alte patologii;

Longevitatea relativ scazutd (cu 20-25%) a diabeticilor dializati este in mare parte legata de rata
sporiti a complicatiilor cardiovasculare (accident vascular cerebral, infarctul acut al
miocardului si arteriopatiile periferice aterosclerotice);

In general, pacientii cu DZ tip | au un prognostic mai bun in comparatie cu bolnavii cu DZ tip
II: supravietuirea de 2 ani este 85% vs. 65%, De asemenea, studii statistice au demonstrat ¢i
pacien{il in varstd < 50 ani au o longevitate mai mare fiind tratafi prin dializa peritoneala, iar la
cel in varstd > 50 ani anume tratamentul prin hemodializd a fost asociat cu un prognostic mai
favorabil (USA),

Modalitatile de substitutic a functiei renale la pacientii diabetici dializati:

Actualmente hemodializa reprezintd metoda cea mai freevent utilizata de substitutie a functiei
renale la diabetici cu IRC terminala;

Rolul dializei peritoneale scade datorita controlului glicemic insuficient, precum si deficitului
de supraveghere la locul de trai;

Sunt preferabile modalitafile de substitutie a funciiei renale, aplicate ambulatoriu sau fin
stajionar (numdrul excesiv de comorbidititi si complicatii IRC si DZ solicitd o monitorizare
dinamicd atenta);

Transplantul renal si in special renal + pancreatic este o opfiune de tratament in crestere
evidentd in ultimele decenii;

Pastrarea cat mai indelungati a diurezei restante prin utilizarea strategiilor nefroprotectorii
standard influenieaza pozitiv calitatea vietii a pacientului.

Particularitifile accesului vascular la diabetici cu IRC terminali:

Crearca fistulei arterio-venoase clasice radio-cefalice in regiunea radiocarpeani este o solutie
preferatd, dar des imposibild din cauza modificarilor aterosclerotice avansate si afectirii venelor
superficiale in urma infuziilor intravenoase precedente multiple;

Selectarea locului optim pentru crearea fistulei arterio-venoase native trebuie si fie precedati de
o evaluare dopplerografica detaliatd. Pentru determinarea calcifierilor posibile ale arterelor se
practicd obligatoriu examenul radiologic. In practica curenta treimea superioard a antebrajului
mdinii nondominante reprezintd cea mai frecventd localizare pentru o fistuld arterio-venoasa
reusiti;

Alte optiuni recomandate de acces vascular: proteza vasculard, cateterul subclavian/ jugular.
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Particularitiitile efectuirii sedintelor de dializa la pacienti diabetici dializafi:

Regimul activ de dializa (cel putin 3 ori pe saptiménid cate 4 ore) cu menfinerea KtV pentru
uree > 1.3 si ratei de reducere a ureei > 70% amelioreaza supraviciuirea §i calitatea vietii a
pacientilor;

Instabilitatea hemodinamica intradialitici este cauzati de efluxul diminuat din spatiul interstitial
in spatiul intravascular. Hipotensiunea intradialiticd se dezvolti chiar la pacientii evident
supraincireati cu lichid $i cu HTA interdialitica severa.

Factorii care contribuie la dezvoltarea hipotensiunii intradialitice sunt:

v 1CC secundard CPI si miocardiodistrofier diabetice;

Anemia;

Hipoalbuminemia:

Neuropatia autonoma diabetica:

Disritmiile i episoade de hipoxemie la dializa acetata §i in caz de aplicare a membranelor
celulozice majoreaza riscul episoadelor hipotensive la diabeticii dializati.

LN NS

Sedintele de dializa trebuie si fie efectuate cu eliminarea treptatd a lichidului suplimentar,
controlul volumetric si tensional atent, cu utilizarea buferului de bicarbonat §i altor metode de
prevenire a hipotensiunii intradialitice.

Utilizarea membranelor biocompatibile high-flux (ex. polisulfon high-flux vs. celofan) face
posibild ecliminarea proteinelor  glicozilate, ameliorind astfel cvolutia  micro-  §i
macroangiopatici diabetice.

Dializad peritoneald la diabetici cu IRC terminala:

Initial a fost consideratd o modalitate de substitutie a functici renale de prima intenjie in accasta

grupd de pacicnti:

Utilizarca dializei peritoneale la pacieni diabetici cu IRC terminala scade treptat incepind din

anii 90 datoritd supravietuirii reduse si imposibilitatii de compensare adecvata a dereglirilor

metabolice (uremice si diabetice) la pacientii cu DZ. Insa, unii autori considerd ¢ tehnici §i

solutii noi de dializa peritoneald pot medifica situafia actuald in domeniu;

Avantajele comparative ale dializei peritoneale vis-a-vis de hemodializi:

v Lipsa necesitalii formarii accesului vascular i utilizarii anticoagulantilor;

v Stabilitate hemodinamica in timpul sedintei de dializa si prevenirea dezvoltari HTA
interdialitice;

v" Compensarc mai reusitd a diselectrolitemiilor:

v" Prezervare mai bund a functiei renale restante;

v Costul redus si posibilitate de aplicare in afard de centrul de dializi.

Dezavantajele comparative ale dializei peritoneale vis-a-vis de hemodializi:

v Pierdere continud masivi de proteine, care este greu de compensat in populatiile cu tendinge
inerente spre malnutrifie:

v Riscul net sporit de complicatii infectioase;

v Absorbtia necontrolabili a glucozei din cavitatea peritoneald (150-300 g pe z1 §i necesita
ajustarea regimului alimentar §1 msulinoterapieij;

v Absorbtia sporitd a proteinelor glicozilate din cavitate peritoneald, care coreleaza negativ cu
prognosticul pacientilor;

v Efectul toxic (hipertonicitate, aciditate, bufer nefiziologic - lactat) al soluiilor de dializa,
bazate pe glucoza asupra mezoteliocitelor si fagocitozei peritoneale:
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v" Scéderea treptatd a permeabiliti{ii membranei peritoneale, care cu timpul reduce eficienta
procedurii de dializa.

Regimul recomandat de dializa: Kt/'V pentru uree > 2,0-2.2 si clearence-ul total al creatininei >

60-70 1/ 1,73 m*/ sAptamana (inclusiv functia renala restantd). In caz de malnutrific suprafaja

corporala si lichidul total pot fi estimate incorect dupa formule standard;

Dializa peritoneald automatizata este asociatd cu riscul mai mic de peritonita in comparatie cu

variantele conventionale de dializa, care este in general mai frecventi la diabetici dializati,

Solutii de dializa peritoneald recomandate la diabeticii cu TRC terminali:

Problema principald: semnificativ majoreaza costul procedeului de dializi peritoneali;
Solutiile de dializd peritoneald, bazate pe icodextrind (polimer nedegradabil coloidal) sunt
lipsite de majoritatea neajunsurilor solutiilor hipertonice cu glucoza, insd, pentru eficienta
maxima necesitd o duratd mai lungd a ciclului de dializa;

Solutiile de dializa peritoneala bazate pe glicerol pot provoca cresterca glicerolului plasmatic si
trigliceridemie;

Solutiile echilibrate in baza glicerolului/ poliglicozei si aminoacizilor au un efect benefic asupra
metabolismului glucidic si proteic;

Buferul de bicarbonat sau mixt (bicarbonat/ lactat) scade toxicitatea solutiilor faid de membrana
peritoneala.

Alimentatia diabeticului dializat:

La momentul inifieri procedeului de dializd majoritatea pacientilor suferd de malnutritic.
Factori contribuitori sunt: efectul direct al uremiei si dereglirilor metabolice in cadrul DZ,
complicatiile DZ §i IRC terminale cu dizabiliti}i secundare, depresia cronica;

Nivelul albuminei, prealbuminei gi creatininei la inceputul si pe parcursul tratamentului de
substitutie a functiei renale sunt indici prognostici importanti ai mortalitatii diabeticilor
dializali;

Aportul caloric > 35 keal/kg/zi;

In caz de parezi gastrointestinald poate [i necesard alimentalia suplimentard, inclusiv enterald si
parenterali;

Aportul proteic = 1,2 g/ke/zi;

Aportul de glucide: 50-60% din necesitifile calorice normative;

Aportul de lipide: sunt preferabili acizii grasi polinesaturaii;

La solutia de dializd se adaugd glucozi reiesind din raportul 1,5-2 g/l pentru a compensa
pierderi peridialitice (30-40 g de glucozi/ sedinta de dializa)

Particularititile tratamentului antidiabetic la pacientii dializati cu DZ:

Controlul  antidiabetic riguros previne dezvoltarea complicatiilor diabetice si majoreazi
supravietuirea pacieniilor diabetici dializati;

Hipoglicemia reprezintd o complicatic mai frecventd a tratamentului antidiabetic in comparatic
cu diabeticii nedializafi. Astfel, valorile-{inta accepiate ale glicemiei a jewn sunt 6-12 mmol/l,
far valorile hemoglobinei glicozilate — 7-8%. Respectarea acestor parametri asigurd raportul
optim atit fn prevenirea complicatiilor legate cu hiperglicemie, cét si in profilaxia episoadelor
hipoglicemice;

Insulinoterapia cu doza ajustatd conform activitafii scizute a insulinazei renale reprezintd o
optiune medicamentoasd preferabila;
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Administrarea intraperitoneald (in afara sedinjelor de dializi, a jeun — cu 30 minute inainte de
mancare) a insulinei modeleaza secretia lui fiziologicd, asigurind controlul glicemic mai bun i
diminuind frecvenia episoadelor de hipoglicemie. In schimb, incidenta complicatiilor
infectinase de cateter/ peritoneale poate fi relatiy sporita.

Particularititile tratamentului medicamentos §i chirurgical al diabeticului dializat:

Dezvoltarea necrozelor si gangrenelor periferice solicitd necrectomil timpurii;

Micro- si macroangiopatia diabeticd necesita administrarea indelungata a antiagreganiilor;
Controlul anemiei trebuic sa fie mai riguros in comparatie cu contingentul general de pacienfi
dializati;

Tratamentul antihipertensiv  poartd riscul sporit de hipotensiune ortostatici, datorat
disautonomiei diabetice. Astfel, este necesar de ajustat regimul de administrare a preparatelor
antihipertensive.

25. Particularititile terapiei de substitutie a functiei renale la pacientii cu IRC
terminald cauzata de maladiile ereditare i congenitale

Particularititile epidemiologice ale IRC terminale cauzate de nefropatiile ereditare §i

congenitale:

e Incidenta acestor patologii este relativ stabild pe parcursul ultimelor decenii;

e Rispandirea nefropatiilor ereditare si congenitale poate fi minimizata prin cvaluarea riscului si
evitarea conceptiei sau prin diagnosticare precoce §i terminarea sarcinii dupé indicafii medicale:
v Consultatie familiala $i analiza genetica a parintilor;
v Screening pentru produsele genetice defective (dupa amniocentezd, in special, in grupurile

de risc — analiza ADN etc.);

v" Evaluarea ecografica a fatului (malformatiile reno-urinare majore).

e Varsta pacientilor variaza de la nou-nascut (ex. sindromul nefrotic de tip finlandez) pina la
vérstnici (ex. polichistoza renala antozomal-dominanta de tipul I1);

e Prevalenta nefropatiilor ereditare si congenitale in diferite centre de dializi este 2-15%;

e Prevalenta malformatiilor congenitale ale sistemului uropoietic constituie 5-15% la adulgi si 20-
30% la copiii, supusi tratamentului de substitutie a functiei renale;

¢ Cele mai frecvente nefropatii ereditare §i congenitale sunt: boala polichisticd autozomal-

dominanta, boala polichisticd autozomal-recesivd, sindromul Alport, scleroza tuberoasa, boala
von Hippel-Lindau, sindroamele nefrotice congenitale, hiperoxaluria primard, cistinoza, boala
Fabry.
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Tabelul 78.

Nefropatiile ereditare si congenitale principale

responsabile de dezvoltarea IRC terminale

Denumirea | Prevalenta Cauza Manifestiri si complicatii de bazi
patologiei s
Boala 1:400  — | Mutatia genului PKDI | Hemoragie  intrachistica/ ruperea/
polichistica 1:1.000 sau  PKD2,  40-75% | supuratia  chistului  renal/ hepatic,
autozomal progreseazd pand la IRC | ruperea anevrismului cerebral,
dominanta terminalda. accidentul cerebro-vascular
Boala 1:40.000 Mutatia genului de pe | Complicatii chistice, colangita cronica
polichistica cromozomul 6, 15-33% | si boala Caroli, care progreseaza pana
autozomal progreseazi pand la IRC | la ciroza hepatici cu toate manifestirile
recesiva terminali. ci
Sindromul 1:5.000 - | Varianta X-legatda si | Hipoacuzie. Glomerulonefrita, provoca- |
Alport 1:10.000 autozomal recesivd, 90- | td de anticorpii anti-membrani bazald
100% progreseazii pana | glomerulard in transplant renal (3%
L | 1aIRC terminala, cazuri), 4
Sindroamele | 1:10.000 - | Mutatiile genelor protei- | Predomina tabloul clinic al sindromului
nefrotice 1:40.000 in | nelor  din  membrana | nefrotic si dezvoltarca IRC terminale la
ereditare populapile | bazala glomerulard | distan{a de 3-5 ani dupa debut. Retard
de rise (NPHS, §i2, ACTN4,) | in dezvoltare, -
Scleroza 1:10.000 | Autozomal-dominanta Fibrom facial, periunghiular, tubero-
| tuberoasa (I'SCy sau 1) 1-5% | zitate corticali. tumorile subepindimale.
progrescaza pand la IRC | Afectare  renala:  glomeruloscleroza
terminald focal-segmentari, carcinom,
. — angiolipom sau chisturi renale,
Beala 1:40.000 Autozomal-dominanta Tumori cerchbrale, retinicne,
von Hippel- (genul plasat pe | feocromocitom, chisturi pancreatice si
Lindau cromozomul  3), 5-7% | renale, carcinom renal (25% pacienti)
] suportd nefrectomie -
Hiperoxaluria | 1:40.000 - | Autozomal-recesivd. hi- | Nefrocalcinoza, nefrolitiaza recurenta,
primara 1:50.000 perproductic §i acumula- | IRC progresivd. Tratament: modificari
rea oxalatului; 50% IRC | dietetice, aportul sporit de lichid.
terminald < 23 ani | administrarea Piridoxinei 5-20
mg/kg/zi.
Cistinoza [:167.000 | Autozomal-recesiva, ge- | Poliurie, polidipsie, anorexie, retard in
| nul CTNS a unei protei- | dezvoltare, sindromul tubular Fanconi,
nei  lizozomice, IRC | manifestirile renale le precedd cele
terminala — la 9-12 ani extrarenale, Tratament: Bitartrat de
cisteamind, 40 mg/ke/zi,
Boala Fabry | 1:40.000 Deficitul aetivitafii | Acroparesteziile, angiokeratoamele,
galactozidazei (genul o- | hipohidroza,  afectarea  sistemului
Gal A) cardiovascular. Paresteziile se tratcaza

cu Carbamazepind/ Fenitoina

Nota: Alte cauze Longﬂmtalu ereditare ale IRC sunt incd mai rare: sindromul hemolitico-uremic

familial. sindroamele ereditare cu multiple defecte genetice ca sindromul Schimke. sindromul
Denys-Drash  (dezvoltarea sindromului nefrotic steroid rezistent), sindromul Bardet-Bied|,
sindromul Charcot-Maric-Tooth, sindromul Frasier, citopatia mitocondriala (glomerulonefrita focal-
segmentara). Afectarca renald se poate dezyvoltd in majoritatea patologiilor ereditare, dar de obicei
nu reprezintd o problema clinicd de baza.
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Tabelul 79.

Malformatiile congenitale principale ale sistemului uropoietic

ce pot fi complicate cu dezvoltarea IRC terminale

vezico-ureteral

valvdi la mnivelul jonciiumi
vezico-ureterale; poate  fi
autozomal-dominant

Denumirea Ca_uzi. | Manifestiri
patelogiei
Reflux Disfunctia mecanismului de | Rinichii frecvent sunt hipoplastici §i

displastici chiar in absenta infectiilor
urinare precedente. In caz de asociere a
glomerulosclerozei focal segmentare se

 distopiile renale

trimestru de sarcina

Obstructie congeni- | Extrinseca (vase aberante) | Se pot asocia cu alte malformatii
tald a cailor urinare | sau  intrinsecd, la nivelul | congenitale ale zonei urogenitale (cloace,
| pielo-ureteral sau  uretero- | diverticul vezical), se dezvoltd reflux
vezical, pe parcursul | vezico-ureteral secundar, megaureter
urcterului  (valvd  ureterala
posterioara)
Vezica urinard | Miclodisplazia sau disrahia | Se complicd cu reflux vezico-ureteral,
neurogend spinald la nivelul lombar sau | infectii urinare recidivante §i dezvoltarea
sacral, boala  Friedreich, | progresiva a IRC
, agenezia sacrald —
| Agenezia, aplazia, | Actiunca factorilor mediului | Frecvent se asociazd cu alte malformati
| hipoplazia  renala, | extern pe parcursul primului | congenitale
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Particularitifile principale de management al IRC terminale cauzate de nefropatiile
ereditare §i congenitale

Transplantul renal reprezintd metoda de tratament de prima intentie la pacienti;

In cazuri de afectare rerial izolatd evolutia transplantului renal este favorabila (lipseste riscul

recidivei). Exceptie: riscul reaparifiei carcinomului renal in sindromul von Hippel-Lindau;

In unele din nefropatiile congenitale §i ereditare solicitd efectuarea binefrectomiei pentru

asigurarea funcfionarii optime a transplantului renal (sclerozi tuberoasa, boala von Hippel-

Lindau, sindroamele nefrotice congenitale in caz de supurafia chisturilor, hemoragii

intrachistice repetate sau nefrolitiaza in boala polichisticd autozomal-dominanta si autozomal-

recesiva), efectuarea ciit mai precoce a transplantului renal (hiperoxaluria primard) sau

continuarca tratamentului maladiei de baza (cistinurie);

In caz de malformatii congenitale complexe (reflux vezico-ureteral primar si secundar, vezica

neurogend congenitald) inainte de transplantul renal pot fi necesare operatii reconstructive

complexe;

La pacientii cu nefropatii ereditare §i congenitale in orice perioada evolutivi pot surveni

complicafiile specifice maladiei de baza (renale §i extrarenale. tabeful 79). care solicitd o

evaluare impurie corectd si tratamentul adecvat:

In anumite circumstanie clinice nefrectomia poate fi necesara pentru ameliorarea prognosticului

i calitdyii vietii a pacientului: dezvoltarea cancerului renal, supurafia chisturilor, hemoragii

repetate intrachistice, ruperca repetatd a chisturilor cu sindrom algic puternic, nefrolitiaza,

reflux vezico-urinar cu infectii repetate;

Selectarea modalititile de substitutie a functici renale:

¥ Supravietuirea pacientilor cu [RC terminala cauzati de nefropatiile ereditare i congenitale
este similard cu populatie dializatd generald pentru hemodializ si dializ3 peritoneald;

v' Dializa peritoneala nu se recomandi pacientilor cu rinichii marifi in dimensiuni din cauza
tolerantei reduse a metodei de substitutie a functiei renale aplicate;

v Dializa peritoneald este recomandatd copiilor cu IRC terminala cauzati de sindroamele
nefrotice congenitale:

in caz de dezvoltare a TRC terminale in timpul copilariei se tinc cont de particularitiile

respective ale tratamentului de substitutie a functiei renale.
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CAPITOLUL YV
TRANSPLANTUL RENAL

1. Introducere

Datele generale privind transplantul renal

Transplantul renal este tratamentul optim al insufucientei renale cronice terminale, care
asigurd o calitate a vielii net superioari metodelor artificale de suplinire a functici renale,
precum si o adaptare sociald perfecta.

Transplantul renal este metoda radicald de tratament a IRC, In conformitate cu legislatia in
vigoare, privind transplantul de organe, fesuturi i celule umane, in Republica Moldova
transplantul poate fi aplicat cu folosirea rinichilor atit de la donatorul viu, cit §i de la donatorul
cadavru.

Operatia de transplantare sc intreprinde in conformitate cu testele de histocompatibilitate ale
antigenilor sistemului HLA intre donator si recipient (primitor). Antigenii HLA sunt divizai in
2 clase: clasa | - HLA-A, B si C: clasa Il - HLA - DR, DQ si DP, cei mai importanii antigen
sunt A, B si DR. Cu cit coincidenfa numirului de antigeni este mai mare, cu atit probabilitatea
acceptarii de catre recipient a rinichiului donator este mai buna.

Deoarece numirul de pacienii dializati creste cu 7-10 % anual, iar tratamentul prin substituie
renald este foarte costisitor si in acelasi timp nu asigurd calitatea scontatd a viefii, transplantul
renal reprezintd o optiune recomandatad de tratament pentru pacienti cu insuficienta renala
cronica terminali, Astfel, pe parcursul ultimilor 30 de ani tratamentul TRC terminale cu ajutorul
transplantului renal a devenit o tactica terapeuticd favorizatd in toatd lumea. Pe plan global
actualemente sunt circa 500.000 de persoane cu transplant renal izolat si combinal cu alte
organe.

In circa 20% cazuri transplantul renal se efectueazi de la donatori vii, in restul cazurilor se
utilizeaza rinichiul cadaverie. Functionarca indelungatd a transplantului renal este in mare parte
asigurati de succesul tratamentului imunosupresor. Scopul final al tratamentulu imunosupresor
este mentinerea functiei transplantului §i cresterea longevitdfii pacientilor. Administrarea
tratamentului imunosupresor solicitd atdt echilibrarea eventualelor efecte adverse, cat §i o
imunosupresie adecvata.,

2. Abordarea actuali a problemei

Starea actuald a transplantului renal pe plan global

Se atestd un deficit de organe pentru transplant, care actualmente acopera necesitdjile existente
numai la 25-30% din pacientii cu IRC terminald, care sunt candidatii potentiali pentru un
transplant renal;

Durata de asteptare a organului este in crestere conlinua. [n prezent, in majoritatea firilor unde
este implementat activ transplantul renal, durata de aflare in lista de asteptare oscileazd intre 1 §i
3 ani;

Este doveditd o supravietuire superioard a recipientului §i rinichiului transplantat in caz de
efectuare a transplantului inainte de inifierea substitutiei artificiale a functier renale (a
pacientilor cu FG = 20 ml/min). Secundar deficitului in organe de transplant aceasta strategie se
realizeazd numai la = 5% din pacienti cu transplant renal pe plan global;
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Elaborarea i implementarea in practicd a diverselor remedii medicamentoase permite aplicarea
regimurilor imunosupresive individualizate, ceea ce scade semnificativ rata rejetului acut si
incetineste dezvoltarea nefropatiei cronice a transplantului;

Implementarea activi a profilaxiei si terapiei antiinfectioase pe fundalul tratamentului
imunosupresor individualizat scade frecventa complicatiilor posibile, reduce semnificativ riscul
pierderii precoce a transplantului renal.

Bazele implementarii sistematice a transplantului renal

Elaborarea legislatiei in domeniul transplantului de orpane:

Crearea Agenfici de transplant;

Elaborarca programelor speciale nationale privind implementarea transplantului de organe;
Participarea in programele de schimb de organe natinonale si internagionale.

Pasii importan{i in implementarea transplantului renal

Elaborarea tehnicilor chirurgicale de prelevare si transplantare;

Elaborarea solutiilor performante de conservare a organului prelevat;

Elaborarea metodelor de minimizare a conflictului imunologic:

v Sistemul ABO;

v" Sistemul HLA:

v" Evaluarea PRA.

Aplicarca imunosupresoarelor eficiente, ameliorarea profilaxiei si terapiei antiinfectioase
(antivirale,  antifungice §i  antibacterienc), managementul complicatiilor terapiei
medicamentoase;

Evaluarea diagnosticd a afectiunilor transplantului renal (ex. biopsia ecoghidatd, doppler-
ecografia, etc.).

Indicii principali privind eficienta implementirii transplantului renal

Numirul de pacienti transplantati la un milion de locuitori. Acest parametru cel mai bine
reflectd accesibilitatea transplantului in tara. Cele mai bune date sunt in Spania si SUA, 46 si 47
pacienti la un milion de locuitori, respectiv. in majoritatea {arilor industrial dezvoltate acest
indice variazi de la 25 pina la 35 pacienti la un milion de locuitori;

Prevalenta pacientilor cu transplant renal funcfional Ia un milion de locuitori este 347 in
Suedia, 334 in Spamia, 334 in SUA, 331 in Irlanda, 153 in Franta, 161 in Germania, 64 in
Polonia. Acest indice reflecta atat activitatea chirurgicald propriv-zisid, cat si eficienta
supravegherii si tratamentului la etapa posttransplant;

Proportia pacientilor cu transplant renal functional din numirul total de pacienti cu IRC
terminali. Cele mai bune rezultate sunt caracteristice pentru Irlanda (73%) si Suedia (53%).
Ponderea TR functional printre toate cazurile de TRC terminala este de 28% in SUA si 23%in
Germania. Acest indice in limii generale reflectd rolul transplantului renal printre toate
modalitifile de substituie a funciiei renale la pacientii cu IRC terminald. Evident, cu cit mai
eficient este sistemul national de transplant, cu atdt mai mare este ponderea pacientilor cu
transplant renal in comparatie cu cei tratafi prin metode artificiale de substitutie renala. Insi,
acest paramelru este influenat de durata existenei. precum §i nivelul acoperirii populatiei cu
sistemul de transplant si de dializd. Proportia pacientilor cu transplant renal este influen{ata si
de particularitagile culturale sau religioase ale societatii. In unele (ari ideea , transplantului per
se” nu este acceptabila;
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Ponderea pacientilor in lista de asteptare pentru un transplant renal vis-a-vis de toti
pacienti cu IRC terminald, Acest indice reflectd necesitfile absolute in transplant renal pentru
ficcare tard aparte $i este mai putin infomativ datoritd lipsei criteriilor unanim acceptate de
includere in lista de transplant. El este influeniat de structura demografici i etiologia
insuficientei renale cronice terminale la populatia dializatd, dimensiunile bazer de organe pentru
transplant, posibilitatile tehnice si organizatorice ale sistemului naional de transplant. In
general, cu ¢t mai bine este organizat sistemul de transplant renal, cu atat mai mare esle acest
indice. Varialiile sunt considerabile: 70% in Norvegia. 25% in Germania si 20.2% in SUA.
Luarea deciziei de includere a pacientului in lista de asteptare se bazeazi pe urmatoarele criterii
rationale:
v Riscul letal pentru recipient < 5%:
v Probabilitatea supravietuirii transplantului timp de un an > 85-90%
v Transplantul nu se efectueaza in cazurile cand riscul letal in urma operatiei de transplant este
superior celui in caz de continuare a dializei, sau la pacien(ii cu probabilitatea supravietuirii
transplantului net inferioard in comparatie cu populatia generald.

Clasificarea farilor in functie de eficien{a sistemului de transplant renal

Tarile cu prevalenta inaltd a IRC terminale, care pot asigura cu transplant renal majoritatea
bolnavilor: Spania, Austria, Suedia, Norvegia, Belgia;

Tirile cu prevalenta inaltd a IRC terminale, care pot asigura cu transplant renal numai o parte de
holnavi; Germania, Frania, Italia si SUA;

Tarile cu prevalenia inaltd a IRC terminale, care nu practica transplantul renal: Japonia;

Tarile cu prevalenta moderatd a IRC terminale: Marca Britania, Irlanda, Olanda:

Tarile cu prevalenta redusa a [RC terminale de obicei au programele de transplant limitate.

Protectia legalid a drepturilor donatorului cadaveric

Sistemul .consimtiméntului prezumptiv” (sistemul francez). Orice persoand care intrunegle

eriteriile de donator cadaveric poate i utilizatd ca donator, dacd pe parcursul viefii nu a stipulat

expres refuzul de participare in programe de transplant:

v Avantajul principal este numdrul potential mai mare de organe, accesibile pentru transplant;

v Crearea posibilitatii de abuz in domeniu §i sursi potentiala de conflict cu rudele donatorului
cadaveric cu mediatizare consecutivi nefastd si deteriorarea atitudinii societdfii fala de
procedeura de transplant.

Sistemul ,.consimtamantului informat™ (sistemul anglo-saxon). Persvana, care intruneste

eriteriile de donator cadaveric poate fi utilizatd ca donator, numai in cazul cind pe parcursul

vielii a exprimat definitiv acordul la participare in programe de transplant §i rudele sunt de

acord cu prelevarea organelor pentru transplant:

v' Necesitatea de a lucra insistent cu societatea §i rudele donatorilor potentiali, fapt ce
contribuie la un ¢limat favorabil pentru un transplant ca urmare a unei transparente evidente
a prelevirii de organe, {esuturi sau celule umane;

v Dezavantajul principal consta in limitarea semnificativia a numarului de organe accesibile
datorita particularititilor culturale i sau religioase a socieldfii.
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Deficitul permanent §i in crestere a organelor pentru un transplant renal conditioneaza
aparitia problemelor de alocare a organclor, ce contine doud nivele de conflict:

e Conflictul intre justetea i utilitatea alocarii transplantului;
» Conflictul intre cerinfele individuale si interesele centrelor de transplant.

Principiile de baza ale alocirii organelor pentru transplant

 Principiul utilitd{ii presupunc utilizarea optimd & numarului limitat de organe pentru transplant
Ccu asigurarea supravietuirii maxime a transplantului:

e Principiul justelei sau echitdlii presupune beneficiul maxim al individului, luind in considerare
durata afldrii in lista de asteptare, gravitatea suferintei pacientului, riscul letalitatii precoce fira
transplant, ete.:

* LEchilibrarea acestor principii este totdeauna o problema difcil, care actualmente este rezolvati
in majoritatea tarilor prin aplicarca algoritmilor sofisticate automatizate de luare a deciziei, care
functioneaza operind cu bazele mari de date despre candidati pentru un transplant renal;

* Principiul transpareniei ludrii deciziilor privind alocarea de organe prevede existenta unor reguli
clare privind alocarea transplantului renal.

3. Organizarea serviciului de transplant renal: implicatii pentru Republica
Moldova

Ca prim pas in implementarea Strategiei nationale in domeniul transplantologiei este crearea
unei refeli eficiente de transplant, care va asigura:

e [dentificarea donatorului:

e Prelevarea de organe:

*  Alocarea organelor pentru transplant;

» Transplantarea propriu-zisd a organului prelevat;

* Monitorizarea postoperatorie a transplantului.

Chiar in cadrul programelor de transplantare cele mai reusite sunt donate nu mai mult de 1/3
de organe potential accesibile, ceea ce duce la majorarea duratei de asteptare si esential
micsoreaza efectul pozitiv potential asteptat al programului de transplant asupra societiiii
medicale §i societitii in intregime

Incapacitatea de a solutiona problemele organizatorice duce la asa numitul ..Sindromul
Pittsburg™: ,.existenta unei echipe de transplantologi instruiti perfect putin influeneaza situatia
cit un transplant de organe din cauza unui acces limitat la organele pentru transplant”

Societat
Registrul nagional; o Atitudinea

societagii

Impactul social §i medical

Succesul
programului
de transplant

Donarea
organului

Transplantarea
organului

Alocarea
arganului

Aspectele tehnice
ale prelevarii

Prelevarea organului

Figura 67. Organizarea , ciclului vital” de transplant
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Particularititile Republicii Moldova in lumina strategiilor de transplant

-

Tara este relativ mici;

Populaiia este relativ micé:

Existenta unei legi privind transplantul de organe

Existenta echipei de transplantologi;

Finantarea cste limitati;

Actualmente nu existd o comunitate in domeniul transplantologiei:

Nu exsistd o legaturd directd cu autoritatile locale §i nationale exccutive in privin{a problemelor
in domeniul transplantologier;

La momentul actual nu existd acoperire informationald suficientd in domeniul transplantologiei.

Implicatiile practice ale particularititilor nationale pentru elaborarea strategiilor de
transplant:

Tari cu suprafata si populatie relativ mici, impune necesitatea credrii unci Agentii Nationale de

Transplant, Efectiv, se recomanda functionarea unui singur Centru de Transplant Renal in

Chisindu (concentrare maxima a potentialului tchnico-material §i uman). In continuare se

recomandi crearea a 3 subdiviziuni ale Agentici care vor coordona strategia in domeniul

transplantului la nord (Balti), in centru (Chiginau) si la sud (Cahul)

Toate centrele de transplant trebuie s treac conseculiy prin urmitorii pasi:

v Crearea rejelelor eficiente pentru identificarea donatorilor potentiali;

v Formarea unei sau a mai multor echipe pentru prelevarca organelor;

v Instituirea refelei pentru alocarea transplantului in baza listei de asteptare §i bazei de date
centralizate;

v Organizarea echipelor capabile de a efectua transplantul propriu-zis;

v Formarea specialistilor responsabili pentru monitorizarea postoperatorie.

Prezenta specialigtilor antrenali este un punct forte pentru R.Moldova, insd activitatea lor

limitata pe parcursul ultimilor ani solicita reantrenarea lor, precum §i majorarea numdarului (sunt

necesare cel putin 2 echipe) prin formarea specialistilor noi in domeniu:

De asemeneca, este necesard formarea specialistilor in domeniul organizirii §i logisticii

transplantului, care la moment lipsesc in fara:

Legea nou adoptatd creaza o baza pentru formarea refelelor de transplant, elaborarea ghidurilor

si protocoalelor nationale in domeniu;

Problema finantirii transplantologici nationale de la bun inceput trebuie sa fie asiguratd printr-

un program special national cu trecere ulterioard la finanjarea din partea Companiei Nationale

de Asigurari. Succesul unei astfel de abordari a problemei ne demonstreaza experienta altor tari:

Promovarea metodelor si tehnicilor noi in domeniul transplantologiei;

Crearea socictitii viabile de Transplantare reprezintd un pas extrem de important in facilitarea

implementirii strategiilor de transplant, De la inceput aceastd socictate trebuie sd imbine

urmatoarele elemente:

v Comunitate profesionala:

v Comunitate de pacienti:

v Comunitatea reprezentantilor media.

Comunitatea de pacienti trebuic s cuprindd atat recipientii, ¢t si donatorii de transplant,

eventual membrii familiilor donatorilor cadaverici. Crearea unei NGO corespunzitor poate
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esenfial ajuta in organizarea lucrului cu donatorii potentiali, amcliorarea calitaii vietii lor,
tacilita contactele cu mass-media si sii ob{ina finantare suplimentard din sursele non-bugetare.
Acoperirea informationala este de asemenea un component extrem de important al triadei
sociale in implementarea strategiei de transplant la nivelul societatii ad integrum. Ca prim pas
poate fi implementat un program privind iluminarea in masa a populatiei despre starea actuala,
problemele §i modelul de solufionare a lor in domeniul transplnatologiei. Problemele
organizatorice i logistice pot fi facilitate prin crearea unei mese rotunde neformale sau unui
NGO, ex. "Prietenii transplantului™;

Intr-un numir de cazuri implementarea practicd a strategiilor de transplant poate fi cu mult
facilitatd de autoritaile locale si nationale prin puterea executiva si legislativi. Astfel, este
logica existenta persoanelor cu menire de a asigura un contact fructuos cu ambele ramuri ale
puterii sau a unei structuri respective.

4. Prognosticul. Factorii de risc si misurile profilactice.

Egecul tratamentului prin transplant renal poate fi conditionat de urmatoarele cauze
principale:

Problemele tehnice;

Rejetul acut;

Disfunctia cronica a transplantului (rejetul cronic);
Recidivul maladiei renale primare in rinichiul transplantat;
Mortalitatea in urma cauzelor extrarenale.

Factorii care determini prognosticul transplantului renal;

L

Tipul donatorului:

¥ Rinichiul cadaveric;

v" Rinichiul de la donator in viafa, inclusiv ruda apropiatd, gemenii monovitelini. in general
transplantul de la donator viu este asociat cu un prognostic mai bun, in comparatie cu
transplantul de rinichi cadaveric. Acest fapt poate fi legat cu timpul redus de ischemie si
lipsa necesititii de conservare a organului.

Coincidenta genetica:

v Coincidenta grupei de singe ABO si factorului rezus;

v Coincidenta alelelor HLA (de la 0 — “complete mismatch™ - pana la 6);

Sensibilizarea precedenta:

¥ Nivelul de anticorpi antilimfocitari;

v Sarcinile. transfuziile de sénge, transplanturile precedente majoreaza evident riscul de
sensibilizare preexistenti;

Diferente de rasa:

¥ La persoancle de culoare, in special de rasa negroida, dereglarile autoimune sunt mai
frecvente, se caracterizeazd printr-o evolutie mai gravi si sunt mai frecvent rezistente la
tratamentul imunosupresor. La aborigenii indieni “latinos” si persoancle de rasa galbena
aceste modificari ale statusului imun sunt mai pufin pronunate;

v Pacientii de rasa albd (“caucazienii” in terminologia americani) au prognosticul cel mai
favorabil dupa un transplant renal;

Virsta recipientului;

Virsta donatorului:
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v Rinichiul de la donator in varsta > 535 de ani prognosticul este relativ defavorizat din cauza
posbilitatii ridicate de existen{d a unei nefropatii subclinice nediagnosticate, precum si
diminuérii fiziologice a functiei renale, legate cu varsta. Incepand cu vérsta de 40 de ani
omul anual pierde = 1% din nefronii functionali;

¥ Rinichiul de la donator in varstd < 15 ani. Mai frecvent se intdlnesc dificultdti tehnice in
timpul operatiei si se dezvoltd complicaii postchirurgicale. Functia transplantului poate fi
insuficientd pentru un recipient adult. In acelasi timp. in caz de un transplant renal reusit la
copil functia renald poate si avanseze ulterior, adoptindu-se cerinjelor organismului in
cregtere;

v Rinichiul de la donator in vérstd 15-55 de ani este optim pentru menfinerea indelungatd a
functiei transplantului renal:

e Restabilirea intdrziatd a functiei transplantului dupi operatie:

o Durata timpului de ischemie rece;

s Prezenta, severitaica si numarul episoadelor de rejet acut;

e Prezenta si evolutia nefropatiet cronice de transplant (rejet cronic);

e Durata tratamentului de substitutic artificiala a functiei renale (hemodializa, dializa peritoneald)
inainte de efectuare a trasnplantului renal;

e Etiologia IRC terminale:

¥ Un numir de nefropatii au tendin{d spre recidivare dupd un transplant renal (ex. vasculitele
de sistem, glomerulonefrita focal-segmentard, glomerulonefrita membrano-proliferativi,
sindromul hemolitico-uremic - formele congenitale §i varianta diareici dobénditi, maladiile
autoimune s metabolice de sistem, etc. )

v Alte nefropatii nu recidiveazd sau recidiveazi foarte rar (ex. IgA-ncfropatia, polichistoza
renald, malformatiile congenitale (dupa o corectie chirurgicala corespunzitoare).

Profilaxia in transplantul renal

¢ Maisuri generale:

» Organizarea adecvatil §i asigurarca functiondni optime a serivciului de transplant;

o Efectuarca transplantului. respectind benificiul maxim al recipientului §i donatorului (“alegerea
unui donator ideal pentru un recipient ideal™):

v Examenul clinico-paraclinic detaliat al recipientului si donatorului inainte de interventiile
chirurgicale:

v Minimizarca riscului de conflict imunologic;

v Evitarea incongruentei transplantului renal i recipientului (dimensiunile relativ mici ale
rinichiului transplantat vis-a-vis de parametrii recipientului);

v Evitarea diferentei mari in vérstd intre donator si recipient. in special in transplantul cu
rinichi cadaveric;

v In caz de un transplant cu rinichi marginali se recomandi transplantare unimomentana a 2
rinichi.

e Efectuarea transplantului renal preemptiv, inainte de initierea substitutici artificiale a funciei
renale (este in special importanta la copii §i diabetici);

o Pregatirea adecvatd a recipientului pentru transplant renal (vaccindrile, tratamentul infectiilor
virale ¢ronice, lichidarea tuturor focarelor de infectie, controlul asupra maladiilor asociate: ex.
tratamentului ulcerului peptic, nefrectomia in boala polichisticd autozomal-dominanta,
colecistectomia sau by-pass coronarian pretransplant, ete. );
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Monitorizarea §i tratamentul adecvat al maladiilor asociate dupd un transplant renal.

Prevenirea bolii cronice de rinichi la pacientii cu transplant renal:

v Implementarea strategiilor nefroprotectoare medicamentoase (ex. administrarea IECA, BRA
Il, blocantilor canalelor de calciu nondehidropinidinice, statinelor) si nonmedicamentoase
(ex. dieta cu aportul limitat de proteine, abandonarea fumatului, dicta hiposodata,
normalizarea ponderald, corectia dietetici a metabolismului glucidic etc.);

v Prevenirea recidivelor nefropatiei primare: continuarea tratamentului nefropatiei primarce
dupa un transplant renal in caz de risc sporit de recurentd (ex. tratament steroid in nefrita
lupica, normalizarea glicemiei):

v Individualizarea regimului imunosupresor.

Prevenirea efectelor adverse ale tratamentului medicamentos si chirurgical

Supravegherea adecvata cu ajustarea la necesitate a parametrilor regimului imunosupresiv;

Asigurarea compliantei bune a pacientului la tratament imunosupresor administrat;

Minimizarea administrérii preparatelor potential nefrotoxice;

Efectuarea transplantului renal de cétre echipe cu experienta mare in domeniu;

Traumatizarca minima a rinichiului transplantat in impul ischemiei rece si calde.

LRA RN

5. Clasificare

Provenienta organului de transplant:

Transplantul cu rinihi cadaveric: este o opfiune de transplant renal cel mai frecvent utilizata
pe plan global (de la 50% pani la 100% in diferite (ari). Posibilitatea de transplant cadaveric
este asiguratd de existenta unei baze de date, care deseori poartd denumirea de ,bancd de
organe”, §1 In care este introdusd informafia privind toli candidali pentru un transplant renal,
inclugi in lista de asteptare. La aparitia posbilitdgii transplantului este ales recipientul cu
probabilitate minima de conflict imunologic cu donatorul si cu durata cea mai mare de
asteptare. Echipa interdisciplinard este constituitad din coordonatori de transplant (organizarea
transplantulut), neurochirurgi/neurologi (determinarea moriii donatorului), medici de laborator

(aprecierea eventualului conflict imunologic), chirurgi-transplantologi (efectuarea prelevirii si

transplantului propriu-zis), anestezisti (evaluarca preoperatoric a receptorului de organ si

participarea in  efectuarea transplantului  renal), nefrologi (aprecierea indicatiilor/
contraindicatiilor pentru un transplant renal, elaborarea regimului de tratament), Rinichiul
cadaveric poate 1i donat ca rezultat al:

v Mortii cerebrale cu functia cardiacad pastrata (rezultatele transplantului sunt relativ mai
bune). Cele mai frecvente cauze ale decesului sunt accidentele cerebro-vasculare,
hemoragiile si traumatismele cranio-cerebrale. Moartea cercbrald este determinati de
neurolog/  neurochirurg  in conformitate cu  protocolul  adoptat  (lipsa  activitatii
clectroencefalografice, a reflexelor, legate cu activitatea corticald, lipsa perfuziei cerebrale,
determinate cu  ajutorul  angiografiei clasice sau angio-CT, etc.). Datoritd finitaii
transplantului cavaderic ca problemd eticd si legald este recomandatd colaborarea cu
medicii-legisti:

" Morlii secundare stopului cardiac. In caz de acest tip de donator cadaveric timpul de la
oprirea inimil §i pand la efectuarea transplantului influenteaza esential prognosticul grefei
renale:

v" Donatorii marginali sunt donatori cadaverici, care incomplet corespund criteriilor pentru
donare (ex. hipertensivi, Tn varsta = 55 de ani, cu maladiile somatice asociate), Rinichii de la
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donatori marginali de obicei sunt oferifi pacienpilor cu rise crescut pentru translant (ex.
vérstnici). De asemenea, in ultimul timp se practicd transplantul ambilor rinichi unui
recipient de la donator marginal. Aceasta strategie de tratament s-a dovedit a fi comparabild
ca cficientd cu transplantul unui rinichi de la donator ideal”. In acelasi timp este evident
miritd oferta de organe pentru transplant.

Transplantul cu rinichi de la donator viu:
v Acest tip de transplant poate fi programat si realizat in condi{ii optime, ceea ce asigurd

calitatea superioard a grefonului si prognosticul mai favorabil Tn comparatie cu transplantul
cadaveric. De asemenea, durata ischemiei renale in caz de un transplant de la donator viu
este minimi, ceea ce limiteaza riscurile ischemiei transplantului §i dezvoltarii sindromului
de ischemie/ reperfuzie la pacient. La inceputul secolului XXI ponderea transplantului de la
donator viu oscileazd semnificativ de la o tard la altd: de la 3% (Polonia) pana la 50%
(Narvegia).

Donatorul viu inrudit, de obicei, rudele de gradul intdi (mama, tatd. frafi §i suron, foarte rar
copii). Este efectuat in caz de acord familial si lipsei conflictului imunologic
(compatibilitatea ABO, rezus, HLA, PRA < 20%). Reprezintd modalitatea cea mai frecventa
de transplant de la donator viu. Insa, disponibilitatea donatorilor vii inruditi este limitata in
{arile dezvoltate si in cele cu o economie in tranzitie (datoritd situatiei demografice precare);
Transplantul .in domino" este recomandat in cazul cand donatorii poteniali a candidatilor
pentru transplant sunt pufin compatibili, dar, in schimb, sunt bine compatibili cu alt candidat
potential. Atunci se efectueazi un transplant renal .incrucigat” |

Donatorul viu inrudit emogional sau etic estc o persoand care este de acord sd doneze
organul candidatului pentru un transplant renal, nefiind in acelagi timp ruda de gradul inta
(ex. prieten bun, sof/sofie, verisor/ verigoard sau o rudi mai indepartata). In ultimul timp
anume acest tip de donatie de organe se intreprinde ca o sursa potentiald de ameliorare a
deficitului de organe. Compatibilitatea insuficienta cu eventualul recipient umbregte
semnificativ prognosticul transplantului, dar in caz de utilizare a strategiilor moderne
individualizate de imunosupresie oferd posibilitali de realizare a supraviefuirii
transplantului, comparabile cu cea la transplanturi cadaverici.

Donator viu neinrudit (plitit) reprezinti o ineiilcare grava a legislatiei de transplant in
majoritatea tirilor si este calificat drept ,trafic de fiinfe umane” §i ,trafic de organe”, Ins, in
unele state se mai practicii atdt pentru conationalii, cit §i pentru cetifenii altor tiri.

Starea pacientului inainte de operatia transplant renal:

Transplantul renal de obicei se efectueazi la pacientii cu IRC terminald deja tratatd prin diferite
metode de substitutie artificiald a funetici renale (20-97% din toate transplanturile renale):
Transplantul renal preemptiv. Se efectueaza la pacien(i cu BCR stadiul IV sau V inainte de
initierea tratamentului de substitutie artificald a functiei renale. Asigurd un prognostic cel mai
bun in sensul supraviefuirii pacientului si duratei functiondrii transplantului in comparatic cu
alte modalitati de transplant. In acelasi timp, rispandirea reald (pana la 5-7% de transplanturi)
este limitatd datoritd deficitului de organe pentru un transplant renal;

Retransplantul renal. Se cfectueaza la pacienti cu nefropatie cronica a transplantului complicata
cu BCR stadiul V. Rispindirea este limitata datorita deficitului de organe pentru transplant,

Numirul de organe transplantate:

Transplantarea unui singur rinichi;
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* Transplantul renal a 2 rinichi (de obicei de la donatori marginali);
* Transplantul renal combinat cu transplantul altor organe (cel mai freevent — cu transplantul de
pancreas sau de ficat).

Abordul chirurgical:

¢ Transplantul renal prin abord chirurgical conventional:
¥" Transplantul renal clasic in fosa iliaca dreaptd (mai frecvent) sau stingdi cu anastomozarea
vaselor renale cu vasele iliace interne ispilaterale $i implantarea ureterului in vezica urinara.
Rinichii proprii ai pacientului rimén intacti. Tehnica chirurgicald cea mai raspandita;
v" Transplantul renal asociat sau precedat de nefrectomie/binefrectomie a rinichilor nativi ai
receptorului (ex. boala polichistica autozomal-dominanta cu rinichi gigantici):
e  Transplantul renal laparoscopic:
v Avantajele: efectul cosmetic, sindromul algic postoperator mai pufin pronun{at $i mai scurt,
durata mai scurta de spitalizare;
¥ Dezavantajele: durata mai mare a interventiei chirurgicale, riscul sporit de greseli tehnice
perioperatorii, functia inifiala mai slabi a transplantului.

6. Indicatii si contraindicatii
Insuficien{a renali cronicd terminali reprezinti indicatia de bazi pentru transplantul renal
Evaluarea riscului de transplant renal

* Aprecierca indicatiilor §i contraindicatiilor vis-a-vis de transplantul renal:

v Contraindicalii absolute fata de transplantul renal:

- Neoplaziile, in special, cu metastaze (pe fundalul tratamentului imunosupresiv durata
asteplatd a viefil pacientului este redusa);

- Infectia HIV/SIDA (tratamentul imunosupresiv creste semnificativ riscul complicatitlor
infectioase, evolujia transplantului este agravatd §i de interactiunea cu preparatele
antiretrovirale);

- Infectiile active (tuberculozi, osteomielita, sepsis etc.):

- Orice maladic extrarenald sau complicatiile ei, care minimizeaza beneficiul transplantului
renal sau chiar accelereaza moartea pacientului dupd transplant. Speranta de viatd < | an:

- Boli psihice majore, care determin lipsa de compliand fatd de tratamentul administrat:

- Contraindicatii imunoclogice: mismatch in sistemul ABO, mismatch complet in sistemul
HLA, cross-martch pozitiv intre limfocitele donatorului si serul recipientului.

v Contraindicatii relative fajd de transplantul renal:

- Prezenta unuia sau mai multor factori de rise. Diferenta principald intre complicatiile
relative si absolute consta in faptul ca cele relative in majoritatea cazurilor pot fi corijate
cu reevaluarea consecutiva a posibilitatii de transplant renal.

¢ Determinarea factorilor de risc:

v Stabilirea etiologiei nefropatiei, care a determinat dezvoltarea IRC terminale, in special,
riscului de recidiva §i necesitatea tratamentului etiologic/ patogenetic/ simptomantic al
maladiei renale $1 manifestirilor ei extrarenale:

v Evaluarea riscului cardiovascular: accidentele cardiovasculare in antecedente, macro- $i
microangiopatiile periferice, durata existentei i evolufia hipertensiunii arteriale. Coreclia
modificarilor patologice inainte de transplant renal (ex. by-pass coronarian in caz de CPI);
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Aprecierea riscului dezvoltirii/ acutizarii proceselor infectioase (ex. infectiile virale cronice
hepatice B si C, procesele infectioase cronice ca brongita cronicd. brongiectazil). Inainte de
transplant tenal este necesard lichidarea focarelor de infectie bucteriand sau cradicarca
infectiei virale:

Dereglirile gastrointestinale preexistente (ex. diverticulozd intestinala);

Solutionarea problemelor organclor urogenitale (ex. problema polichistozei renale cu rinichi
gigantici, malformatiilor congenitale, urolitiazei);

Evaluarea statusului mintal al pacientului: utilizarea de droguri. complian{a la tratamentul
IMUNOSUPresiv.

Tabelul 80.
Evaluarea comparativi a transplantului renal 5i substitutiei artificiale a funcfiei renale
Transplantul Indicii Substitufia artificiald
a functiei renale

Practic normald 1 Calitatea vietii | Rimdne redusa

Nu diferd de persoanele Adaptarea sociald Este limitata datoritd regimului de
sandtoase R dializa

Completa, fard tratament Corectia manifestirilor Incompleta, este necesar tratament
| medicamentos suplimentar IRC terminale suplimentar cu eritropoietind, vit.D
[ activate, somatotropind (la copii)
Se restabilese Libido si fertilitate Ramfn reduse
 Lipseste Retardul in crestere Persista

 Se normalizeazi Performanta de muncd | Este micgorati

Este mai mic Costul total al Este mai inalt
| — tratamentului

Riscul infectirii nu diferd de | Infectiile cu transmitere  Risc sporil

_populatia generald ! parenierald

Lipseste Necesitatea in donatori de | Lipseste

singe
Prezente Efectele adverse ale Lipsesc
tratamentului
imunosupresor

7. Evaluarea imunologica a transplantului renal

Cercetarea imunologicd prevede efectuarea urmitoarelor investigagii:

« Evaluarea compatibilititii conform grupului de singe ABO:

v

v

v

Incompatibilitatea antigenilor sistemului ABO in majoritatea cazurilor rezulta in rejet
hiperacut;

Compatibilitatea conform sistemului de sdnge rezus nu este obligatorie, deoarece acesti
antigeni nu sunt exprimati la nivelul rinichiului;

In caz de un transplant de rinichi cadaveric sistemul ABO este prioritar vis-a-vis de sistemul
HLA;

Teoretic, in caz de imunosupresie adecvata, bariera sistemului ABO poate fi intrecutd, insd in
seneral rezultatele de transplant renal sunt mai bune in caz de compatibilitate ABO.

¢ Compatibilitatea conform sistemului HLA (complexul major de histocompatibilitate):

v

Antigenii sistemului HLA se afld pe suprafata celulelor nucleate si sunt responsabili pentru
determinarea self-non-self in organism. Antigenii sistemului HLA reprezinti un factor major
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in reugita finald a procedeului de transplant. Cu cdt coincidenta antigenilor HLA este mai
mare, cu atit mai mare este probabilitatea unui transplant reusit.

In transplantologie de obicei sunt tipizate 2 regiuni (clase) al HLA. Primei regiuni corespund
locusurile A, B si C. Deoarece locusurile B si C sunt frecvent asociate, se acceptd
determinarea numai a 2 locusuri: A i B. A doua regiune confine 6 locusuri: DR, DQ, DO,
DM, DN si DP. Importanta clinicd in transplantologie au locusurile DR, DQ si DP.
Deoarece locusurile DR gi DQ sunt frecvent asociate, se acceptd determinarea numai a 2 din
cle; DR gi DP. Fiecare locus din cea de a doua regiune confine cel putin 3 gene diferite.
Astfel, varietatea acestei regiuni este extrem de mare. In determinarea compatibilitatii
transplantului renal, compatibilitatea este apreciata conform celor 6 antigeni principali — 2A,
2B i 2DR. Dacd acesti antigeni nu corespund, atunci se vorbeste despre ,.missmatch”.

v Tipizarea HLA se efectueaza prin 2 metode:

- Metoda serologica se bazeaza pe utilizares unui panel de anticorpi citotoxici de referinti
specifici pentru fiecare antigen al sistemului HLA de pe suprafata celulelor:

- Utilizarea tehnicii PCR a ADN-ului uman este o metodi mai moderna si precisd, insa
mai costisitoare,

PRA (panel reactiv antibodies — spectrul de anticorpi reactivi):

v

v

In mod normal anticorpii citotoxici anti-HLA lipsesc in serul majoritafii persoanelor

sAndtoase. In acelasi timp, anticorpii citotoxici sunt prezenti la 40-50% din candidatit pentru

un transplant renal. Determinarea anticorpilor citotoxici: dacd acesti anticorpi sunt indreptati

impotriva antigenilor HLA ale donatorului, aceasta reprezintd o contraindicatie majord

pentru un transplant renal fiindca riscul de rejet hiperacut este extrem de inalt;

Serul candidatilor reactioneazii cu limfocitele dintr-un panel de referinia provenit de la 30-

60 de persoane sanatoase cu diverse genotipuri HLA. Daci reactia a avut loc cu 50% din

limfocite, atunci ponderea anticorpilor citotoxici este 50%. Dacd nivelul anticorpilor

citotoxict este < 20%, atunci riscul rejetului acut este considerat relativ mic. La pacientii cu

PRA = 70-80% riscul pierderii transplantului renal este foarte inalt. Gradul de imunizare se

modifica cu timpul gi astfel tofi candidatii pentru transplant renal trebuie sa fie reevaluati o

data la 3 luni sau mai frecvent,

Sursele de imunizare a pacienfilor uremici:

- Transfuziile de sange;

- Transplantari anterioare;

- Sarcina in antecedente.

Metodele utilizate:

- Microtoxicitate dependenta de complement. Sensibilitatea metodei este mai redusa fata
de antigenii clasci 11, Metoda nu detecteazi anticorpii non fixatori de complement;

- Pentru depistarea anticorpilor non fixatori de complement sunt utilizate alte metode, ca
ELISA. flow-citometria. teste anti-globuling sau teste care utilizeazi ca celule-tinta linii
limfoblastoide sau limfocite B.

Cross-match:

v

Reprezintd cel mai important test imunologic efectuat pretransplant. Acest test se efectueazi
naintea transplantului renal pentru a determina existenta in serul recipientului a anticorpilor
faia de antigenii primei clase de HLA ale donatorului — fapt, asociat cu risc foarte inalt de
rejet hiperacut i astfel reprezintd o contraindicatie absolutd pentru transplant. Pentru
efectuarea cross-match-ului sunt necesare limfocite T din splind, ganglionii ori singele
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donatorului. Limfocitele T ale donatorului sunt expuse serului recipientului cu evaluarca
prezeniei lizei lor in continuare. Pentru determinarea anticorpilor citotoxici fald de antigenii
HLA ai clasei Il sunt utilizafi limfocitele B, iar din serul recipientului sunt prealabil
inliturafi eventualii anticorpi anti-clasa I HLA. Prezenja anticorpilor anti-clasa Il HLA
reprezintd o contraindicatic relativa pentru transplant renal.

8. Evaluarea pretransplant a recipientului

Examenul complex al recipientului §i pregitirea lui pentru un transplant renal

Luind in cosiderare faptul ¢id maladiile cardiovasculare reprezintd cauza principald de
morbiditate i monalitate a pacientilor dupa transplant renal, iar riscul dezvoltani lor este de 10-
20 de on mai mare decit in populatia generald, este important a exclude patologia
cardiovascularii clinic semnificativa la eventualul recipient.

v Anamnesticul: evaluarea factorilor principali de risc cardiovascular ca varsta, HTA,
dislipidemia (colesterolul HDL scazut <40 mg/dl, colesterolul LDL crescut =160 mg/dl),
diabetul zaharat, sedentarismul, antecedentele familiale de boli cardiovasculare la virsta
tanard, fumatul ete.;

v" Electrocardiograma, de obicei asociata cu testul de efort;

v Ecocardiografia exclude valvulopatiile, cardiomiopatiile, patologia  pericardului,
modificarile ischemice (ex. diskinezia peretelui ventricular in urma infarctului de miocard).
De asemenea, in special la persoanele in varstd > 45-50 de ani, s¢ recomandd asocierea
testelor tarmacologice sau de efort.

v Pacientilor cu risc cardiovascular sporit se recomanda efectuarea angiografiei coronaricne;
in centrele transplantologice cu experientd se practica transplantul si la pacienti cu rise
cardiovascular sporit. Insi, inainte de a-1 efectua la pacient trebuic si lie normalizate
valorile tensionale cu bund compliantd fajd de tratament, iar in caz de CPl — obligatoriu se
efectucaza by-pass coronarian (la pacientii uremici riscul restenozei este net inferior in
comparatic cu angioplastia coronariand).

Examenul neurologic si psihiatric sunt obligatorii, evitind situaliile de complian{d redusa

datorita modificarilor cerebrale somatice sau funcfionale. De asemenea, se apreciazi gradul si

reversibilitatea encefalopatici mixte a pacientului uremic.

Pacientii cu nefropatie diabetica pentru a fi inclugi in lista candidatilor de transplant trebuie sa

realizeze indicii recomandati de compensare a suferintei metabolice conform datelor profilului

glicemic si nivelului hemoglobinei glicozilate. De asemenea, pentru reugita mai bund a

transplantului se recomandi selectia pacientilor cu leziuni minime ale organclor-{intd, evitand

cele cu leziuni ireversibile (ex. cecitate). Selectia pacientului pentru transplant renal, precum $i
conduita lui posttransplant este efectuatd impreund cu medicul-specialist endoerinolog. La
diabetici sunt si niste particularititi in evaluarea diagnostica.

v Pacientilor cu diabet zaharat in viirstdi > 40-45 de ani este obligatoric ¢lectuarea
coronarografici pentru a evita riscul potential indus de o cardiopatie ischemicd cu evolujie
subclinica;

v De asemenea, pacientilor diabetici se recomandd efectuarea preemptivd a transplantului, la
realizarea filtratici 13-30 ml/min, inainte de manifestare a tabloului clinic complet de
uremie.

Infectiile bacteriene §i virale reprezintd a doua ca incidenta cauza a morbiditatii $1 mortalitagn

pacientului dupa transplantul renal. Din cauza implementirii unor regimuri de imunosupresie
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intesivd este cvident crescut riscul contractirii $i manifestarii atat a infectiilor banale cit si a
celor oportunistice. Pentru a minimiza efectele nedorite ale imunosupresiei este necesar de
implemental activ un set de masuri:

v Lichidarea focarelor de infectie: celor bacteriene (colecistita cronicd, tuberculoza, abcesele
dentare. infectille urinare cronice in acutizare, infectiile cdilor de abord (vascular sau
peritoneal) pentru dializa. Intre lichidarea focarului de infectie sau terminarea tratamentului
unel infectii acute intercurente §i transplant renal trebuie sa treacd cel putin o lund, cu toate
ca perioada de siguranid recomandatd se intinde pana la 3 luni;

v' Se recomandi eradicarea infectiilor cronice virale ca hepatita B sau C (interferoni pegilate si
ribovirind), prezenfa infectiilor cronice hepatice B si C semnificativ umbreste prognosticul
pacientului dupi transplant renal, In acest context nu se recomandi transplant renal la
pacienti cu infectie virala hepaticd acitivd (conform datelor PCR ADN si ARN viral),
citolizd hepatica persistenta;

¥' Prevenirea dezvoltarii infectiilor primare dupd transplant renal: repetarea vaccinarilor
convenfionale, vaccinare antipneumococicd, antigripald §i impotriva hepatitei B:

v Efectuarca tratamentului profilactic al unor infectii cronice virale cu potential de manifestare
in conditii de imunodepresie dupd transplant renal. De exemplu, este recomandat
tratamentul cu ganciclovir sau valganciclovir al infecliei citomegalovirotice, in special in
caz de donator sero-pozitiv §i recipient sero-negatiy.

Neoplaziile reprezintd a treia cauzi de mortalitate 5i de morbiditate la pacientul dupi transplant
renal. Acest fapt cste legat atat cu riscul sporit de dezvoltare a neoplaziilor in cadrul bolii
cronice de rinichi cat i efectele adverse a unor medicamente imunosupresorii, care actioneazi
asupra ciclului celular. Persoancle in varsta > 50 de ani, cu istoricul familial agravat din punct
de vedere oncologic, cu transplant sau neoplazii tratate in antecedente reprezinta grupul de risc
sporit, care necesitd o evaluare diagnostica aprofundata inainte de transplant renal.
Sistemul respirator este evaluat cu ajutorul radiografiei pulmonare si spirografiei, la necesitate
fiind aplicate si metode diagnostice mai sofisticate. Prezenta determinarilor patologice la nivelul
bronhopulmonar cvident creste riscul complicatiilor perioperatorii §i riscul interventiei
chirurgicale: infectii, insuficienta respiratorie, care necesitd utilizarea ventilatiei asistate, In
grupul de risc intra pacienti cu bronhopneumopatie cronicd obstructiva, boli pulmonare
interstifiale, bronsiectazii, pacientii cu VEMS < 25%. Orice patologie cronica bronhopulmonara
trebuie sa fie compensatd inainte de transplantul renal.

Evaluarea tractului gastrointestinal cste necesard din cauza incidentei crescute a afectirii lui

la pacienti uremici. Ulcerele active reprezinta o contraindicatie relativa a transplantirii din

cauza riscului de complicatii secundare corticoterapiei in doze mari si astfel trebuie sa fie tratate
inainte de operatia de transplant. De asemenea, se exclud neoplaziile colonului, riscul cdrora
este sporit la pacienfi uremici. Colelitiaza trebuic sd fie tratatd radical inainte de operatia de
transplant renal. De asemenea, afectiunile hepatobiliare §i pancreatice trebuie si fie tratate si

compensate inainte de transplant renal. Luand in considerare efectele adverse hepatotoxice a

mai multor remedii imunosupresive este fundamentata examinarea mai aprofundata a functiilor

hepatice cu eventualid administrare a tratamentului hepatoprotector la necesitate,

Afectiunile sistemului urogenital trebuie si fie tratate Tnainte de implementarca transplantului

renal. De la momentul incetdrii tratamentului i patologiei asociate pand la efectuarea

transplantului renal se recomandd o perioada de asteptare timp de 1-2 luni. La pacientii cu
probleme urologice carc pot influenfa procedeul chirurgical perioperator sau evolugia
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transplantului postoperator, se recomanda corectia lor chirurgicald (malformatiile congenitale).
inclusiv nefrectomie (ex. boala polichisticd autozomal-dominantd). Este importanta gi evaluarca
chisturilor renale secundare, frecvente la pacientii dialzati, pentru a exclude potengialul
carcinom renal.

Sistemul hematopoietic: este importantii evitarea anemiei i leucopeniei la pacienti-candidati
pentru transplant renal. Corectia lor se efectueaza convenjional, in cadrul tratamentului complex
al pacientului dializat.

Evaluarea nefropatiilor din punctul de vedere al potentialului de recurentd in rinichinl
transplantat

L ]

Glomeruloscleroza focal-scgmentard este asociatd cu un un risc inalt de recidiva, incidenia

recurentei fiind pana la 15-50%. Recipientii fird factori de risc au o ratd de recurentd de 10-

20%, cei cu factori de risc — 25-50%. Factorii de risc de recuren{d cuprind:

v' Glomerulosecleroza focal-segmentard la copii (in special < 5 ani) si tineri;

v' Avansarc rapida spre uremie (in sepcial in caz de interval intre diagnosticul pozitiv al
suferinfei si momentul dezvoltarii IRC terminale < 3 ani);

v' Manifestarile clinice grave;

v Asociere la glomeruloscleroza focal-segmentard a manifestarilor mezangio-proliferative in
bioptat.

Problema interpretarii recurentei la pacienti cu glomerulonefrita membranoasd este una

dificiald, deoarece aceastd variantd histologicd a fost descrisda ca patologie de novo a

transplantului. Se apreciaza ¢d la adulli recidiva glomerulonefritei membranoase pe transplant

s¢ intdlneste in 20-23% din cazuri. Recidiva acestei variante morfologice de glomerulonefrita la

copii este rard;

lgA nefropalia recidiveaza relativ frecvent pe transplant renal, confirmarea histologica atestind

recurenfa maladiei la circa 1/3 — 2/3 din pacienti. In acelagi timp traducerca modificarilor

histologice in manifestiirile patologice clinic semnifeiative se inregistreazi numai la 5-10%

persoane;

Glomerulonefrita membranoproliferativa tip | recidiveazd la 10-20% din pacienfii dupd

transplant renal. Riscul recurentei glomerulonefritei membranoproliferative tip 11 este mult mai

mare, atingind 80% conform rezultatelor biopsiei transplantului renal;

Riscul recurentei glomerulonefritei, provocate de anticorpi anti-membrana bazald glomerulara

este pana la 30%, majoritatea cazurilor evoludnd rapid spre IRC terminala;

Recidivarea nu este caracteristica pentru nefropatia lupici;

Destul de frecvent recidiveazi purpura Schonlein-Henoch, in circa 50% din cazuri. In acelasi

timp recurenta arc valoare clinicd numai la 20% din pacicnti;

Atit amiloidoza primard, cat §i cea secundard pot recidiva cu incidenta 10-40%, in functie de

activitate a maladiei de baza,

Sindromul hemolitico-uremic mai des recidiveaza in transplant la copii, in special in variantd

diareica si in caz de conditionare ereditard;

Vasculitele c-ANCA si p-ANCA pozitive recidiveaza la 10-20% din pacienti §i in caz de

recadere relativ rapid evolueazi spre IRC terminala.

Nefropatia diabetica recidiveaza la majoritatea pacientilor dupa transplant renal timp de 5 ani

dupd operatie. Insa, ludnd in considerare evolufia ei lentd in majoritatca cazurilor, uceastd

complicatie rar poartd risc suplimentar pentru pacient.
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9. Evaluarea pretransplant a donatorului

9.1. Evaluarea donatorului viu

Evaluarca donatorului viu impune urmitoarele investigatii obligatorii:

Determinarea compatibilitafii conform antigenilor sistemului ABO:
Cross-match al leucocitelor recipientului s1 donatorului potential;

Determinarea coincideniei antigenilor conform sistemului HLA.

Evaluare generala

v

Anamneza (lipsa bolii cronice de rinichi si altor determinari psihice §i somatice grave),
confirmatd in cadrul unui examen fizic detaliat dupd organe si sisteme, inclusiv
determinarea obligatorie a valorilor tensionale;

Investigatiile de laborator: analiza generald de sange (completd), protrombind (este
recomandat INR). timp de tromboplastina partial activata, uree, creatining, acid uric, sodiu,
potasiu, calciu, fosfafi, bicarbonaii, glicemie a jeun, proteind generald si albumina, ALT,
AST, amilaza, lipaza, fosfataza alcalind, bilirubind (directa, indireetd, totald), lipidograma
destasurala (colesterolul total, colesterolul-LDL, - VLDL, -HDL, trigliceridele);
Investigatille instrumentale: Radiografia pulmonard in proiectii standard, se recomanda
efectuarca spirografiel, in special la pacientii suspecti la o patologic pulmonari preexistenta.
Electrocardiografia, suplimentatd de ecocardiografie, care este obligatorie la donatorii in
varsta peste 50 de ani, la pacienti cu HTA usoard, fumitori sau la prezenta altor factori de
rise cardiovascular sporit.

Evaluarea structurii si functiei renale

v

v
v

Analiza generald de urind, urocultura, determinarea filtrajici glomerulare si proteinuriei (este
recomandatd §i determinarea albuminuriei) nictemerale, proba de concentrare sau proba
Zimnitki.

Ultrasonografia abdominald. cu examinare aprofundata renala si a vezicii urinare;

Urografia intravenoasd si scintigrafia renald dinamicd pentru evaluarea ratei de filtrare
glomerulara gi a functionalititii fiecirui rinichi.

Suplimentar se determini:

v

<

Proba Mantou, serologia pentru lues (MRS), teste virusologice pentru HIV/SIDA, infectiile
virale cronice hepatice, Cytomegalovirus, virus Epstein-Barr, virus herpes simplex, herpes
zoster, toxoplasma;

La femet: examenul ginecologic;

L.a barbagi: examinarea prostatei (=43 de ani), determinarea PSA (=50 ani):

La donatorii potentiali cu istoric familial de diabet zaharat se recomanda test de toleranta la
glucoza.
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Tabelul 81.
Contraindicatiile dondrii de la persoanele in viafa

Boli renale | Alte criterii de excludere
e Anatomice: e Imunologice:
|I - Trei sau mai multe artere renale. - Incompatibilitate in sistemul ABO;
\ « Antecedente patologice: - Cross-match pozitiv;
- Boala cronica de rinichi (inclusiv - Mismatch complet HLA.
J urolitiaza si chisturi renale cu |  Biologice:
'I functia normald); |I - Virsta <18 ani sau > 55-60 de ani.
- Istoric familial de boala - Sarcina.
polichistica si alte nefropatii « Patologice
ereditare. - HTA medie sau severa;
s Patologia renald actuali: - Diabetul zaharat;
- Filtratia glomerulard diminuata - Obezitate;
conform valorilor normale ale . - Infectia HIV
varstei; - Infectiile cromice virale hepatice in
- Hematuria, inclusiv stadiul replicativ;
microhematuria, cu excepiia - Alte infectii severe acute sau cromice in
situatiel cdnd evaluarea urologica acutizare:
si biopsia renald sunt normale; - Hipercoagulabilitate:
- Displazia fibromusculara - Obezitate majord;
bilaterala. - Boli somatice severe asociate;
- Boli psihice §i toxicomania;
- Administrarea cronica a nefrotoxicelor.

L

9.2. Evaluarea donatorilor cadaverici
» Pacientii cu leziuni cerebrale/ cardiace ireversibile, cu probabilitate inaltd de progresare spre

moarte cercbrald/ respectiv stopul cardiac, sunt potentialii donatori de rinichi.
Centrele de transplant accepti in medie numai 50-75% din organele oferite pentru transplant
din cauza prezenfei contraindicatiilor absolute §i relative,
e Contraindicatiile absolute:

v

v
v
v

Neoplazii, cu excepjia tumorilor cerebrale noninvazive, cancerelor cutanalc non-
melanomice, nemetastazante si a cancerului de col uterin in situ;

Infectia HIV/SIDA si pacientii din populatiile cu risc sporit pentru aceasta infectie:
Infectiile diseminate netratabile sau septicemiile cu punct de plecare neprecizat;
Transplantul de la pacienti cu infectiile cronice virale hepatice B si C recipientului
seronegativ pentru aceste infectit.

o Contraindicatiile relative (eventuali sursa de organe de transplant de la donatori
wmarginali™):

I S

Vérstnici:

Boli vasculare severe;

HTA:

Diabet zaharat:

Nefropatiile cronice §i acute (ex. in caz de afectare unilaterald poate fi utilizat rinichiul
controlateral).

Actualmente nu existd o strategie de consens in privinta utilizirii donatorilor marginali.
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10. Etiologia si patogeneza

Cu toate ca etiologia IRC terminale la pacienti-candidafi pentru transplant renal este in linii
generale similard cu cei aflati la substitutic artificiala a functiei renale prin dializa.

Este important de mentionat ¢i dupi efectuarea transplantului renal marea majoritate a
pacienfilor se afld sub tratament imunosupresiv. Exceptie face numai transplantul renal de la
gemeni-monovitelini. De asemenea, la majoritatea pacientilor filtratia glomerulari este sub 90
ml/min, asociati cu modificirile patologice ale functiei si/ sau structurei transplantului
conform datelor examindrilor instrumentale §i de laborator. Astfel, circa 80-90% din pacienti
sufera de BCR chiar din primul an dupi transplant renal, si ponderea lor creste cu timpul.

Din punct de vedere patogenetic, leziunile transplantului pot fi clasificate in felul urmiitor:

Procesele patologice de novo:
I Leziunile mecanice, chimice si fizice ale grefonului in timpul operatiei de transplant renal,
inclusiv limfocele, urocele, fistula arterio-venoasi, traumatizarea directa a grefonului ete.;
2. Nefropatiile imunopatologice:
- Provocate de reactia imunopatologicd la aloantigeni (cel mai frecvent determinanti
antigenici ai HLA): rejet acut si rejet cronic, rejetul celular si umoral de transplant;
- Cauzate de reacyia imunopatologicd la alyi antigeni decél cei din sistemul HLA (ex.
glomerulonefrita membranoasi de novo),
3, Nefropatiile postmedicamentoase: toxicitate directd (ex. inhibitorii caleineurinei):
4. Infectiile banale (ex. ITU) si oportunistice (citomegalovitoricd, cu virus Epstein-Barr,
parvovirus ete. );
5. Obstructia infrarenala;
6. Tulburirile irigarii renale: stenoza arterei renale a transplantului, tromboza arterelor/ venelor
transplantului, sindromul de ischemie/ reperfuzie.

Recidiva nefropatiilor preexistente:

I. Cavzale de procesele imunopatologice: glomeruloscleroza focal-segmentard, [gA-
nefropatia, lupus nefritd, vasculitele de sistem cu afectarca vaselor mici (poliangiita
microscopica, sindromul Churge-Strauss ete. ), sindromul Goodpasture;

2. Cauzate de infectic §i procese imunopatologice secundare; amioloidoza renald, secundari

supuraiilor cronice; glomerunefritele, cauzate de infectiile cronice virale hepatice B si C;
3. Cauzate de dereglarile metabolismului: diabetul zaharat, hiperoxaluria.
Complicatiile extarenale ale BCR (consultafi capitolele respective)

11. Morfopatologia

Biopsia cu cercetarea ulterioara morfopatologicd a bioptatului reprezintd standardul de aur in
evaluarea disfunctiei transplantului renal, Rezultatele biopsiei influenteazi clinic semnificativ
conduita pacientului in 40-60% din cazuri.

Biopsia prin Aspiratic cu Ac Fin (FNAB)

Avantaje

v Expres diagnostica afectiuni (disfunctii);

Aplicare din ziva 2-3 postoperaltor;

Aplicare multipli (6-8 ori/luni);

Specificd si sensitivii in NTA, RA, NCyA, infectie regencrarea dupd NTA, RA:
Diagnostic afectiuni imbinate;

NN N
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¢ Dezavantaje

¥ Metodi informativd numai in perioada postoperatorie precoce {(4-6 sapt.);

v" Nu este specifica si sensitiva p/o tardiv;

v' Nu este specificd in RA tardiv §i refracter la tratament;

v Nu este specificd si sensitiva in alte afectiuni, inclusiv cele cronice.
in rinichiul transplantat poate sii se dezvolte un spectru larg de procese patologice. in prezent
cea mai acceptatd clasificare a modificiirilor patologice la nivelul rinichiului transplantat a

fost elaboratd intr-un orasel canadian Banff. Aceasti clasificare este in proces continuu de
perfectionare.

Histopatologia Transplantului Renal
(I) Criteriile de diagnostic pentru biopsii
» Norma;
e Rejet hiperacut:
e Schimbiri de “hotar” (borderline changes - “very mild acute rejection™);
= Hejet acut:
v Gradul I: minimal (infiltrare interstifiu > 25%, tubuliti moderati- = 4 cel/tub sau 10
cel.tubulare):
v Gradul I1: moderat (infiltrare interstitiu semnificativa, tubulitd severd - > 10 cel/tub si/sau
arteriitd intima minima sau moderati:
v Gradul 1I: sever (arteriitd intima severd §i/sau arteriitd transmurald cu fibrinoid/necroza
media.
s Infarct sau hemoragie interstifiald recenti:
+ Nefropatie cronici transplant:
v" Gradul 1; fibrozi interstitiala §i atrofie tubulard mimimald;
v" Gradul II: fibrozi interstifiala si atrofie tubulard moderatd;
v Gradul 1TT; fibroza interstijiald si atrofie tbulard severa.
(IT) Alte schimbdri neconsiderate ca rejet
e Modificari limfoproliferative post-transplant (infiltrare plasmacitoidd atipicd la nivelul
interstitiului, tubilor, vaselor. glomerulilor);
e Schimbiri nonspecifice (inflamatie interstifiala fard tubulita; infiltrate nodulare, perivasculare);
e Necroza Tubulara Acuta (necrozi celule, edem, regenerare, edem interstitial);
o Nefritd interstitiald acutd (neutrofila. eozinofila, etc.);
s Nefrotoxicitate Cyclosporinica:
v tubi — vacuolizare izomeiricd, incluziune eozinofilicd, microcalcificari;
v vase — hialinozi nodulard arteriald, microangiopatie tromboticd, ocluzie artere:
v'interstitiu — Aibroz3 striatd (viargata);
v glomeruli — colaps ischemic sau scleroza, hiperplasie aparat juxtamedular.
o Afectare subcapsulard chirurgicala:
o Afectare acutd endoteliala pretransplant;
¢ Papilitd necrotica;
o Glomerulonefrita de novo;
s Recorenta maladiilor (glomerulonefrita, diabet, etc.);
o Maladii preexistente (nefrosclerozi, nefrite);
« Altele (rombozi vase, infectie virald, CMV, obstructie, reflux, limfocel, urinom).
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(111) Codificare si standartizare
Tabelul §2

Diagnosticul patologiei transplantului renal
(rejet acut, schimbari de hotar si toxicitatea ciclosporinei)

| Codificare [ Gradare Descriere |

g | 0,1,2,3 Glomerulita: absenti, minima, moderatd, severd; ( g3 - celule
mononucleare in capilare glomerul)

i 01,2, 3 Infiltrare celule mononucleare in interstitiu: absentd, minima,
moderatd, severi (13 >50% parenchimai inflamatie)

t 01,2, 3 | Tubulita: absents, minimd, moderata, sevcn“l_[_t_?; > 10 celule
mononucleare per tub sau 10 celule tubulare cu tubulita severd)

v 0,1,2,3 Arteriitd intima absentd, minima, moderata, severa (v3 — arteriita
severd intima si/sau arteriitd transmurald si/sau hemoragii, infarct
recent)

ah 52,3 Hialinoza nodulara arterei aferente cu ingrosare: absenta, minima,
moderati, severi-NCyA (ah3 — ingrosare severd PAS-pozitivi)

Tabelul 83
Nefropatie cronicd de transplant
Codificare Gradare Descriere

cg 0,1.2,3 Glomerulopatie cronicd: absenti, minima, moderatd, severa

ci 0,123 Fibroza inlemiih!l,i'a_l'ﬁ.i absentd, minima, moderata, severd, deseori cu
inflamatie celule mononucleare 1

cl 0.:1.2.3 Atrofie tubulard, disparitic tubi: absenta, minima, moderata, severd

cv 0,:1,2,3 Ingrosare fibroasa intima, deseori cu fragmentare clastica: absentd,

minima, moderatd, severd (cv3 — ocluzie completd; cg + cv indica
rejet cronic)

Implicatiile morfopatelogice privind evaluarea prognosticd a pacientului:

 [Cndarierita esle asociati cu un prognostic mai defavorizat in comparatie cu leziunile
tubulointerstifiale in rejetul celular acut. De asemenca, cazuri cu endarteriiti raspund mai rau la
tratamentul steroid decit tipurile | si [11;

e Rejetul acut umoral este asociat cu prognosticul mai defavotizat in comparatie cu rejetul acut

celular:

s Prezenla difuzi a C4d in bioptatul studiat evident umbreste prognosticul pacientului.

Frecvent, chiar dupi o biopsie §i cercetare morfologica reusitd a bioptatului este dificil de
stabilit diagnsoticul de ,rejet cronic” din cauza prezentirii histologice asemiiniitoare a
rejetului cronic, nefropatiei cronice, provocate de toxicitatea inhibitorilor calcineurinei,
modificarilor vasculare, secundare HTA si modificarilor patologice provocate de pielonefrita
cronici/reflux. Pentru caracteristica acestor modificiri cronice, care sunt putin specifice
Banfl a propus termenul nefropatia cronicd/ sclerozantd a transplantului (chronic/ sclerosing
allograft nephropathy). Nefropatia cronicd a transplantului nu inlocuieste entititile
nosologice sus-mentionate, dacd sunt prezente semnele histologice specifice pentru ele.
Semnele histologice considerate specifice rejetului cronic de transplant sunt:
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e Fibroza intimei vasculare, asociatd cu infiltrat inflamator (microscopia optica);

s Dedublarea membranei bazale glomerulare (microscopia optica):

e Prezenta Cd4 la nivelul capilarelor peritubulare (microscopia optica + imunofluorescenia);
e Disparitia fenestrarii epiteliale (microscopia electronica).

Clasificarea rejetului cronic de transplant renal (National Institute of Health):

» Prezenta anticorpilor spefice pentru antigenii donatorului in serul recipientului;

e Prezenta Cd4 la nivelul capilarelor peritubulare, dar fard leziuni determinate cu ajutorul simplei
microscopii optice (fird imunofluorescentd) §i fard deteriorare a functiei grefonului;

e Prezenta modificarilor patologice, determinate cu ajutorul microscopiei optice;

e Rejetul cronic clinic manifest (tendinta spre proteinurie §i azotemie, care progreseaza in
dinamica).

Experienta proprie in biopsia transplantului

« Biopsia prin aspiratie cu ac fin (FNAB): pacienti — 78, biopsii — 182 (anii 1991-1999);
¢ Diagnostic - 250 epizoade, nr (%:
Necroza tubulara acuta (NTA) — 113/ 45.4%;
Rejet acut (RA) - 55/ 21,8%:;
Regenerare dupd NTA — 28/ 11,2%;
Stare dupi tratarea RA — 9/ 3,4%;
Nefrotoxicitate Cyclosporinet A — 30/ 12%;
Infectie (bacteriand, virotica) — 7/ 2,8%:
Norma — 4/ 1,7%;
Rezultat negativ — 4/ 1.7%.
s Diagnostic - afectiuni combinate (31,1%):
v RA +NTA - 14,8%:
v RA + NCyA - 7,8%:
v RA + infectic - 3.9%:
v
v

NS N VNSNS

NTA + NCyA - 2.3%;
RA + NTA + NCyA - 2.3%.
o Incidenta complicatiilor dupi bhiopsia transplantului renal;
o FNAB (182 de cazuri):
v" hematurie — 6 cazuri;
v tranzitorii — 4 cazuri;
¥" macrohematurie — | caz.
v" macrohematurie cu cheaguri, oligurie 6 ore, rezolvatd conservativ — | caz.
« Biopsie prin punctie (65 de cazuri),
v" complicatii — 3 cazuri;
v hematurie moderata tranzitorie — 2 cazuri;
v hemoragie pararcnald (afectare vasului la nivelul peritoneului, rezolvatd prin interventie
chirurgicala) — 1 caz.
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12. Examenul clinic si monitorizarea posttransplant

12.1. Principiile examenului clinic §i monitorizirii pacientului posttransplant
renal

Pacientul este monitorizat incepind de la perioada preoperatorie, intraoperatoriu, imediat
postoperatoriu $i in continuare zilnic in timpul afldrii in clinica;

Dupé externare, functia transplantului renal se apreciaza de doud ori pe saptiména timp de o
lund, apoi sdptaménal in luna urmatoare, iar in continuare cel putin lunar pand la sfarsitul
primului an dupa transplant renal. In continuare se recomandi evaluare functiei transplantului
cel putin o data in 3-6 luni pe viala;

Evaluarea mai aprofundati, cu aplicarea metodelor instrumentale si de laborator (mai detaliar
sunt prezentate in subcapitolul 12.3.) se recomanda pretransplant, in primele zile posttransplant,
inainte de externare, la 3, 6 51 12 luni pe parcursul primului an dupa transplantul renal. Apoi — o
daté in 6-12 luni (sau mai des, tinand cont de functia transplantului) pe viaga.

Alterarea functiei transplantului sau dezvoltarea complicatiilor fundamenteazi o evaluare
aprofundara clinici, instrumentala si de laborator a pacientului;

Fiecare evaluare a pacientului cuprinde scurt istoric medical si evolutia posttransplant renal,
examenul fizic cu cercetarea detaliatd a tuturor organclor si sistemelor cu scopul depistirii
precoce a eventualelor complicatii renale si extrarenale;

Reiesind din evaluarea clinico-paraclinica sunt ajustate regimul si dieta pacientului, tratamentul
imunosupresiv, antihipertensiv. hipolipemiant, antianemic ete.:

Suplimentar sunt supravegheat pacien{ii care necesitd monitorizarea continui a concentratiei
medicamentelor imunosupresorii in sange, din grupurile de risc sporit (ex. vérstnici, copii,
gravide, pacienfii sub imunosupresie severd, bolnavii cu infectii virale cronice).

12.2. Complicatiile transplantului renal

Functionarea intirziati a grefei:

Menfinerca mai mult de 1 siptimini posttransplant a unui nivel al creatininei serice de peste
4 mg% (> 360 pmol/1). Cauzele sunt multiple:

Necroza tubulard acutd reprezintd cauza cea mai frecventa de funclionare intirziata a grefei.

Riscul NTA este sporit (NTA) depinde de o serie de factori legati de donator (varsta, cauza

mortii cerebrale, patologia asociatd), de pregitirea donatorului, de recoltarea §i prezervarea

organulul, starea primitorului de transplant;

Tratamentul necrozei tubulare acute posttransplant include:

I. NTA uncori poate fi prevenit in urma tratamentului de inductie a tolerantei imunologice. In
special eficienti sunt anticorpii anti-ICAM-1;

2. Efectul profilactic are adminstrarea preoperatorie a blocantilor canalelor de caleiu;

3. Administrarea de diuretice de ansa (furosemid > 1-2 mg/kg i.v.) in caz de hipervolemie;

4. Evitarea administrarii imunosupresivelor cu efect vasoconstrictiv (inhibitorii caleineurinei);
5. Efectul pozitiv al dopaminei in doze 1-5 pghkg/min (.doze renale™). analogilor de

prostaglandind E g1 factorului natriuretic nu este confirmat de studii efectuate.
Rejetul hiperacut se dezvoltad imediat dupa transplantare si conditioneazi pierdere ireversibila
a transplantului. Pacientii sunt oligoanurici. prezinta febra si sensibilitate a grefei, lipsa functiei
lui la scintigrafia dinamica:

320



Rejetul acut accelerat este provocat de factorii umorali §i se dezvoltd in primele zile dupa
transplant. Testul cross-match negativ practic exclude probabilitatea dezvoltirn rejetului
hiperacut §1 acut accelerat;

Rejetul acut precoce mediat celular poate 11 detectat la sfarsitul prnimei saptamani de la trans-
plantare, mai frecvent fiind diagnosticat mai tarziu.

Complicatiile vasculare precoce includ trombozele arteriale sau venoase $i condifioneazi in
majoritatea cazurilor piederea definitivd a transplantului. Sunt mai frecvente la pacientii cu stiri
de hipercoagulabilitate sau vasculite de sistem. Clinic, se caracterizeazi printr-0 dezvoltare
brusca a oligoanuriei si evolutie rapidi spre uremie. fiind asociate eu durere la nivelul grefei,
precum §i cu cresterea lui in dimensiuni, Sunt caracteristice trombocitopenie prin consum,
hiperpotasiemie §i majorarea nivelului de LDH. Diagnosticul este confirmar cu ajutorul
investigatiei Doppler si scintigrafiei renale dinamice:

Complicatiile urologice precoce la aceastd etapd cvolutivd includ obstructille sau fistulele
urinare de la ureteroneocistostomie sau ca urmare a necrozelor de ureter. Manifestarile clinice
cuprind functia redusa a transplantului, durere in vecinatatea grefei si cresterea elimindrilor din
plaga operatorie. Diagnosticul de fistuld urinard este suspicional in prezenja colectiilor
perinefretice sau drenajului persistent.

Disfunctia acuti a grefei (de obicei in primele 2-3 luni dupa transplant renal)

Rejetul acut reprezintd o afectiune inflamatorie sistemica, implicand atdt imunitatea celulara,
cat i pe cea umorald. RA se manifestd clinic prin febrd, frisoane, artralgii; reducerea diurezei,
dureri sau sensibilitate la nivelul grefei, cresterea duritatii acesteia, iar paraclinic prin retentie
azotatd acutd (similar IRA);

Riscul rejetului depinde de:

l. Antigenii grupelor sanguine;

2. Antigenii HLA,

3. Sensibilizarea precedenta cu antigenti, similari antigenilor donatorului,

4. Efectuarea transplantulwi renal in antecedente,

5. Durata pastrarii grefonului inainte de transplant (timpul ischemici rece §i calde).

Rejet acut (incidenta 40-50%) se dezvoltd pe parcursul primelor saptimani dupa transplant,
insd riscul este quasiconstant in caz de un tratament imunosupresor deficitar. Din punct de
vedere patogenetic rejetul acut reprezintd un raspuns imunopatologic mediat celular, fiind
asociat §i cu o reactie vasculari (tromboze multiple in consccinja sindromului local de
coagulare disiminatd) in cazuri mai grave. Evolutia poate fi intermitenta in pusee acute repetate.
Tabloul clinic cuprinde durere in proieciia transplantului, febrd, deteriorarea funciiei renale,
modificirile in analiza generald de urind (proteinurie, hematurie). Ecografic, se determina
diminuarea fluxului sangvin prin transplant, cresterea indicelui pulsaul si de rezisten(a.
Insuficienta renali acutd poate fi prerenala, renalda si postrenald, fiind cauzatd de aceliagi
factori ca si in alte grupuri de pacienti. Manifestirile clinice §i tratamentul recomandat nu sunt
specifice;

Infectia citomegaloviroticd se poate manifesta similar cu rejetul acut, iar pentru confirmare
solicitd un studiu serologic sau efectuarea PCR pentru ADN viral, De cele mai dese ori se
dezvolta in caz de transplant al organului de la donator seropozitiv pacientului seronegativ.
Nefrotoxicitatea acutd poate fi indusd de Ciclosporina A sau Tacrolimus prin vasoconstrictie
renald reversibild, care este dependenta de doza si se produce predominant fa nivelul arteriolei
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aferente. Manifestarile clinice inijiale corespund IRA prerenale cu potential de asociere a IRA
renale in caz de continuare a tratamentului imunosupresor in doze precedente, Toxicitatea la
ciclosporind este in majoritatea cazurilor reversibila timp de 24-48 de ore de la reducerea dozei.
Nefrotoxicitatea, indusa de tacrolimus de obicei este ireversibila.

Complicatiile legate cu interventia chirurgicali de transplant renal:

Fistule urinare;

Stenoze ureterale:

Tromboza arteriala si/ sau venoasi;
Stenoze de arterd renali;
Limfocele:

Urocele sau ureterocele.

Disfunctia tardiva a grefei (> 1 an dupa transplantul renal) poate fi cauzati de:

Rejet acut, rejet cronic, HTA, imunosupresie insuficientd, toxicitatea medicamentoasa,
recurenta maladiel de bazi, dezvoltarea unei nefropatii de novo, infectia citomegalovirotica,
obstructic infrarenald, incongruenia intre dimensiunile relativ mici ale rinichiului si pacientului.
Rejetul cronic reprezinta o insuficientd renald progresivd lentd determinatd de factori
imunologici, care se dezvoltd la distanja in medic peste 2-5 ani dupa implantarea grefei renale.
Pacientii se trateazd similar cu BCR, cu particularitai generate de ajustarea regimului de
imunosupresie. Rejetul cronic este una din componentele disfunciiei cronice de grefon. Rejetul
cronic reprezintd cauza cea mai frecventd de esec al transplantului renal. Evolutia rejetului
cronic este progredientd cu pierderea treptatd progresiva a functiei rinihciului transplantat,

Complicafiile de bazi ale tratamentului imunosupresor:

Infectiile comunitare/ nosocomiale (bacteriene, infectiile cronice virale hepatice B si C) si
oportunistice  (herpes  zoster, herpes simplex, cytomegalovirus, Epstein-Barr, fungice,
protozoice) (foale imunosupresoarele);

¥ Infectiile din prima luna posttransplant:

- Infectii ale recipientului anterioare transplantului tratate incorect sau netratate fard
afectare iniiald a transplantului;

- Infectii ale donatorului anterioare transplantului: sepsis nediagnosticat la donatorul de
transplant sau transmiterea unei infectiei localizate in organul transplantat. Sunt asociate
cu riscul inalt de supuratic a pligii postoperatorii $i dezvoltarea rapida a complicatiilor
seplice;

- Infectiile bacteriene sau fungice din cauza contamindrii intra- sau postoperatorii a plagii
(nerespectarea regulilor de asepticd/ antiseptica) sau infectiile pulmonare. Aceste infecfii
sunt cauzate de aceleasi tulpine bacleriene, ca si la pacienti fird imunodepresic.

- Rol preventiv au un examen aminunfit al recipientului si donatroului de transplant
pretransplant, adminstrarea tratamentului antibacterian profilactic recipientului s
respectarea regulilor stricte de asepsic/antisepsie n timpul interventiei chirurgicale.

v' Infectiile peste 1-6 luni posttransplant:

- Evolutia trenanti a infectiilor din prima lund, sus{inuta de probleme urologice coexistente

sau survenite post hoc:
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Reactivarea unei infectii virale cronice (mai frecvent) sau infecjie virald primard (infectia
citomegaloviroticd, infectiile cronice virale hepatice B sau C, infectiile cu virusul
Epstein-Barr, virusul herpes, herpes zoster).

Infectii cu germeni oporunisti ca Pneumocystis carinii, Listeria monocytogenes,
Aspergillus spp., Nocardia spp., Toxoplasma gondii, fungi. Aceste infectii sunt secundare
unci imunosupresiei EXcesive;

Profilaxia constd in tratamentul adecvat al infecpiilor din prima lund dupa transplant
renal, ajustarea individualizatd a regimului de imunosupresic $i adminstrarea
tartamentului  preventiv  anticitomegalovirotic  (ex.  Ganciclovir, Aciclovir,
Valganciclovir) si impotriva infectiilor oportunistice (doze mici de Trimethoprim -
Sulfamethoxazol).

v Infectiile peste 6 luni de la transplant:

Pacientii cu grefa funclionald si regimul optim de imunosupresie fird infectii virale
cronice (70-R0% din pacienti). Riscul dezvoltarii §i evenlualul spectru bacterian sunt
similare populatiei generale;

Pacientii cu grefa functionala si regimul optim de imunosupresie cu infectii virale cronice
(10-20% din pacienti). Aceste infec{ii in lipsa tratamentului corespunzator contribuie la
dezvoltarea complicatiilor renale (ex. infecfia citomegaloviroticd) sau extrarenale (ex.
afectarea ficatului in infectiile cronice virale hepatice). De asemenea, in aceasta grupd de
pacienti este mult crescut riscul neoplaziilor: carcinom hepatocelular (infectiile virale
cronice hepatice) i dereglarile limfoproliferative cauzate de infectia cu virusul Epstein-
Barr;

Grupa pacienilor cu deficitul funciici transplantului si administrarea imunosupresivelor
in doze inalte & 10% din pacienti) sunt supugi unui risc sporit de infectii oportunistice.

Pentru acesti pacien{i se recomandd continuarea profilaxiei cu trimethoprim-sul-
famethoxazol si prevenirea infectiilor fungice prin administrarea fluconazolului.

Supresia maduvei rosii cu dezvoltarea anemiei, leucopeniel i/ sau trombocitopeniei (medicafia
citostatica, mai des Azatiopring si Micofenolat mofetil);

Dezvoltarea dereglirilor limfoproliferative (medicatia citostatica).
Mortalitatea cardiovasculard crescutd, cauzatd de HTA, obezitate, dislipidemiile $i CPI cu
complicatiile lor sistemice (prednisolon);

Diabet zaharat de novo (prednisolon, tacrolimus);

Osteoporoza si fracturile patologice (prednisalon);

Nefrotoxicitatea (inhibitorile calcineurinei, Rapamicing, Ortoclone) cu dezvoltarea disfunctiei
cronice a transplantului:

Hepatotoxicitatea (Azatioprind, Ciclofosfamidda).

Alte complicatii, care se dezvoltd mai rar sau sunt mai putin importante, cuprind:

Hirsutismul:

Alopecia;
Tremorul;

Dereglarile gastrointestinale;
Depresia (rar psihoze),

Astfel de complicatii deseori sunt temporare si dispar la ajustarea dozelor de preparate
imunosupresoare.
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12.3. Examinirile instrumentale si de laborator la pacienti cu transplant renal

Rezultatele patologice ale examindrilor isntrumentale si de laborator la pacienti dupi
transplant renal pot fi consecinta:

o Complicafiilor din partea transplantului renal;

e Manifestarilor maladiei de bazi;

e Influeniel maladiilor asociate.

Biopsia transplantului reprezinti standardul de aur pentru evaluarea modificirilor

patologice. Valoarea practici si interpretarea ei sunt discutate in subcapitolul
~Morfopatologie™.

Analizele de laborator se efectueazd pre- si posttransplant, repetat la necesitate in timpul
spitaliziirii, inainte de externare, la orice altd spitalizare, in fiecare lund piani la 3 luni, apoi o
datii in 3 luni pind la un an, apoi o datd in 6 luni sau mai des, conform tabloului clinic si
complicatiilor eventuale survenite,

Analiza generali de urind

* Sedimentul urinar se utilizeaza pentru precizarea diagnosticului de ITU, diagnosticarea rejetului
cronic sau acul, recidiva sau aparitia unei nelropatii de novo. Sunt monitorizate astfel de semne
ca leucociturie, hematurie, cilindr granulosi, leucocitari, eritoeitari, cerosi, lipidict, cristaluria.
De asemeneca, sunt studiate si modificarile biochimice in urind, inclusiv cercetarea amilazei,
corpilor cetonicl, glicozurie i urobilinura in grupurile respective de risc.

Proba Neciporenko

e Cuantificarea hematiilor, leucocitelor si cilindrilor in urina, este mai corectd si reproductibila.
decat simplul sumar de urini.

Proteinuria nictemerald

-

e Proteinuria masivi= 3 g/zi (+ lipidurie) (sindromul nefrotic); proteinuria 1- 3 g/zi (mai des in
glomerulonefrite); proteinuria < | g/zi (majoritatea cazurilor de IRC avansatd).

Filtratia glomerulari

e Se determina in baza clearence-lui de proteina si de uree. Oferd posibilitate de determinare a
gradulului de afectare al functiei de filtratie (in prezenta diurezei nictemerale cel putin 500 ml),
Este importantd in evaluarea caracterului adecvat/ neadecvat al dializei.

Proba Zimnitki

¢  Permite compararea volumului de diurezd diurna si nocturnd (depistare obiectiva a nicturiel),
precum si stabilirea valorilor de densitate relativa a urinei pe parcursul zilei:
¢ Ajutd in evaluare a gradului de afectare functiei tubulare in cadrul nefropatiei.

Analiza generald a singelui

e Interpretarca analizei generale a sangelui este guvernata conform regulilor generale. Importanta
este menjionarea eozinofiliei (stiri alergice, inclusiv nefrita interstifiala postmedicamentoasi),
leucocitozei, in special cu deviere spre stinga (infectiile bacteriene acute sau in acutizare,
rejetul acut de transplant), celulele plasmatice si granulatia toxica (intoxicatic severd, sepsis),
limfocitoza. monocitoza (infectii virale acute sau cronice in acutizare, tuberculozi), celulele
blastice (stdrile patologice limfoproliferative). Cresterea vitezel de sedimentare a hematiilor se
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determina in diferite procese inflamatorii, tumorale sau necrotice, inclusiv rejetul acut de
transplant.

Examiniri biochimice ale singelui

Minimumul de investigatii biochimice include creatinina, ureca (evaluarea funciiei
transplantului), sodiul, potasiul, calciul (total §i ionizat) (gradul dezechilibrului electrolitic),
bilirubina (directd, indirectd, totala), fosfataza alcalind, ALT, AST (leziunile hepato-biliare),
amilaza, lipaza (pancreatitd).

Lipidograma (inclusiv trigliceridele. colesterolul total. colesterolul-LDL, -VLDL, -HDL) se
aplicd pentru evaluarea dislipidemiilor si riscului cardiovascular,

Glicemia, inclusiv profilul glicemic si hemoglobini glicozilatd la necesitate, sunt importante
pentru monitorizarea evolutiei diabetului zaharat;

Creatinfosfokinaza (inclusiv fractiile MM, MB si BB), troponina cardiacd, LDH, GGTP, acidul
uric, fierul precum si alfi indici biochimici se recomanda in functie de complicatie instaurata .

Examindrile imunologice sunt efectuate inainte si dupid transplant renal, in continuare se
recomandi repetarea lor o dati pe an

Cercetarea imunologica, specificd pentru evaluarea candidatului pentru transplant §i donatorului
de transplant sunt discutate in subcapirolul 7

Determinarea HbsAg, anti-HbsAg (HBV), anti-HCV, anti-HbC IgG+M, anti-HDV  sunt
predestinate monitorizirii eventualei patologii hepatice asociate:

Analiza SIDA si examinarea MRS pentru lues fac parte din conduita de ruting;

Factorul Rezus si grupa de singe ABO sunt necesare pentru efectuarea transfuziilor din
componentele de sange;

Proteinograma desfagurati sc utilizeazd pentru evaluarea severit(ii si caracterului procesului
patologic;

Complexele imune circulante, populaiile limfocitare. determinate cu anticorpii monoclonali,
1gG, IgM, IgA, IgE in sdnge, activitatea hemolitica a complementului (CH-50), ASL-O, ASG,
factorul reumatoid, acizi sialici, PCR, LE celule. anti-ADN (uni- §i dublucatenar), cANCA,
pPANCA si alte cercetari sunt recomandate penfru precizarea diagnosticului etiologic si evolutiei
maladiei de sistem. Se efectueaza dupi consultatia reumatologului,

Coagulograma

Obligatoriu: protrombini (este recomandat INR), timpul coaguldrii, fibrinogenul. Se efectucaza
pre- §i postoperatoriu, la necesitate fiind repetate. In continuare sunt testate o datd in 6-12 luni;
Facultativ (se efectueazi la necesitate): activitatea fibrinolitica, TCR, timpul trombinic, testul cu
sulfat de protamind/etanol/determinare directd a produselor de degradare a fibrinogenului
(diagnosticul sindromului C1D);

La pacienti cu patologie cardiovasculard monitorizarea parametrilor coagulogramei se
efectueaza conform recomandarilor privind maladia in cauza.

Determinarea echilibrului acido-bazic

Este recomandati pacientilor care se afla in SATI §i in caz de avansare a BCR pe transplant;
Necesititile de compensare a dereglirilor metabolice;

Acidoza cu pHE 7.2 poate servi indicatie pentru aplicarea procedurilor de substitufie a functiel
renale de urgenta;
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Oxigenarea sangelui si lactatul seric

e Sunt obligatorii in soc, indiferent de etiologia lui, deoarece caracterizeaza nivelul de perfuzie
tisulard. Se cfectucaza si se monilorizeazd in SATL

Examinérile culturale

e Urocultura. hemocultura, insdmdnjarea din alte fesuturi si lichide biologice pentru depistarea
infecfiilor primare $i secundare. Se efectueazi cu o determinare obligatorie a antibiogramei.
Suplimentar la examindrile clasice bacteriologice si bacterioscopice, se recomandi cercetarea
prezenfei i activitdlii infectiilor cronice virale (anticorpi §i PCR) (citomegalovirus, herpes-
virus, virusul Epstein-Barr), infectiilor fungice si altor germeni, caracteristice pentru infectiile
oportunistice;

* La nccesitate (dupd consultajia specialistilor respectivi) se efectueaza: helmintii in mase fecale,
BK prin flotajic i prin PCR, cercetarca disbacteriozei intestinale. evaluarea disbacteriozei
vaginale, alte examinari culturale si microscopice (ex. plasmodium malariae, iersinioza etc.).

Electrocardiografia

e Se efectueazd pre- §i postoperatoriu, inainte de externare (eventual cu implicarea probelor cu
cfort fizic sau testelor farmacologice). in continuare se efectueazd o datd in 6-12 luni sau in caz
de suspiciune clinicd la dezvoltarea complicatiilor cardiovasculare;

» Diagnosticarea complicatiilor cardiovasculare la pacient dupd transplant renal: infarctul
miocardic acut, cardiopatia ischemica, disritmiile.

Radiografia/ luorografia toracici

 Se efectueaza pre- §i postoperatoriu, inainte de externare, In continuare se cfectueazi o dati in
6-12 luni sau in caz de suspiciune clinica la dezvoltarea complicatiilor cardiorespiratorii;

* Este importantd pentru diagnosticarea complicafiilor cardiace si respiratorii; pericarditei,
miocarditei, efuziunilor pleurale, pneumoniilor comunitare, nosocomiale, provocate de germenii
oportunisti §i dezvollate in perioada postoperatorie, hemoragiei pulmonare, embolismului
pulmonar.

Ultrasonografia

Se efectueaza pre- si postiransplant, flind repetatd siptiminal (san mai frecvent) in prima
lund, apoi lunar pind la 3-6 luni, apoi 0 datd in 3 luni (pini la 1-2 ani in funcfie de starea
pacicntului). Poate fi recomandati de urgentd pentru a evalua complicatiile posibile ale
transplantului renal

Aplicatiile ultrasonografiei in transplantologia renald nu se limiteaza la evaluarea pacientului

dupd transplant renal. Aceasti metodii giseste o aplicare in cadrul pregitirii donatorilor
eventuali pentru transplant remal. Sunt evaluate structura, dimensiunile, vascularizatia
rinichilor, excluse afectarea renald, precum si patologiile concomitente.

Principiile generale de evaluare a rinichiului trasnplantat cuprind:

¢ Determinarea particularitifilor interventiei chirurgicale efectuate, in special, determinarea
numérului de anastomoze vasculare efectuate cu cercetarea atentd a locului anastomozei:

e Examinarca fluxului sangvin pdnd la capsula renald pentru a exclude eventualele stenoze si
anevrisme;

e Aprecierea dinamicd a dimensiunilor rinichiului §i structurii parenchimului. Dimensiunile
renale se apreciaza in proiectie sagitala cu fixarea celor maximale. Pentru evitarea subestimarii
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dimensiunilor transplantului se recomandi efectuarea baleiajului in aceeasi proieciie. De

asemenca, este monitorizata si starea sistemului calice-bazinet,

In baza datelor examenului ultrasonografic se recomandd calcularea volumului renal dupa

formula ' x (lungime x grosime x ldfime), cu aprecierea lui in dinamicd, avand drept scop

diferentierea hipertrofiei functionale de rejetul acut de transplant renal.

Compresiunea excesivid a rinichiului cu transductorul in timpul investigatie poate distorsiona

tabloul imagistic de irigare renala.

Dupi transplantare, organismul pacientului, precum si rinichiul transplantat suporid un numar

de modificiri adaptive:

v Evolutia normald a transplantului renal include o hiperirofie functionald. Hipertrofia
functionald este in medie 15% din volumul initial la sfarsitul saptamanii a doua gi 30% din
volum la sfirsitul siptAmanii a treia:

v Cortexul renal apare mai gros in raport cu stratul medular:

v FEste caracteristici diminuarca ccogenitatii parenchimului renal, fapt ce conditioneaza o
vizualizare buna a piramidelor renale;

v Poate fi depistatd o dilatafie usoard §i hipotonia sistemului calice-bazinel, sccundard
insuficientei functionale a transplantului in urma stresului operator. La distanid de 1-2
saptimani, in caz de cvelutie pozitiva, dimensiunile aparatului pielocaliceal revin la cele
normale. Pentru o apreciere corectd dinamici ulterioard, astfel de modificari trebuie sa fie
documentate: dimensiunile sistemului pielocaliceal trebuie sa fie masurate in doud proiecti
perpendiculare, iar imaginea rinichiului transplantat — memorizatd sau fotograliati:

v Restabilirea completd a fluxului sangvin in sistemul vascular al transplantului renal are loc
timp de 1-2 sdptamani, Pe parcursul primelor zile indicele de rezisien{a deseori atinge 0,9-
1,0, dar suportd o tendin clard spre diminuare spre sfarsitul primet siptamani. La sfarsitul
saptamanii a doua valorile indicelui de rezistentd trebuie si fie < 0.9,

Depistarea rejetului de transplant renal in aprecierea complexi a hemodinamicii renale din
punct de vedere istoric se referd la inceputurile aplicirii practice a dopplerografici vaselor
renale.

o Criza de rejet acut de transplat renal reprezintd un  proces imuno-inflamator, care

conditioneazi dezvoltarea edemului tisular difuz la nivelul rinichiului afectat;

v Fcoscopic rinichiul se majoreazd in dimensiuni cu = 20% in comparatie cu valorile
hipertrofici functionale. Stratul cortical poate avea o ecogenitate sporitd sau micgoratd, cu
stergerea diferentierii cortico-medulare, piramidele renale se majoreaza in dimensiuni — fapt
constatat atunci cand dimensiunile lor depisesc grosimea stratului cortical adiacent:

v Dupi administrarea diureticelor in proba acuta piramidele se mai majoreazi in dimensiuni
cu involutie timp de 24 de ore, Secundar poate si dezvolte dilatarea sistemului calice-
bazinet. Ecogenitatea sinusului renal central este diminuata si ultimul apare distorsiont;

¥ La circa 60% din pacienti se determind colectii lichidiene perirenale sub forma de crescent:

fntr-un studiu recent sensibilitatea si specificitatea ridicate in confirmare ecografica a rejetului

acut de transplant sub tratamentul de sustinere cu prednisolon, azatioprind §i ciclosporind au
demonstrat urmétorii indici:

v Volumul renal = 270 cm3;

v Indicele de rezisten}d a arterei renale = 0.87. Insd, cresterea indicelui de rezisten(a cste
caracleristica numai pentru cazuri cu o evolugie gravi a rejetului de transplant. In formele
medii si usoare acest indice ramane neschimbat sau uncon chiar se micsorcazi. Se
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efectueaza diagnosticul diferential cu ischemia postoperatorie, cu necroza tubulard acuti si
cu uropatia obstructivi.

v’ Sporirea vitezei fluxului sangvin in vena renald secundard suntarii partiale a singelui
arterial;

¥ Rejetul renal poate si se manifeste prin ruptura transplantului, care se apreciazi cu
certitudinea cdnd este = 2 em.

v Rejetul acut de transplant renal trebuic sa fie diferentiat cu necroza tubulard acutd, tromboza
venei renale, stenoza si ocluzia arterei renale.

o Limfocelele reprezintd o alta complicatie a transplantului renal. Cel mai frecvent limfocelele se
localizeazi intre polul inferior al transplantului si vezica urinard. Ultrasonografic, se determind
un chist cu continut anecogen.

* Obstructia cdilor urinare sc conslatd in baza dilatatiei progresive a sistemului calice-bazinet,
precum §i de reflux urinar la diferite nivele, fixat cu ajutorul invesitagatici dopplerografice
speciale. Drenarea cdilor urinare in caz de obstructie clinic semnificativd sustinutd, de
asemenea, poate fi efectuata sub controlul ultrasonografic.

*  Re¢jetul cronic nu are manifestiri ecografice patognomonice. Dimensiunile renale descori sunt
normale, uneori cu o tendild usoard spre micsorare. Poate creste semnficativ ecogenitatea
stratului cortical. Pentru o apreciere corectd a nivelului de irigare a transplantului este necesar
de combinat mai mulli parametri dopplerografici, din care fiecare are o sensibilitate relativ
Joasd, iar specificitate inaltd in determinarea acestei complicatii a transplantului renal. Pot fi
luate in considerare urmatoarele valori ale indicilor dopplerografici: indicele de rezistenta =
0,75, scaderca vilezelor sistolice si diastolice arteriale maxime si aparitia fluxului diastolic
mvers. Dereglérile caracteristice pentru rejetul cronic pot fi mai corect apreciate cu ajutorul
analizei fluxului sangvin prin arterele interlobulare (cartare doppler). Studiul multiplanar al
vaselor intrarenale oferd o posibilitate de diferentiere a sclerozirii parenchimului renal in urma
rejetului cronic (mozaicismul regiunilor cu irigare normala §i scazutld a tesutului renal). stenozei
artrel renale (diminuarca globald a fluxului sangvin renal) si tromboza anastomozei asociatd cu
arterele accesorii patente ale transplantului.

» Formarea [istulei arterio-venoase renale se¢ manifesti prin mozaicismul  tabloului
dopplerografic in regiunea nemijlocit adiacenta fistulei, care este datorat vibratici fesuturilor
Juxtapuse sub influenfa fluxului arterio-venos de viteza inaltd. Artera sc caracterizeazi prin
indicele de rezistenta jos si fluxul sangvin rapid, iar vena implicatd are un flux turbulent
pulsatil.

e Stenoza arterei transplantului renal se manifesta prin viteza sistolica arteriald maximi = 1,5-2
m/sec, turbulenta poststenoticd, sciderea rezistentei in artercle renale mai mici si
dopplerograma de tip “tardus parvus”, raportul dintre vitezele maxime arteriale sistolice la
nivelul arterei renale vis-a-vis de artera iliacd adiacentd = 2, indicele de rezistentd la nivelul
arterelor intrarenale < 0.55. Stenoza in majoritatea cazurilor se dezvolta distal de la locul
anastomozei. Modificarile dopplerografice similare pot fi determinate in torsiunea vaselor
hilului renal, care se diferentiaza prin prezenta “semnului umbilicarii”. Cartarea Doppler color
este eficientd in calitate de metoda sereening, iar IRM poate fi solicitata numai pentru evaluarea
eventualel cauze a slenozel.

Abordarea sistemicd a aplicirilor examenului ultrasonogarfic la pacientii dupa trasnplant
renal este prezentata in rabelul 84.
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Aplicarile ultrasonogra

fiei la pucientii dupd transplant renal

Tabelul 84

Modalitate | Indicatii Scopul Actiuni
de cercetare 8 recomandate
Ultrasonografia | Se efectucara saptiminal | Evaluarea dinamica a | Ajustarea  managementului
renali (o Jund dupd transplant), | modificirilor adaptive in | pacientului  in  funciie de
apoi o dati in 3 luni (un | transplant  renal,  precum i | modificarile ultrasonografice
an dupa transplant), apoi o | depistarea precoce a complicatiilor | determinate
datit in 6 luni trnsplantulul  repal  (ex. ool
cronic)
Ultrasonografia | Suspeciic e rejet  de | Diagnosticul pm'cili'u si diferenpial | Instituirea tratamentului |
renald de transplant, trauma | al rejetului acul de lransplant, | imunosupresiv - activ sau
- transplantului stenozel sun ocluziei o, renale, | inlitorares transplantului
urgenta ; :
trombozel v. renale {ex. postiraumatic)
Ultrasonografia | Se efectueazd anval Evaluarca §i monitorizarea | Ajustares  managementului
abdominalad modificarilor  patologice  ale | cu ameliorarea ultericard a
organelor abdominale calitilii vieti

'mlmmnngmﬁa Suspeclie la o patologie | Fxcluderea/ confirmarea prezentei | Tratamentul chirurgical
abdominala de | Abdominald acutd unei patologii abdominale acute corespunzator
urgenta
Ecucardjugraﬁ;a_ Se efectuenzd anual Evaluarea 5i monitorizarea | Tratamentul cardiomiopatiei
cardiomiopatiel  uremice;  5IV, | uremice 5 disfunctiei
PPVS, IMMVS, PSVD, FS, FE, | diastolice - TECA, BRA I,
funciia  diastolicd.  dimensiunile | BAB. BOC, diuretice
cavitdtilor cardiace
Ecocardiografia = Suspectie la puﬁca:dj.m Acumulare e lichid in pericard, Pericardiocenteza:
de urgenti uremich. edem pulmonar. | sporirea PSVIL debitului cardiae. | Complexul  de s
hipervolemie, IMA suprasolictares  compartimentelor | indreptate  la micsorares
drepte ale cordulu WS
Tratamentul IMA
U[[rasgngg;aﬂa Se efectueazd  anual {]:'L_'hEvutuar: si monitorizare  a | Administrarea  preparatelor
oaselor copii - ohligatoriu) gradului  de  compensare a | de calew s vitaminei D,
| falangiene modificarilor  in  metabolismul | optimizarea  tratamientului
fosfo-caleie imunosupresiv
Ultrasonografia | Se clectueazd anual (in | Evaluare s monitorizave 8 | Promovarea mai ngresiv_’i_E '
arterelor varsti= 60 de ani, in | modificirilor: grosimea  intimel, | modificarilor  stilului de
bl dislipidemii, in DZ, sub | medigi arteriale, prezenta plicilor | viagi, tratamentul
magistrale tratament  imunosupresiy | aterosclerotice antiaterosclerolic {dupa
indelungat — obligatoriu) testarea lipidelor
plasmatice), ajustares |

Utratamentului  patologiel de

bazi

Nota: IMMVS —Jindice de masa al vcnlriculului stang, SIV — septul
peretele posterior al ventriculului sting, PSVD — presiune sistolica in ventriculul drept. FS — fractie
de scurtare, FE — fractie de ejectic, DZ — diabet zaharat, VSC - volumul sangelui circulant, [ECA
inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei, BRA 11 — blocaniii receptorilor Al al angiotensinei
I, BAB - p-adrenoblocantii. BCC - blocantii canalelor de calciu, IMA — infarct miocardic acut

interventricular, PPVS —

e CT si IRM, eventual cu contrast se aplicd in diagnosticarea masclor de volum benigne §i
maligne cu diferite localizari si complicaii cerebro-vasculare la pacienti dupa transplant renal.
Recurgerea la aceste metode este relativ rara §i este guvernatd de indicatii clinice ad hoc.
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13. Conduita generald posttransplant

Abordarea generali a tratamentuluoi medicamentos pacientului cu transplant renal:

Principiile regimului §i dietei sunt similare celor prezentate in capitolul privind boala cronica de
rinichi;

Abordarea fiecirui pacient este complexd, cu individualizarea regimului de tratament, inclusiv
celui imunosupresiv;

Este importantd asigurarea complianiei sporite a pacientului la regim medicamentos selectat;
Supravegherea $i minimizarea efectelor adverse ale tratamentului medicamentos;

Monitorizarea nivelului unor preparate imunosupresive, in special, in cadrul tratamentului de
mentinere;

Evaluarea si monitorizarea interactiunilor medicamentoase;

Spitalizdrile de urgentd se recomanda in caz de instalare a complicatiilor acute si cronice ale
transplantului renal ;

Se recomandi spitalizari de plan cel putin o datd pe an chiar in caz de functie normalid a
transplantului. In caz de funcie redusi a transplantului se recomanda spitalizarile o data in 6
luni in caz de BCR stadiul 111, o datd in 3 luni in caz de BCR stadiul 1V;

Externarea din spital se efectueaza in caz de compensare a complicagiilor cronice si lichidarea
consecinielor complicatiilor acute, cind pacientul este capabil de autodeservire sau poate fi
deservit de catre rude sau lucritorii sociali;

In caz de progresic a bolii cronice de rinichi pina la stadiul V (insuficienid renala cronica
temrinald) sc recomandd reinifierca tratamentului de substitulie a functiei renale prin
hemodializa sau dializé peritoneali.

14. Tratamentul imunosupresiv

Tratamentul imunosupresiv in transplantul renal are 2 obiective principale: prevenirea
rejetului de transplant (terapia de inductie, terapia initiali, terapia de menfinere) si
tratamentul rejetului acut (figura 65).

Tratamentul Tratamentul Tratamentul Tratamentul Tratamentul
de inductie  de initiere de mentinere rejetului acut de mentinere

Transplant renal |

2 saptamani 3 luni

Figura 68. Etapele tratamentului imunosupresiv dupa transplant renal
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Obiectivele tratamentului imunosupresiv in transplantul renal

e Prevenirea rejetului acut i cronic cu deteriorarea functici de transplant gi pierderea ulterioard a
transplantului:

e Optimizarea regimului  imunosupresiv. cu  realizarea  volumului  minim  necesar  de
munosupresie:
v Micsorarea severititii efectelor adverse;
v Micsorarea toxicitiifii medicamentoasc si nefropatiilor cronice secundare,

e (Cresterea supraviefuirii pacientului i transplantului renal;

o [munosupresie eficienta din punctul de vedere al rezultatelor clinice si costului;

¢ Ameliorarea compliantei pacientului;

e Ameliorarea caliti(ii viefii pacientului;

e [nductia toleraniel imunologice.

Tratamentul imunosupresor de inductie se incepe imediat pre- sau postoperatoriu si dureazi
2 siptimini, avand scopul prevenirea rejetului fulminant si acut, se bazeazi pe:

¢ Imunoglobulina antitimocitard (ATG);

¢ [munoglobulina antilimfocitard (ALG):

e Anicorpul monoclenal muromonab-CD3 (= OKT 3).

* Se utilizeazd mai ales in SUA, mai rar in Uniunea Europeanid datoritd efectelor adverse
frecvente clinic semnificative.

Tratamentul imunosupresor inifial se incepe imediat postoperatoriu si dureazi pind la 3 luni,

este indreptat la prevenirea rejetului acut, include:

e Terapia tri- sau bicomponentd (Ciclosporina (Sandimmun®, Neoral®) — inhibitorul
calcineurinei + corticosteroid + Azatioprina — un_preparat cu proprietafi antiproliferative). Se
administreaza in toate cazurile, cu exceplia donatorului — gemene monovitelin.

¢ Un numdr mic de centre nefrologice aplica schema de momnoterapie cu inhibitorii calcineurinei
(ICN).

e Regimul imunosupresor modern este bazat pe preparatele din grupa inhibitorilor calcineurinei:
Baziliximab / Daclizumab + Ciclosporinad/ Tacrolimus.

*  Alegerea preparatului se efectueazi in functie de profilul efectelor adverse.

* Mofetil micofenelat se recomandi in cazuri de risc inalt de nefrotoxicitaie a preparatelor din
grupa ICN sau in loc de Azatioprina.

¢ Sirolimus se recomanda in cazuri de risc inalt de nefrotoxicitate si intoleran{a altor preparate din
grupa ICN.

Tratamentul imunosupresor de mentinere se incepe dupii terminarea tratamentului
imunosupresor initial si este cu durata nedeterminati.

* Preparatele imunosupresoare administrate sunt similare celor din regimul terapiei initiale, insa
in doza mai micd s pot fi modificate in  functie de instalarea complicatiilor
postmedicamentoase, intolerantei sau a rejetului acut.

Tratamentul imunosupresor al rejetului acut de transplant este solicitat in caz de rejet acut de
transplant, este necesard o ajustare calitativd si cantitativd a regimului imunosupresor. Se
administreaza:

e Corticosteroizi, de obicel in doze mari, uneon in puls-terapie,
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Corticosteroizil se asociaza cu doze inalte ale inhibitorilor caleineurinei.
In rejet acut steroid-rezistent se recomandi puls-terapia cu doze inalte de tacrolimus, ALG,
ATG sau anticorpi muromonab-CD3.

Preparatele imunosupresive utilizate in transplantul renal

Inhibitorii calcineurinei:

Ciclosporina A (Sandimun®, Neoral®)

Mecanismul de actiune: Dupd formarea complexului cu ciclofilind blocheaza actiunea

calcineurinei i sinteza IL-2, secundar — si procesele de proliferare si diferentiere limfocitard,

Posologic: Biodisponibilitatea variaza semnificativ de la o persoand la altd. Doza de mentinere

este selectatd individual in baza monitorizarii. In practica clinicd de obicei se utilizeaza

determinarea curbei de concentratie dupa trei concentrafii: Cy, C; si Cy san variantele mai
simplificate cu determinarea numai a Cy sau C, (ultima este consideratd mai precisi);

Efectele adverse principale sunt nefrotoxicitatea, hepatotoxicitatea, neurotoxicitatea, HTA.

dereglarilor electrolitice, dislipidemii, hiperuricemia, microangiopatia tromboticd, hipertricoza,

hiperplazia gingivala:

Pentru ajustarea corectd a dozei de Ciclosporind este important de {inut cont de interactiunile

medicamentoase:

v Cresc nivelul Cilosporinei A: blocanti ai canalelor de calciu (Diltiazem. Verapamil,
nicardipind), antibioticele (Eritromicind, Ticarcilind, Doxiciclind, Fluxonazol, Ketoconazol),
Metoclopramida, Colchicma, Tamoxifen, hormonii sexuali, Tacrolimus;

v Reduc nivelul Ciclosporinei A: antibioticii (Nafeilind, Trimetorpim-Cotrimoxazol injectabil,
lzoniazida, Rifampicind), anticonvulsive (Fenitoin, Fenobarbital, Carabmazepina,
Primidon), Omeprazol, Sulfipirazone;

¥ Majoreaza nefrotoxicitatea fard a influenfa nivelul seric al Ciclosporinei: aminoglicozide,
antivirale (Ganciclovir, Aciclovir), AINS,

Preparatele generice ale Ciclosporinei A

Conform definitiei Food and Drug Administration preparatele generice au formula chimici
similard cu preparatul original, realizeazi efectele farmacologice la acelasi nivel cu acelasi
biodisponibilitate, cu aceeasi putere si sunt comercializate in aceeasi dozi, ca §i preparatul
original.

[ ]

Avantajele preparatelor generice ale Ciclosporinei A:

¥ Produsul original este cunoscut, preparatele generice au formula chimica similara:

¥ Costul redus datorita investitiilor mai mici la ficcare etapi de la produciic pana la
implementare clinica;

v' Procedeul de inregistrare este mai usor in comparatic cu preparatul original,

Dezavantajele preparatelor generice ale Ciclosporinei A:

v lInregistrarea mai usoard a preparatului nu totdeauna asigurd calitatea de facto similard a
produsului final generic cu cel orginal;

v' Conform definitiei, metoda de producere este considerata irelevanti. dar nu totdeauna este
cazul;

v Se presupune c¢d bioechivalenta preparatului generic i original, demonstratd la voluntarii
sinatogi, poate fi dircet tradusa ca echivalenta efectului terapeutic la pacienti.

Abordarea problemei de comparatic a produselor originale si generice ale Ciclosporinei A

v Problem-oriented approach™:
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- Calitatea produsului final: la momentul actual nu existd date din trialuri care sa
demonstreze eficienta clinicd egald a preparatelor generice $i celul original in toate
situaiile clinice dupi transplant renal:

- Cu toate ¢i procesul de productic este considerat irelevant, chiar preparatele originale
Neoral® si Sandimmune® au biodisponibilitate diferiti;

- Cu toate ¢d se presupune ¢i bioechivalenia la voluntarii sandtosi este egald echivalentei
clinice la pacienti, in realitate din cauza varietdtii semnificative de absorblie intestinala
profilul farmacodinamic s farmacocinetic difera semnificativ intre pacienfii dupd
transplant renal si voluntarii sanatosi.

v Abordarea din punctul de vedere al bioechivalentei:

- Trialuri clinice comparative (9 studii) au demonstrat eficienja clinicd similard cu
preparatele originale ale Ciclosporinei A numai a 2 preparate generice — Equoral® gi
Gengrafii);

- Unicul studiu de bioactivitate a demonstrat ci efectele Equoralului §i Neoralului asupra
limfocitelor T sunt similare;

- Cercetari farmacocinetice (27 studii) au demonstrat ¢d majoritatea preparatelor generice
fiind bioechivalente la voluntarii sindtosi nu sunt biocechivalente preparatelor orginale ale
Ciclosporinei A la pacien{i dupd transplant renal, cu pujine excepfii: Gengraf®,
Equoral®, Cysporin®, Arpimmune ME® si Zinograf ME®.

Recomandarile clinice privind utilizarea preparatelor generice ale Ciclosporinei A la etapa

actuald:

v In prezent nu existd date stiinfifice suficiente pentru a stipula eficienta cgali a preparatelor
senerice si orginale ale Ciclosporinei A la pacientii pe parcursul primului an dupd transplant
renal (supravictuirea transplantului este 78% vs 88% conform rezultatelor metaanalizei);

v" Unele din preparatele generice pot {i recomandate pacienilor stabili dupa transplant renal
dupa efectuarea cercetdrii clinice a efcientei clinice in populafia concretd a pacientilor dupa
transplant renal (ex. sunt necesare studii clinice aparte la varstnici, diabetici, copii, gravide,
persoanele de culoare);

v Concentratia C2 a Ciclosporinei A poate fi utilizata ca markerul surogat al AUC la pacienti
stabili dupa transplant renal;

v Deciziile de trecere de la preparatele originale ale Ciclosporinei A la preparatele generice
trebuie s fie bazate pe cercetirile efectuate la pacienti cu transplant renal, ci nu la voluntarii
sandtosi. Bioechivalenta nu totdeauna se traduce in eficienta clinici egala.

Tacrolimus (Prograf &);

Mecanismul de actiune: Formarea unui complex heterodimeric cu FKBP cu blocarea

consecutivi a calcineurinei §i sintezei IL-2. De asemenea este blocatd trecerea limfocitelor din

faza GO (celula inactivd) in faza G1 (celula activatd) a ciclului celular;

Posologie: Doza de mentinere este 150-300 pg/kg/zi. Un numar de studii au demonstrat eficenta

superioard vis-a-vis de Ciclosporina A in prevenirea rejetului acut;

Spectrul reactiilor adverse este in general similar cu Ciclosporina A. Spre deosebire de

Ciclosporind A nu provoacd hipertricoza si hipertrofie gingivald. Toxicitatea nu este incrucigatd

cu Ciclosporina A, permitind astfel schimbul de preparate in caz de dezvoltare a efectelor

adverse.
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Inhibitorii sintezei purinelor:

Azatioprind (Imuran ®);

Mecanismul de actiune: metabolitii hepatici ai Azatioprinei (6-mercaptopurind si acid 6-
thioinosinic) inhibd sinteza purinelor §1 blocheaza integrarea lor in ARN si ADN, Astfel, este
micsoratd activarea si proliferarea celulard. Efectul administririi Azatioprinei la pacienti cu
afectiuni hepatice este greu de prognozat, fiind posibile atdt hepatotoxicitatea cit si
imunosupresia insuficienti.

Posologie: dozele de mentinere sunt de 1-3 mg/kg/zi.

Efectele adverse includ supresia medulard reversibild la suspendarea sau la ajustarea dozei de
preparal, hepatotoxicitate, toxicitate pancreatici.

Micofenolat mofetil (Cellcept®);

Mecanismul de acfiune: formarea acidului micofenolic la nivel hepatic duce la inhibitia
selectiva reversibila a inozin-monofosfat-dehidrogenazei, blocind sinteza guanozinei si
secundar - sinteza de ARN si ADN. Este mai eficient ca Azatioprina in prevenirea rejetului acut
pe parcursul primului an dupa transplant renal. insa, supravietuirea transplantului la distan{a de
4-5 ani este similard cu schemele, bazate pe Azatioprind.

Posologie: Doza de ment{inere este 2 - 3 g/zi.

Efectele adeverse principale includ dereglarile gastrointestinale, dezvoltarca infeciiilor, inclusiv
cele oportunistice si riscul sporit de aparitie a neoplaziilor. Nefrotoxicitatea este mai mica in
comparatie cu inhibitorii calcineurinei.

Inhibitorii complexului TOR (1 §i 2)

Sirolimus (Rapamicinid, Rapamun®);

Mecanismul de actiune: prin interacfiunea cu complexul TOR inhiba trecerea celulei din faza
G (celula activatd) in faza S (sinteza ADN), efectul fiind sinergic cu inhibitorii calcineurinei;
Posologie: Inijial - 6 mg dupd transplant renal, apoi — 2 mg/zi sub controlul concentratiei in ser.
Efectele adverse principale cuprind dislipidemia, trombocitopenia, leucopenia si afectarea
pulmonard. Nefrotoxicitatea este minima in comparatie cu inhibitorii calcineurinei,

Imunosupresante nespecifice

Corticosteroizii: Prednisolon, Prednison, Metilprednisolon;

Mecanismul de acliune: Efectul antiinflamator este realizat in toate fazele inflamatiei, fiind
asigurat de activarea receptorilor nucleari specifici, care prin diferifi mesengeri secundari
exercitd acfiune antiinflamatorie §i antiproliferativi, micsorind sinteza, impiedicand cliberarea,
activarea sau potenfind scindarea substantelor biologic active proinflamatorii (ex. histamini,
kinine, prostaglandine, leucotriene si tromboxan), §i chemochinelor (influenta asupra migratiei,
distribufici §i functiei leucocitelor periferice). Inhibd proliferarea fibroblastica si sinteza
componentilor matricii extracelulare, reducind fibroza local:

Posologia corticosteroizelor se schimbi in funclie de etapa de tratament. Dozele inifiale sunt =
I-2 mg/kg cu diminuare in continuare §i trecere la doze de sustinere timp de 3 luni dupa
transplant renal (5-10 mg/zi). Raportul de doze este | : | : 0.8 pentru Prednisolon : Prednison ;
Metilprednisolon corespunzator. In terapia de sustinere pot fi administrai in doza dubli peste o
zi, pastrind efectele pozitive §i diminuind cele adverse. In rejetul acut de transplant se
administreaza in puls-terapie, doza fiind pani la 10-15 mg/mg/zi;
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Au o muliime de efecte adverse (ex. HTA, dislipidemii, obezitate, dereglarile tolerantei la
glucozi, psihoze, dereglari trofice ale mucoaselor si tegumentelor, inclusiv ulcer duodenal/
gastrie, osteoporoza, fracturi patologice etc.), in special in caz de wratament indelungat. Aparijia
preparatelor imunosupresive noi actualemente oferd o posibilitate reald de minimizare a rolului
steroizilor in regimurile imunosupresive contemporane, in special dupd utilizarea terapiei de
inductic cu anticorpi antilimfocitari.

Anticorpii antilimfocitari

Anticorpii policlonali (interactioneaza cu cagiva antigeni limfocitari):

¥ Thymoglobina;

v' Atgam;

Anticorpii monoclonali (interactioneazd cu unul din antigenii limfocitari);
v OKT-3 (Orthoclone®, anticorpii fata de CD3);

¥" Blocantii receptorilor 11.-2:

- Daclizumab (Zenapax ®) — anticorpii humanizati;

- Basiliximab (Simulect®) — anticorpii chimerici;

- Pentru realizarea efectului imunosupresiv este necesard coadministrarca cu inhibitorii
calcineurinei. Lipsa cresterii riscului de dezvoltare a neoplaziilor, infectiilor (banale i
oportuniste) si absenfa sindromului de eliberare masiva a citokinelor sunt avantajele
evidente in comparatic cu alte preparate, bazate pe anticorpii antilimfocitari.

v In curs de testare clinica sunt anticorpii anti-ICAM-1, anti-VCAM-1, anti-CD4, anti-LFA-1.
Mecanismul de actiune constd in micsorarea numdrului si‘sau activitdfii limfocitelor care
participd in realizarea reactiei imunologice fatd de antigenii din transplant renal. Acest
mecanism se realizcazd prin promovarca fagocitozei celulelor-{intd de cdtre macrofage,
citotoxicitate mediatd celular dependentd de anticorpi, liza celulard, mediatd de complement,
activarea apoptozei celulare, impiedicarea activirii complexelor macromoleculare membranare,
necesare pentru activarea rispunsului imun yi/sau interactiunea celulara,

Se utilizeaza in tratamentul de inductie a toleranfei imunologice.

15. Bazele tratamentului patogenetic i simptomatic la pacientii dupa transplant
renal

Principiile de tratament, precum si arsenalul terapeutic nu diferd esential de la cele expuse in
capitole BCR si IRC terminala:

Necesitatea de evaluare a interactiunilor medicamentoase intre preparatele utilizate pentru
tratament imunosupresor si cel patogenetic/simptomatic reprezintd un specific evident al
tratamentului medicamentos la pacien{i dupa transplant renal;

Evitarea polipragmaziei este foarte importanta pentru prevenirea reaciiilor alergice:

In tratamentul antihipertensiv sunt preferabile IECA, BRA 11, diuretice §i blocantii
nedehidropiridinice ale canalelor de calciu;

Tratament antiancmic cu ESA este recomandat incepand cu FG < 45 ml/min;

Statinele reprezintd baza tratamentului dislipidemiilor;

Corectia diabetului zaharat: se recomandi transplantul combinat de rinichi §i de pancreas, iar
dupd transplantul izolat de rinichi este preferati administrarea insulinei pentru corectie
metabolica:

Tratamentul osteoporozei: se administreaza bifosfonati, calciu si preparatele vitamine: D.
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Tabelul 85,

Medicatia imunosupresiva dupa transplantul renal

Denumirea
preparatului

Mecanismul
de actiune

Indicatii

Pusn]ngfe =

Prednisolon

Modelarea
sintezei prote-
ice cu efecte
antiprolifera-tive

Tratamentul imunosupresor inifial,
de menfinere (bi- sau triterapie
clasica)

I mg/kg/zi timp de 3 luni cu
micsorarea ulterioara a dozei
puls-terapie in doza 10-15
mg/ kg corp, 3 zile

sintezei ADN  de menfinere (bi- sau triterapie
iclasici)

si anti- Tratamentul rejetului acut de consecutive
inflamtorii ftransplant renal
Azatioprind  Dereglarca |Tratamentul imunosupresor inifial, 3-5 mg/kg/zi prima zi, apoi

1-3 mg'kg/zi — doza de
menfinere

Ciclofosfamida

Dereglarca
sintezei ADN

(Tratamentul imunosupresor inifial,

2-3 mg/kg'zi cu reducerea
rapida (toxicitate !)

Ciclosporina A

Inhibitia directa
a T-limfocitelor

Tratamentul imunosupresor initial,
cle mentinere (bi- sau triterapic
clasica)

15 mg/kg inainte de
transplant, apoi 8-20mg/kg
(sange - 200-300 mg/ml)

Tacrolimus

monoeclonali cu
specificitate
pentru CD-25

(tri- sau biterapie) la copii s1 adulfi
cu nivelul redus de imunizare

Globulina Inhibijia directa |Tratamentul imnosupresor de Prima doza + 24 ore de la

antilimfocitard ja limfocitelor  |inductie; tratamentul refetului acur  lefectuarea transplantului; 15

(ALG) o mg'kg 8-14 zile, apoi peste o

Globulina Inhibifia dirccta |Tratamentul rejetului acut 7i pand la 21 de doze

antitimocitard -|a limfocitelor administraic

ATGAM

Basiliximab  |Anlicorpii Tratamentul imunosupresor inifial - 20 mg x 2 ori/zi; la copiii cu
monoclonali cu (tri- sau biterapie) la copii §1 adul{i  |masa < 35 kg: 10 mg x 2
specificitate (la pacientii cu nivelul anticorpilor  jori/zi cura de tratament
pentru CD-25  Ireactan{i sub 80%) include 2 doze

Daclizumab  |Anticorpii Fratamentiul imunosupresor inifial  |Prima doza cu 24 ore inainte

de transplant 1 mg/ kg corp,
5 doze la interval de 2
sdptimani

Inhibitor
calcineurinei

Tratamentul imunosupresor inifial

((iri- sau biterapie, ca inlocuitor a
unui din componenti) in caz de
Er::zistcm,a la Ciclosporind si doze

inalte de prednisolon

Per os 150-300 pg/kg corp/
z1, indelungat corectia dozei
in functie de concentratia
serici

Sirolimus Imunodepresiv  (Tratamentul imunosupresor initial  Per os 6 mg — imediat dupa
non-inhibitor de ((tri- terapie, asociat cu ciclosporind  transplant, apoi cu 2 mg/ zi;
calcineurini si Prednisolon), continuare in cadrul corectia dozei in functie de

ferapie de mentinere numai la concentralia seric: 4-12 ng
diminuarea treptata a dozei de in caz de asociere cu
Ciclosporind, pand la suspendarea  (Ciclosporina si 12-20 ng
Ciclosporinei coadministrare cu dupi suspendarea ei
Prednisolon este obligatorie

Mofetil Promedicament |Tratamentul inmmosupresor initial, |Prima doza < 72 ore dupa

micofenelat  cu biodis de mentinere si controlaréa {transplant, administrare
ponibilitate mi  |episoadelor de rejet acut (triterapie, indelungata Adulii: | g x 2
ritd; inhiba sin  jasociat cu ciclosporing si ori/zi; Copii, 2-18 ani: 600
teza purinelor  Prednisolon) img/m’ / zi
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16. Transplantul renal in cadrul unui transplant multiorgan
Caracteristica epidemiologici a transplantului renal in cadrul transplantului multiorgan

o [Este o optiune rard de tratament;

e Sunt putine studii prospective cu evaluarea eficacitalii la distan{d a acestui tip de transplant;

e Cel mai frecvent tip de transplant combinat este transplantul renal + pancreas, care este urmat
de transplantul renal + hepatic. In dinamica creste necesitatea in transplani renal datoritd
nefrotoxicitafii tratamentului imunosupresor dupd transplant de cord. Cazuri unice au fost
raportate in transplant combinat de pulmon + rinichi.

Indicatiile transplantului renal in cadrul unui transplant multiorgan

e [Insuficiena renald cronicd terminald, cauzatd de o patologie extrarenala:
v Transplant renal + pancreas la copii cu DZ tip [;
v Hepatitele virale cronice B si C cu glomerulonefrita §i IR secundar:
v' Nefropatie cronicd complicati cu IRC terminald in urma transplantului hepatic (toxicitatea
regimului imunosupresor cu inhibitorii calcineurinei sau traumatismul renal intraoperatoriu);
v' Nefropatie cronicd complicati cu IRC terminald in urma transplantului cardaic (toxicitatea
regimului imunosupresor cu inhibitorii caleineurinei).
s [nsuficien{a renald cronica terminald, care a cauzat dezvoltarea secundard a deficitului functier
unui organ:
v Insuficienta hepaticd secundard hepatitei virale B sau C contractate in cadrul tratamentulu
imunosupresor dupa transplant renal;
o Afectarea multiorganica in cadrul unei maladii de sistem:
v" Boala polichistica autozomal-dominanti cu afectarea simultana a rinichilor g1 ficatului;
v" Hiperoxaluria primara (rinichi + ficat),
v Fibroza chisticd (pulmon + rinichi).

Modalititile de transplant multiorgan Ia pacienti cu IRC terminali

e Transplantul simultan de organe: ex. transplantul renal + pancreas;

e Transplantul consecutiv de organe (estc mai rar efectuat): ex. transplantul renal, urmat in
continuarca cu transplant de pancreas.

Tipuri de transplant renal in cadrul unui transplant multiorgan

e Transplantul renal + transplant de pancreas;
¢ Transplantul renal + transplant hepatic:

o Transplant renal + transplant de cord:

¢ Transplant renal + transplant pulmonar.

Transplantul renal + transplant de pancreas: aspecte generale
e Indicatic majora: diabet zaharat tip I cu avansarca rapida a complicatiilor diabetice in pofida
tratamentului cu insulina:

e Supravietuirea (pacientului / transplantului renal / transplantului de pancreas) timp de 1 an este
06% / 89% / 88% si timp de 5 ani — 89% / 80% /78%.

o Transplant simultan de rinichi + pancreas:
v De obicel donatorul este unul si acelasi individ:
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v Se recomandi efectuarea transplantului inainte de inifierea tratamentului de substitutie a
functiel renale: la pacienti cu creatinina sericd = 3 mg /d] sau cu FG = 40 ml/min (SUA) sau
la bolnavi cu FG < 30 ml/min (Eurotransplant).

Transplant de pancreas dupi transplant renal:

¥" Pacien{i dupa transplant combinat de rinichi + pancreas, cu malfunctia transplantului de
pancreas;

v Pacienti dupi transplant renal cu funcia stabild, asociat cu DZ tip 1 si FG > 40 ml/min.

Avantajele transplantului combinat de rinichi si pancreas vis-a-vis de transplantul renal

Supravie{uirea pacientului in caz de transplant combinat de rinichi + pancreas este superioari in
comparatie cu monotransplantul renal cadaveric;

In caz de transplant combinat de rinichi + pancreas este micsorat riscul recidivei nefropatiei
diabetice:

In caz de pastrare a functiei de transplant pancreatie 10 ani este posibild o reversie parfiald a
nefropatici diabetice a rinichilor nativi ai recipientului;

In cercetarile prospective a fost inregistratd o reversie partiala a cardiomiopatici mixte la
pacienti cu durata functionarii transplantului = 2 ani;

A fost depistatd diminuarea/ disparitia manifestarilor neuropatiei periferice senzo-motorii
usoare §i moderate. In caz de disautonomie sl neuropatie senzo-motoric severd ameliorarea este
modesti;

Este caractersitica stabilizarea retinopatiei diabetice proliferative, ca §i la pacientii cu simplul
transplant renal.

Contraindicatii principale fati de transplant renal + pancreas

DZ cu nivelul normal/ sporit de C-peptida;

Cardiopatie cronici intratabila;

Neoplaziile cu < 2 ani dupd inldturarea tumorii;
Macroangiopatie avansati;

Lipsa de complian{a, in special cauzata de dereglarile psihice.

Tehnica chirurgicald si complicatiile principale in transplant simultan renal + pancreas

Drenarea obligatorie a vezicii biliare (Sollinger);

Se recomandi drenarca enterala;

Complica(ii principale in perioada postoperatorie precoce: sindromul algic, hemoragie,
stricturile uretrei, pierderi de bicarbonate = 10 g/zi;

Alte complicatii: insuficienta anastomozei ductului pancreatic (pana la 30-40%). infectie de
plaga, peritonita, pancreatita de rejet. tromboza arterelor, care aprovizioncazi cu sange
transplantul pancreatic:

Problemele tehnice sunt raspunzitoare pentru = 8% malfunetii de transplant pe parcursul
primului an dupd operatie;

Hiperinsulinemie (lipsa pasajului hepatic, deficit de functie a insulinazei renale). Drenarea
sangelui venos din transplant in sistemul portal oferd o posibilitate de evitare a astfel de
complicatii;
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Rejetul in transplantul simultan renal + pancreas

Actualmente incidenta rejetului refractar cu pierderea transplantului: 2% / primul an in
transplantul combinat de rinichi + pancreas §i 7% / primul an in transplantul de pancreas dupa
transplantul renal;

Diagnosticul rejectiei transplantului pancreatic izolat este dificil. dar de obicer are loc rejetul
simultan a transplantului renal §i pancreatic;

Monitorizarea nivelului de lipazi §i amilazi in plasma $i urind:

_Standardul de aur” al rejetului — biopsia pancreaticd, care poate fi efectuatd percutan,
laparoscopic, cistoscopic (pacienfii cu vezica biliard drenatd), duodeno-/ intestinoscopic
(pacientii cu drenajul intestinal).

Rejetul acut in transplantul simultan renal + pancreas: particularititile tratamentului
imunosupresor

[ncidenta rejetului acut in tratamentul cu Ciclosporind A + Azatioprind + Prednisolon a fost 60-
80%:;

Regimul imunosupresor, bazat pe Tacrolimus si Mofetil micofenolat este mai eficient, incidenta
rejetului acut este = 20%;

Tratamentul de inductie cu anticorpi mono- sau policlonali antilimfocitari micgoreaza incidenia
rejetului acut la pacientii care primese tratamentul imunosupresor, bazat pe Ciclosporina A;
Dozele preparatelor imunosupresive administrate sunt similare celor utilizate in terapia
transplantului renal.

Transplantul combinat de rinichi si ficat: aspecte generale

IRC terminald asociatd cu insuficienta hepaticd sccundara infectiel cronice hepatice virale B
reprezintd indicatia cea mai frecventa pentru transplantul combinat de rinichi i ficat;

La momentul actual nu existd o conduitad unanim acceptata, recomandirile existente sunt bazate
pe experienta centrelor izolate de transplant;

Se recomandd tratamentul antiviral pretransplant, dircciionat la eradicarea infectiel virale
hepatice;

Nu se recomandi efectuarea transplantului combinat de rinichi si de ficat (ca §i transplantului
izolat hepatic) la pacienti cu cirozd hepatica in stare gravi (ex. Child-Pugh C), in special la
pacientii care necesitd internare in SATI (riscul inalt de complicatiile in perioada periopearotic);
Pacientilor, care se afli la tratament de substitutie artificiali a functiei renale §i care
concomitent suferd de cirozd hepaticd se recomanda evaluare a cit mai precoce a necesitajn
transplantului renal;

Efectuarea transplantului combinat se recomandi a fi executata intr-un centru transplantologic
cu experientd in domeniu;

Tratamentul imunosupresor in caz de transplant combinat hepato-renal este similar terapici
recomandate pentru transplant hepatic izolat.

Indicatii pentru transplantul combinat de rinichi si ficat

IRC terminala secundara (glomerulonefrita extracapilard/ membranoasd/ membranoproliferativa
+ vasculita crioglobulinemica de sistem) sau asociatd infectiei cronice virale hepatice B sau C,
complicate cu cirozd hepatici;

Boala polichistici autozomal-dominantd, cu afectare simultana a ficatului si rinichilor;
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Ciroza hepaticd secundard infectiilor cronice a ciilor biliare/ boala Caroli compleiate cu
amiloidoza renald in stadiul insuficientei renale cronice terminale;

Nefronoftizd/ complexul polichistoza medulard asociate cu malformatiile congenitale ale
ficatului:

Asocierca formei juvenile de polichistozd hepaticd cu boala Caroli/ malformatii chistice a
ficatului:

Hiperoxaluria tip 1 §i tip 11 (defectul metabolic este localizat in ficat, afectarea renald este
secundard nefrolitiazei recidivante/ blocului tubular acut cu cristale de oxalat);

Dereglarile  metabolice rare:  acidemia  metilmalonici, tezaurismoze, complicate cu
glomeruloscleroza focal-segmentara, deficitul al-antitripsinei asociata cu o glomerulopatie;
Pacientii cu nefropatie cronicéd secundara problemelor tehnice in timpul efectudrii transplantului
hepatic sau cauzatd de nefrotoxicitatea inhibitorilor calcineurinei / diabetului zaharat
posttransplant / HTA posttransplant;

Notd: sindromul hepatorenal este reversibil in caz de transplant hepatic. Nu se recomanda
transplantul combinat hepato-renal la acesti pacienti.

Transplantul combinat de cardio-renal: aspecte generale

Experienta actuald in domeniu se limiteaza la cazun unice si serti mici (< 10 pactenti) raportate;
Nu existad recomandan generale;

Supraviefuirea timp de 2 ani este 67%:;

Tratamentul imunosupresor in caz de transplant combinat cardio-renal este similar terapiei
recomandate pentru transplant hepatic izolat.

Indicatii pentru transplantul combinat cardio-renal

L ]

Pacientii tineri cu cardiomiopatii hipertensive/ ishemice/ idiopatice;

Amiloidoza sistemica cu afectarea simultand a rinichilor si cordului;

IRC terminald secundard toxicititii inhibitorilor calcineurinei (8-10% pacien{i dupa transplant
cardiac la distantd = 10 ani dupa operatie).

Transplantul combinat cardio-renal: aspecte generale

Experienfa actuald in domeniu se limiteazd la cazuri unice raportate de centrele
transplantalogice izolate;

Nu existd recomandari generale;

Indicatii: fibroza chisticd pulmonard, complicatd cu amiloidoza renalid sau glomeruloscleroza
focal-segmentard;

Odatd cu majorarea numarulul de pacienti cu transplant pulmonar va cregle prevalenia
nefropatiei cronice, care, eventual, va necesita transplant renal.

17. Particularitdtile transplantului renal la copii

Particularititile transplantului renal la copii: aspecte generale

Transplantul renal reprezintd tratamentul de prima electie la copii datoritd posibilitagilor net
superioare de adaptare sociald, calitafi vietin crescute si longevitalii sporite:

Transplantul renal rimdnea functional timp de 2 ani la 56% copii in véarsta 10-19 ani si la 62%
copii in varstd de 0-9 ani (SUA, 1999);

Supravietuirea pacientilor este peste 90% timp de 5 ani;
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e Supraviejuirea pacientului §i mentinerea mai indelungatd a transplantului renal functional este
caracteristici pentru transplantul de la donator viu in comparaie cu transplantul renal cadaveric;

e Se recomandi transplantul renal inainte de dezvoltarea insuficientei renale cronice terminale
(pre-emptive transplantation). Cel mai [recvent aceastd recomandare isi glseste aplicare
practic in (arile nordice: 30-30% de transplantari renale;

o FEste caracteristici ponderea crescutd a transplantului de la donatori-rude apropiate. Insa
ponderea acestei surse de transplant renal variazd semnificativ intre diferite (ar §i1 centre de
transplant: de la 16% pind la 80%;

e  Durata aflani in lista de agteplare este mail scurld in comparatie cu adulfii, luand in considerare
grupa varstnici.

Particularitiitile pregitirii pentru un transplant renal la copii

e Pacientului si parintilor Iui le sunt explicate momentele principale, legate cu procedeul
transplantului, necesitatea supravegherii regulate in dinamici, administririi
tratamentului imunosupresor de mentinere, precum si rezultatele adverse ale acestui
tratament.

o Optiunile diagnostice:

v' Evaluarea aprofundata a sistemului urogenital, inclusiv cistografie mictionald;

v Cercetarea serologica: citomegalovirus, virus Ebstein-Barr, infecfia hepaticad virala C,
toxoplasmoza. Diagnosticul pozitiv de HIV/SIDA este in general contraindicatie pentru
transplantul renal;

v Excluderea coagulopatiilor cauzate de mutatiile factorului Leiden (V), trombinei (II) §i de
hiperhomocistinemie.

e Optiunile terapeutice si chirurgicale:

v 1-2 transfuzii de sange sub tratament cu Ciclosporina A (pentru a preveni sensibilizarea
pacientului) inainte de transplant renal cadaveric ameliorcaza rezultatele imediate §i la
distan{d ale acestei operatii;

v Tratamentul preventiv al patologiei sistemului urogenital;

v" Administrarea obligatorie a vaccinurilor: variola, rujeola, rubeola, polimielita, hepatita B;

v Administrarca preventivd a heparinelor cu masi moleculard micd fnainte de operatia de
transplant renal §i continuatd timp de 3 séptaméni dupd cfectuarca transplantului renal
previne dezvoltarea trombozei transplantului 1 oferd posibilitatea utilizérii rinichilor
cadaverici de copii;

v In caz de HTA severd rezistentd sau in sindromul nefrotic grav refractar la tratament se
recomandi nefrectomie din stinga preoperatoriu, urmati de nefrectomie pe dreapta in timpul
efectudrii transplantului renal;

v In sindromul nefrotic grav refractar la tratament antiproteinuric este net crescut riscul
trombozei arterei transplantului. Se recomandd binefrectomie cu efectuarea dializei
peritoneale simultan cu restitutie a pierderilor de proteine cu infuziile repetate de albumina
timp de 3-4 siptamdni;

v La copii cu sindrom convulsiv, care sunt la tratament de menfinere cu fenobarbital,
hidantoina, carbamazepind, se recomanda modificarea terapiei anticonvulsive cu
administrarea preparatelor ca clonazepam sau acidul valproic. Ultimele medicamente nu
activeazi metabolismul microzomial hepatic a corticosteroizilor §i ciclosporinei,
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Managementul perioperator al transplantului renal la copii

In general, se recomanda transplantul de rinichi de la rude apropiate;

Sunt preferafi rinichii cadaverici de la adulti vis-a-vis de rinichii cadaverici de la copii, ultimii
fiind asociati cu rata crescutd de trombozd a transplantului. Aplicarea profilaxiei cu heparine cu
masd moleculard mica solufioneazd aceastd problemd. Cresterea progresivi a filtragiei
glomerulare odatd cu avansarea pacientului in varstd reprezintd avantajul principal al
transplantului renal cadaveric de la un donator pediatric;

Se recomanda utilizarea transplanturilor cu coincidenta dupa HLA dupi un numir maxim de
alele, dar din cauza perioadei mai scurte de agteptare pot fi utilizati rinichii cu coincidenta
incompleta dupa alelele HLA. In acelasi timp, daca a fost inregistrati discrepania completd
dupa alelele HLA, atunci nu se recomandid efectuarea transplantului renal din cauza
prognosticului nefavorabil;

[n timpul interventiei chirurgicale este foarte importantd menfinerea hemodinamicii stabile, care
esie realizatd prin monitorizarea functici cardiace, presiunii arteriale si venoase centrale. La
copii cu insuficientd cardiacd se recomandd monitorizarea suplimentara a hemodinamicii
centrale, utilizind cateterul Swan-Ganz. Respirafia asistatd prelungitd este uncori necesari
pacienjilor cu implantarea rinichilor relativ mari comparativ cu dimensiunile pacientului;
Supravegherea pacientului pediatric: saptimanal timp de 6 luni, apoi fiecare 2 saptimani inci 6
luni, apoi o datd la 3-4 saptamani timp de 2-4 ani, in continuare o dati la 2 luni.

Tratamentul medicamentos postoperatoriu

Regimul imunosupresor este in general similar celui aplicat la adulti:

in prezent nu exista un protocol ideal” de tratament imunosupresor posttransplant in cazul

copiilor. Cercetérile clinice efectuate, totugi, au demonstrat anumite momente importante in

selectarea medicatiel imunosupresive:

¥ Regimul imunosupresor ..clasic” cuprinde administrarea indelungati a Ciclosporinei A,
corticosteroizilor si Azatioprinei. Steroizii sunt rapid titrali pand la realizarea dozei de
mentinere = 5-10 mg/ m*/zi a suprafetei corporale. Corticosteroizii pot fi administrati in
doza dubla alternant, o dati la 2 zile.

v Corticosteroizii sunt asociali cu retardul in crestere, astfel se recomanda aplicarea regimului
imunosupresor lipsit de corticsteroizi sau bazat pe dozele minime de corticosteroizi. Este
importantdi diagnosticarea timpurie §i tratamentul activ al complicatiilor tratamentului
steroid, inclusiv: hemoragie gastrointestinald acutd. diabetul zaharat, necroza asepticd a
colului femural, sindromul Cushing iatrogen, acnee, osteoporoza;

v" Administrarea Tacrolimusului in loc de Ciclosporina A si Micofenolatului de Mofetil in loc
de Azatioprind cu abandonarea rapida a corticosteroizilor in perioada postoperatorie este
considerati ca o optiune viabila de tratament imunosupresor la copii;

¥ Luind in considerare rata relativ sporita de rejet la copii, se recomandi aplicarea obligatorie
a terapiei de induciie cu ATL, OKT-3 sau anticorpi anti-1L-2 (Basiliximab, Dacluzimab):

Cu scop profilactic este administrat un numdr de preparate medicamentoase:

v Tratament antihipertensiv;

v Preparatele vitaminei D si calciu in caz de tratament steroid. Dozele corticosteroizilor < 5
mg/ m" /zi putin influenteaza procesul de crestere;

v Aciclovir/ ganciclovir/ valaciclovir/ valganciclovir in caz de risc sporit de activizare a
infectier citomegalovirotice sau cu virusul Epstein-Barr (tratamentul propriu-zis cu dozele
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adecvate. inclusiv si administrate parenteral la pacienti cu confirmarea activarii infectici/
infectiei acute prin PCR ADN-ului viral);
v Profilaxia cu Trimetoprim se efectueazd in grupurile cu risc sporit de infectare cu
Pneumocystis carinii,
v Amfotericina B are un efect protectiv impotriva infectiilor fungice.
e Este necesard ajustarea dozelor de medicamente conform varstei, masei si/sau suprafetel
corporale a copilului;
¢ O parte de medicamente inocive la adulfi, sunt contraindicate la copii.

Complicatiile transplantului renal la copii

e Nocroza tubulard acutd, fistula urinard si tromboza vaselor transplantului renal sunt relativ
frecvente, in special la copii in vérsta de 2-5 ani;

e Rejetul acut reprezinta complicatia principald a transplantului renal. Simptematologia clasic
include: febrd, durerea in regiunea transplantului, oliguria i diminuarea filtratiei glomerulare.
Simptomele initiale ale rejetului cuprind: cresterea valorilor tensionale, majorarea nivehului de
creatinind plasmatic, proteinurie §i tendin{a spre anemie. Esie necesard investigatia
ultrasonograficd a transplantului, eveniual cu aplicarea Doppler-ului vascular. Diagnosticul de
rejet se confirma prin punciie-biopsie a transplantului, Tratamentul de bazi al rejetului acut
include administrarea puls-terapici cu corticosteroizi (ex. Metilprednisolon | g/ 1.73 m’),
urmatd de ajustarea tratamentului imunosupresor (€x. transferul pacientului de la Ciclosporina
A la Tacrolimus, de la Azatioprind la Micofenolat mofetil, cresterea dozei de mentinere a
steroizilor);

e Rejetul cronic reprezintd complicajia principala la distanfa. Factorii de risc gporit cuprind:

v Rejetul acut si numarul de erize de rejet acut in antecedente:

v Valorile scizute ale filtratiei glomerulare la distantd de un an dupa efectuarea transplantului
renal;

v Neelectuarea tratamentului imunosupresor de inductie:

v Doza insuficientd de preparate imunosupresive, ex. concentrajia a jeun a Ciclosporinei A <
100 ng/! (inainte de administrarea dozei consecutive matinale);

v Persoanele de culoare.

s Recidiva nefropatici reprezintd cauza pierderii transplantului renal la = 10% pacienti, Cu rist

sporit de recidiva sunt asociate urmatoarele nefropatii:

v Glomeruloscleroza focal-segmentard (riscul recidivei = 30%);

v Glomerulonefrita membranoproliferativa (riscul recidivei = 30%),
v Sindromul hemolitico-uremic (de obicei, postdiareic);

v' lgA-nefropatia (rar).

e in context clinic, este important de diagnosticat la timp dezvoltarea neoplaziilor, care sunt in
special frecvente in urma unui tratament imunosupresor intensiv. Din punct de vedere clinic
cele mai frecvente sunt dereglirile mieloproliferative (limfoame si hemoblastozce).
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18. Particularititile transplantului renal la gravide
Particularititile transplantului renal in sarcini: aspecte generale

e (Cu toatc cd sarcina la pacientele tratate prin hemodializa/ dializa peritoneald este o raritate,
numarul pacientelor dupd transplant renal, care devin insarcinate este actualmente in crestere;

e Transplantul renal functional restabileste fertilitatea, libido-ul si activitatea sexuald a
pacientelor cu IRC terminali in antecedente;

e in literatura de specialitate sunt referinge la sarcini reusite repetate (pand la 6), nasterea
gemenilor §i tripletilor:

e Pacientelor cu transplant renal este caracteristica rata sporita de avort spontan si mortalitatea
sporitd a nou-nascutilor,

Influenta sarcinii asupra functiei transplantului renal

e Sarcina de sine stitator nu afecteazd functia transplantului renal. dacd sunt respectate
urmitoarele conditii:

v" Valorile creatininei serice inainte de concepfie sunt < 130 pmol/l;
v Proteinuria inainte de sarcind este < 1 g/zi;

v Lipseste HTA (TA < 140/90 mm Hg);

¥" Absenta semnelor de rejet;

v Tratamentul imunosupresor de menfinere este stabil si bine tolerat;

e [Esle caracteristicd cresterea nivelului de creatinind sericd in timpul sarcinii, care revine la
valorile inifiale timp de 3 luni dupa nagterea copilului;

e Inrautafirca tranzitorie sau permanenta a functici transplantului renal si/sau aparifia/ agravarea
proteinurici pe parcursul sarcinii a fost inregistratd la 15% paciente;

¢ Proteinuria nictemerald > | g $i / sau creatinina sericd > 135 umol/l inainte de sarcind frecvent
reflectd rejetul cronic de transplant, care trebuie si fie confirmat prin punctie-biopsie a
transplantului;

* Sarcina nu se recomandd in primele 2 luni dupi efectuarca transplantului renal din cauza
riscului crescut de complicatii postoperatorii precoce si rejetului acut de transplant. Se
recomanda perioada > 2 ani, in special, = 5 ani dupa transplant cu evolutia lui stabila. pentru a
minimiza riscul graviditagii.

Tratamentul imunosupresor in timpul sarcinii

» Corticosteroizii reprezintd unul din componentele principale in tratamentul imunosupresor al
pacientilor dupd transplant renal:
v" Trec prin bariera placentara, raportul de concentrajic in singele fatului in comparatie cu
sangele matern este = | : 10:
v Majoreaza riscul de diabet zaharat gestational si de HTA;
v" Pot conditiona dezvoltarea insuficientei cortico-suprarenale la nou-niscut;
v' Sec accepld ca terapie imunosupresivd de mentinere si chiar in calitate de puls-terapie in
rejetul acut de transplant;
v In timpul lauziei §i citeva zile dupi nastere pacientei trebuic si-i fie administrate doze
sporite de corticosteroizi,
* Agzatioprina timp de 40 de ani a fost utilizatd in tratamentul suferintelor autoimune si
transplantului renal. reprezinta unul din medicamentele principale in “triada clasica™
v A fost demonstrat un efect teratogen cert la animale;
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Malformatiile congenitale secundare tratamentului in timpul sarcinii au fost extrem de rar
raporiate la oameni. Studiul exhaustiv in domeniu a demonstrat ¢a riscul dezvoltarii
malformaiiilor congenitale la om este mic sau absent;

La nou-nascufi semnificativ mai des sunt determinate leucopenie si trombocitopenie. Riscul
acestor complicatii este minim, daca nivelul leucocitelor in singele matern se mentine > 7.5
< 1071,

Ciclosporina A este un component important al tratamentului imunosupresor dupa transplant
renal:

v Acest medicament s¢ caracterizeazd printr-o farmacineticd foarte complexa, care

suplimentar este modificatd de sarcini:

- Diminuarea hematocritului, cu majorare consecutivd a cantilafii de medicament in
plasmi;

- Tendinta spre crestere a nivelului plasmatic de Ciclosporina A datorita inhibifiei
metabolismului ¢i in ficat sub acfiunea concentragici sporite de estogeni $i progesteron:

- Tendinta spre diminuarea concentratiei plasmatice de Ciclosporina A, cauzata dc
cresterea volumului de distributie (masa corporali sporitd a gravidelor);

- Modificirile variate ale farmacocineticii Ciclospoinei A se reflectd in variabilitatea
crescutd a concentratiei acestui medicament in sange. Utilizarea izolatd a concentraici
minime a Ciclosporinei A determinate inainte de conceptie sau o datd in timpul saricinii
este consideratd insuficientd, pentru realizarca obiectivelor clinice esie necesar de
construit profilul farmacocinetic deplin (ex. C,, Cs. Cg. C2) sau de a efectua o testarc
repetitiva a concentratici Ciclosporinei A 1-2 ori/ lund in ultimele 2 trimestre ale
sarcinii;

- Cercetdrile stiinjifice efectuate au demonstrat o tendinta spre micyorare a nivelului de
Ciclosporind A in sange.

Maonitorizarea regulatd si ajustarca dozei de Ciclosporind A evitd majoritatea complicatiilor,

inclusiv dezvoltarea rejetulul acut;

Ciclosporina A trece prin placentd si raportul de concentratia ci in sangele fetal i matern

oscileazidela 1:3 panalal: I3

Ciclosporina A nu este asociatd cu o incidentd crescutd a anomaliilor congenitale;

Administrarea Ciclosporinei A in timpul sarcinii a fost asociatda cu rata sporitd de

preeclamsie (loxicoza graviditaii, pand la 29% cazuri), reducerea masei nou-niscufilor

(=50% cazuri) si nastere prematurd (54% nou-nascuti). Functia renald la copil nu este

afectatd. Cresterea incideniei efectelor adverse este inregistraid la gravide cu DZ, deficitul

functiei transplantului renal (creatinina singelui= 3 mg/dl) $i HTA persistenta.

Tacrolimus (FK 506) este un medicament relativ nou, dupd mecanismul de acfiune apropiat de
Ciclosporina A si inlocuieste ultima in regimuri cu minimalizarea tratatamentului cu
corticosteroizi:

¥

v

Efectele adverse principale la gravide sunt similare altor grupuri de pacienii §i includ:
agravarea HT A, dezvoltarea sau agravarca DZ, dereglirile neurologice §i digestive;
Experienta in utilizarea acestui preparat in timpul sarcinii este limitata;

Complicatiile principale in timpul sarcinii includ: nastere prematura (59%), hipotrofia nou-
nascutului (10%):

La nou-niiscut a fost diagnosticat un numéir de complicatii tranzitorii: hiperkaliemie, hipoxie,
disfunctie renali.
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Micofenolat mofetil este superior Azatioprinei in prevenirea rejetului acut:

v Cele mai frecvente sunt complicatiile digestive (diarce. grefuri, voma), urmate de cele
imunologice (leucopenie si infectii secundare);

v" In experimente pe animale a fost determinat efectul teratogen in dozele comparativ mai
Joase, in comparaie cu cele utilizate in tratament imunosupresor postiransplant;

v" Nu se recomanda administrarea la gravide.

Anticorpii monoclonali (ex. OKT-3 sau muromonab CD3) sunt utilizati in rejetul acut sau

indecutia tolerantei inainte de efectuarea transplantului renal:

v Experien(a este foarte limitatd la gravide, eficienta in prevenirea rejetului de transplant in
timpul saricinii este modestd. Insa, la nou-ndscufi nu au fost observate malformatii
congenitale sau alte complicatin postmedicamentoase:

v' Trece prin bariera placentara. nu este exclus efectul teratogen.

Alte modalitafi de tratament la gravide cu transplant renal

Tratamentul antihipertensiv adecvat este un component extrem de important in
managementul complex al pacientei. IECA si BRA Il sunt containdicate. BCC si f-
adrenoblocanii pol i utilizali limitat. Se recomandi preparatele cu actiune centrala (ex, Metil-
dopa, Clolelina ete, ) si u-adrenoblocantii;

Ganciclovir/ aciclovir/ valganciclovir/ valaciclovir poate fi utilizat la paciente cu boala CMV,
herpes simplex/ zoster sau Epstei-Barr (confirmare prin PCR, culturala si‘sau histologici);

in tratamentul toxoplasmozei (provoaca malformatii congenitale invalidizante) se utilizeata
sulfadiazind, piremetamini si spiromicini;

La paciente care suferd de infectie cronica virala hepaticd B infectarea copilului are loc in
majoritatea cazurilor in timpul nagterii. Obligatoriu, pe parcursul primelor 48 de ore dupa
nagtere nou-nascutului se adminstreaza y -globulind hiperimund umana sawy -globulind anti-
hepatita B, urmati de vaccinare;

Riscul transmiterii infectiei virale hepatice C de la mama anti-HCV pozitiva este 5-20%. La
momentul actual nu existd opfiuni viabile de profilaxie,

In timpul liuziei §i citeva zile dupd nastere se recomandd majorarea dozelor de
corficosteroizi,

Simultan cu monitorizarea functiei transplantului pacienta este supusa controlului obstetrico-
ginecologic regulat ca pacienta cu patologia graviditatii.

Sarcina la pacientele dupi transplant combinat de rinichi + pancreas

Experienta in acest subiect este foarie limitata:

Controlul glicemic in timpul sarcinii este adecvat;

Riscul infectiilor materne este relativ sporit in comparatie cu sarcina la paciente cu transplant
renal izolat;

kste caracleristica nasterea prematurd §i masa corporald mai micé a copilului la nastere.

19. Particularititile transplantului renal la varstnici

Particularititile transplantului renal la virstnici: aspecte generale

In majoritatea centrelor transplantologice nu se acceptd transplantul renal la pacientii in virstd >
60-65 de ani. Aceastd politica in trecut era fundamentata de deficitul de organe de transplant,
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care ramdne o problemd persistentd, si de durata asteptala a vietii pacientilor vérstnici, care

minimizeaza benificiul personal si social al acestui procedeu destul de scump;

Actualmente abordarea problemei transplantului renal la varstnici este in curs de schimbare

datoriti mbatranirii populatici dializate: in mai multe centre occidentale de dializa varstnicii

constituie 30-50% si ponderea lor este in crestere permanenta. In acelasi timp costul
tratamentului pacientilor cu ajutorul transplantului renal este net inferior in comparatie cu
aplicarea procedeelor de substitutie artificiala a functici renale;

Dificultitile managementului medical al pacientilor varstnici dupa transplant renal sunt in mare

parte depasite in baza largirii §i avansarii posibilitatilor de tratament medicamentos si optiunilor

chirurgicale pe parcursul ultimelor deceni;

Actualmente vérsta pacientului 60-75 de ani nu reprezinta o contraindicatie absolutd pentru

efectuarea transplantului renal. in acelasi timp 1a pacientii in vérsta > 75 de ani lipseste dovada

stiintifica a benificiului adus de transplant renal:

Ponderea pacientilor varstnici supusi transplantului renal in centrele transplantologice

occidentale creste in dinamica: fiind practic absente pand la jumatatea anilor 1980, numdrul lor

a crescut de la 2-4% la inceputul anilor 1990 pana la 8-10% (in unele fari pand la 30% - ex.

Norvegia) la inceputul secolului XXT;

In general, timpul de asteptare & transplantului la pacientii varstnici este mai scurt in comparaiie

cu adulti mai tineri datoritd utilizarii mai frecvente a organelor donatorilor marginali;

Factorii care influenteaza rata transplantului renal la pacientii varstnici:

v Activitatea generald a centrelor de transplant;

v Numirul candidatilor la transplant in listele de agteptarc,

v Evaluarea complexa a beneficiilor psihologice, sociale i economice de transplant renal.

Componentele principale ale unui management de succes al transplantului de rinichi la pacienti

varstoici;

v Existenta unui centru transplantologic activ, cu experienid bogata §i specialisti bine
antrenati;

v Posibilitatea de monitorizare adecvata posttransplant §i de individualizare a tratamentului
IMUNOSUpPresor;

v Alegerea stiintific fundamentata a candidatilor varstnici pentru transplant renal. In afara
coincidentei antigenice este in special importanta absenia patologiilor somatice grave §i
minimizarea riscului cardiovascular (absenta HTA. hipertrofiei ventriculului  stang,
obezitatii, diabetului zaharat, tabagismului, dislipidemitlor, antecedentelor familiare de
moarte prematurd din cauze cardiovasculare), In caz de rezultate patologice ale ECG (testul
de toleranta farmacologici sau de efort), stress-test cu ajutorul scintigrafiei cardiace cu Tl i
/ sau EcoCG se recomandd efectuarca coronarografiei. La necesitate se recomanda
corectarea pretransplant a CP1 prin angioplastie sau by-pass coronarian. Pentru aprecierea
macroangiopatiei periferice obligatoriu se efectucaza Doppler iliac si carotidian. Obligatoriu
se exclud patologiile urologice (ex. adenomul de prostata) si ginecologice (ex. prolapsul
organelor genitale), care pot provoca obstructia sau malfunctia sistemului uropoietic.
Trebuie si fie diagnosticate §i tratate entitatile nosologice frecvente la vérstnici: litiazd
biliara si diverticuloza intestinala;

v Crearea conditiilor sociale §i psihologice optime pentru reintegrare a pacientului in societate.
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Problemele principale in acceptarea populatiei virstnice ca drept candidafi pentru un
transplant renal

Mortalitatea sporita (de 14 ori pe parcursul primului an si de 4 ori pe parcursul celui de-al
doilea an) a pacientilor varstnici dupd transplant renal in comparatie cu populatia gencrala,
ajustatd conform vérstei. In acelasi timp 57% din pacientii varstnici cu transplant renal au avut
durata reali a vietii cgala cu cea asteptata, in comparatic cu= 50% la pacienti in varsta de 20-60
de ani. indicand astfel cd beneficiul procedurii de transplant in sensul prelungirii vietii
pacienfilor nu este mai mic in comparatie cu adulti;

In general, timpul de semiviaii a pacientilor dupa transplant renal scade simultan cu avansarea
in varsta, micgordnd astfel beneficiul economic §i social al acestei modalititi de substitutie a
lunctiei renale: = 30 de ani la pacientii in vérsta < 45 de ani, = 16,5 ani la pacientii in vérstd <
46-60) de ani si fiind numai = 10 ani la pacienti in varstid > 60 de ani.

In schimb, supravietuirea pacientilor vasrtnici dupd transplant renal este superioard celei
pacientilor varstnici la dializa. Mortalitatea generala a pacientilor varstnici dializati a fost 23.2%
pe an, 10% pe an printre cei vérstnici, inclusi in lista de asteptare pentru transplant (sunt in
general lipsite de complicatii uremici grave si maladiile asociate severe) si numai 7.4% pe an
printre cei dupd transplant renal. Intr-un studiul canadian diferenfa de mortalitate intre pacientii
dializati inclugi in lista de asteptare si cei céirora a fost efectuat transplant renal a fost mai
semnificativi: 29,4% versus 5.4% pe an, Cercetiirile statistice au demonstrat ¢i riscul de moarte
a pacientilor dializali inclusi in lista de asteptare, in comparatic cu cei carora l-a fost efectuat
transplant renal este de 2 ori mai mare:

Durata medie de functionare a transplantului renal este mai mica la pacienti varstnici in
comparafie cu populatia mai tindrd: timp de un an — 80% versus 90%, timp de 2 ani — 64%
versus 73% gi timp de 5 ani —43% versus 61% (mijlocul anilor 1990):

Rezultatele relativ mai rele ale transplantului renal la pacienti vérstnici in comparatie cu cci mai
tineri pot fi parfial explicate printr-o tendin{d spre utilizarea organelor de la donatori marginali,
de la donatori in vérstd > 55 ani.

Mortalitatea si morbiditatea pacicenfilor varstnici dupi un transplant renal

Maladiile cardiovasculare §i in primul rand infarctul acut de miocard i accidentele cerebro-
vasculare reprezintd cauzele principale de mortalitate la pacientii virstnici dupa transplantul
renal, ceca ce corespunde populatiei generale dupd ajustarea la varstd. Riscul cardiovascular
este = 2 ori mai mare la pacientii varstnici in comparatie cu persoane mai tinere cu transplant
renal;

Rata complicaliilor infectioase este net sporita la virstnicii dupa transplant renal in comparatie
cu pacientii dializafi, aflati in lista de asteptare, §i este legatd cu imunosupresia iatrogena
asociatd transplantului renal. Superimpunerea tratamentului imunosupresor asupra starii
imunodeficitare, legate cu vérstd, mult agraveazi evolulia pacientului posttransplant, Riscul
infectiilor acute la pacientii varsinici este de 6 ori mai mare in comparafie cu pacientii mai tineri
cu transplant renal. In acelasi timp riscul dezvoltarnii rejetului acut de transplant este de 1,5-2 ori
mai mic la varstniei:

Este relativ sporita incidenta neoplaziilor la varstnici dupd transplant renal, nosologiile-lider
fiind cancer de piele si limfoame, Riscul dezvoltirii neoplaziilor este de 3 ori mai mare in
comparatie cu pacientii mai tineri cu transplant renal,
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Contraindicatiile de bazi fati de un transplant renal la pacientii varstnici

Procesul infectios activ, rezistent la tratamentul administrat,

Patologia cardiovasculard simptomatica (ex, CPICF =11, 1ICC CF = 11 NYHA)

BPCO cu insuficientd respiratone gr. = 113

Antecdedente de un proces neoplastic non-dermatologic timp de 5 ani dupa eradicarea lu sau o
tumoare maligna existenta:

Patologiile psihiatrice.

Modalititile de optimizare a managementului transplantului renal la pacient vérstnic

Limitarea utilizarii corticosteroizilor in tratamentul imunosupresor al pacientilor varstnici. In
caz de implementare reusita a acestei politici este micsoratd substantial rata complicatiilor
infectioase. precum si altor complicatii ale tratamentului steroid (diabet zaharat, sindromul
Cushing iatrogen, cataracta etc.);

Tendinta spre bi- sau monoterapie (ex. cu Ciclosporina A, cu Tacrolimus);

Inlocuirea preparatelor mai vechi cu cele noi, care sunt mai cficiente i utilizarea carora se
asociazd cu mai puline efecte adverse: Mofetil micofenolat in loc de Azatioprind, Tacrolimus in
loc de Ciclosporina A.

Largirea arsenalului de combinatii imunosupresive si administrarca lor individualizata (T+CS5,
T+MMF+CS, T+AZA+CS). In caz de administrare  MMF in cadrul tratamentului
imunosupresor la vérstnici a fost inregistrata rata relativ sporitd de complicatii infectioase;
Administrarea tratamentului imunosupresor de inductie cu anticorpii mono- gi policlonali poarti
riscul de imunosupresie exagerata la varstnici si se efectueaza cu precautii;

Profilaxia antiinfectioasd activi, inclusiv vaccinare (ex. versus pneumococ) $i revaccinare, La
pacientii CMV-seronegativi se recomandi tratamentul profilactic cu ganciclovir.

Asigurarea unei complianie adecvate a pacientului la tratamentul administrat,

Combaterea activa a factorilor modificabili de risc cardiovascular pre- i posttransplant;
Corectarea pretransplant a maladiilor asociate, frecvente la persoanele varstnice (ex. CPL
adenom de prostatd, prolapsul organelor genitale, litiaza biliard, diverticuloza intestinala,
herniile abdominale ete.).

20. Particularitatile transplantului renal la diabetici

Particularitiitile transplantului renal la pacientii cu diabet zaharat: aspecte generale

Transplantul renal nu a fost recomandat pacientilor cu IRC terminali cauzatd de DZ pana in anit
1980 din cauza supraviejuirii net inferioare a pacientilor §i transplantului la diabetici.
Supravietuirea trasnplantului timp de 10 ani a fost 32%, supraviefuirea pacientilor a fost 40%
intr-o serie din 265 de diabetici cu transplant renal (1966-1989, Minnesota);

Situatia s-a schimbat esential in anii 1980, avand urmétoarele cauze:

v Introducerea Ciclosporinei A in regimurile imunosupresive a majorat semmnificativ
supravietuirea transplantului i a micsorat de 2 ori incidenta rejetului acut, care necesita
tratament cu doze mari de corticosteroizi §i titrarea lor indelungata in continuare.
Corticosteroizii, la rindul lor au contribuit la agravarea dereglarilor metabolice.
decompensarca DZ, avansarea aterosclerozei, dezvoltarea ncfropatici transplantului si
acutizarea infectiilor urogenitale. Acesti factori contribuiau la pierdere precoce a
transplantului §i decesul pacientului;
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v Cresterea vertiginoasi a numarului de pacienti cu DZ, aflaji la tratament de substitutic
artificala a functiei renale:

v Implementarea in practica medicala a transplantului combinal de rinichi si de pancreas, in
special, dupd aprobarea tratamentului .clasic” cu Ciclosporinda A + Azatioprind +
Prednisolon;

¥ Aparitia medicamentelor imunosupresive noi, care au oferit posibilitate de a minimiza sau in
unele cazuri de a evita tratamentul steroid;

v" S-a ameliorat evident eficienta strategiilor de control glicemic la pacientii diabetici cu
aparifia preparatelor antidiabetice noi si a programelor speciale de sporire a compliantei
diabeticilor la regim, dieta si tratamentul recomandat,

Implementarea practica a medicamentelor imunosupresive noi si optimizarea managementului
diabetului  zaharat a ameliorat semnificativ evolutia transplantului renal la diabetici.
Supravie{uirea pacienfilor cu transplant timp de 5 ani s-a majorat de la 60% pana 70%, cu toate
¢a supraviefuirea timp de 5 ani a pacientilor cu transplant renal in urma IRC terminale, cauzate
de glomerulonefrita, este actualmente > 90%.

Rezultate mai bunc au fost realizate in caz de transplant de la donatori vii inruditi:

Orice modalitate de transplant (de rinichi de la donator viu, de rinichi cadaveric, de transplant

combinat renal + pancreas) la pacientii cu [RC terminald cauzata de DZ este asocialtd cu

supraviefuirea sporitd in comparajie cu pacientii dializaii afla{i in lista de asteptare.

Recomandirile privind transplantul renal/ transplantul combinat de rinichi + de pancreas la
pacientii diabetici cu IRC terminala

Transplantul renal/ transplantul combinat de rinichi si de pancreas reprezintd o optiune de
tratament de primé electie pentru tofi diabeticii care nu au contraindicalii pentru transplant
renal;

Transplantul trebuie si fie efectuat cit mai precoce, de preferinid inainte de inceputul
tratamentului de substitufie artificiald a funetiei renale (ex, in caz FG = 20 ml/min};
Transplantul renal de la donator viu este preferabil vis-a-vis de transplantul rinichiului
cadaveric;

Transplantul combinat de rinichi i de pancreas se recomanda pacientilor in virsta pina la 45 de
ani, cu DZ tip I

Sunt foarte importanie profilaxia gi tratamentul patologiei cardiovasculare.
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CAZUISTICA PERSONALA iN INSUFICIENTA RENALA

Figura 69. Momente importante ale unei interventii chirurgicale
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Figura 70. Primul transplant de la donator
viu in Republica Moldova
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Figura 71. Momentele principale in chirurgia transplantului renal de la donator vig
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Figura 71. Dializa peritoneald (CAPD)
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Figura 73. Osteodistrofia renald, inainte 5i dupd intervengie chirurgicald de corvectie
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Figura 74. Dilatatia anevrismaticd la nivelul Figura 75. Fistulid arterio-venoasda complicatd
[fistulei arterio-venoase cu dilatagii anevrismatice multiple

Figura 76. Sindrom pozfional complicat cu IRA
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Figura 77. Sarcomul Capogi ca complicatia tratamentului imunosupresor dupd transplant renal

Figura 78. CT a unicului rinichi cu reconstructia tridimensionali.

Nefrolitiaza.
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Figura 79. Examenul doppler ecografic complex al transplantului renal




Figura 80. Piclonefrita cronica bilaterali
cu frecere in nefrosclerozi.
Chisturi renale secundare

Figura 82. Hidrocalicoza. Ficura 83, Polichistoza renald.
Pieloectazia rinichinlui sting. Chistui gigantice multiple.

Figura 84. Boala polichistica autozomal dominanta. Polichistoza renald si hepatica
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Figura 85, Sindromul Alport.

Chist / d Figura 86. Lupus eritematos de sistem. Chist renal
“hist renal secandar

secunduar pe dreapta. Nefroscleroza pe stinga.

Tigura 89. Hidronefroza gr I pe dreapta, Figura 90, Stare dupa pielolitotomie pe stanga
Hidrocalicoza pe stinga. (nefrolitiazd) Chisturi renale secundare.




Figura 91. Stare dupa nefrectomie pe stinga . : — :
(calcul coraliform). Caleul coraliform al Figura 92, Nefrolitiazi pe dreapti.
unicului rinichi drept chirurgical.

Figura 94. Nefrita tubidointerstifiala acutd

Figura 93. Calcul in ureterul drept. postmedicamentoasd.
Insuficienga renali acntd.

Figura 95. Glomerufonefrita acuti,
Insuficienga renald acutd.

Figura 96. Carbuncul renal pe stinga. Soc septic.
Insuficienfa renald acufd.
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Figura 97. Formatiune de volum al rinichiului
stang, drept indicagie pentru nefrectomie.
Examenul morfopatelogic: carcinom renal

Figura 98. Formatiune de volum al
rinichinlui drept. Stare dupa nefrectomie pe
stanga pentru carcinom renal.

Figura 100. Glomerulonefrita cronicd,
varianta mixta. Nefroscleroza,
Insuficienfa renald cronica.

Figura 99. Glomerulonefrita cronicd,
varianta hipertensivi.

Figura 102. Nefroscleroza bilaterala
Figura 101. Nefropatie diaheticad. la o pacientd cu sarcoidozd
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Figura 103, Piclonefrita cronica pe dreapta. Figura 104, Hipoplazia rinichiului sting.
Rinichiul pastreaza aspect lobular (juvenil).

Figura 105, Rinichiul sting Figura 106, Hipertrofia compensatorie a unicului
sub formi de halterd, rinichi congenital drept. Pielonefrita cronica a
unicului rinichi drept. Aplazia rinichinlui sring.

Figura 107. Distopia pelviana Figura 108, Aplazia rinichinlui drept.
a unicului rinichiului drept hipoplastic. Hipertrofia compensatorie a rinichinlui stang.




-
. 1
1

- Figura 109. Piclonerita cronicd bilaterald in acutizare.
Distopia lombard pe dreapta. Rinichiul drept cu rotafie axiala.
Retentia radiotrasorului la nivel de bazinet bilateral.
Curba renala obstructivd bilateral.

Figura 110. Pielonefrita cronica bilaterald. IRC. Acumulare
extrarenali a radiotrasorului. Dereglirile evacuafiei a

radiotrasorului. Cistita. Reflux vezico-ureteral hilateral,

Figura 111. Stare dupi nefrectomie pe stanga pentru un carcinom
renal. Metastaze in polul inferior al rinichinlui contralateral.

o T—t —

112, Pielonefrita cronica bilaterala in acutizare.
Colica renali pe stinga
cu diminunare tranzitorie a funcfiei renale.

Figur



Figura 113. Pielonefrita cronicd bilaterali cu nefrosclerozd
pe stinga. Rinichiul drept este marit in dimensiuni, cu
sistemul pielo-caliceal dedublat. Bloc renal de dreapta.

) | 2] |l e I— i
Figura 114. Rinichii de dimensiuni normale, cu forma
neschimbata. Repartizarea neuniforma a radiotrasorului,
bazinetele sunt dilatate bilateral. Dilatarea ureterelor.

Figura 116. Prezentarea scintigrafica a polichistozei renale.
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Figura 117. Edem pulmonar interstifial
in insuficiena renala cronica terminala.

Figura 119. Piclonefrita cronica bilaterald. Figura 120. Rinichi in potcoavi.
Hidronefroza pe stlinga.
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Figura 121, Doua cazuri de nefrocalcinoza




Figura 121. Osteodistrofie renali
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Figura 123, Nefrolitiaza coraliformi
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Figura 125. Polichistoza renald complicata cu cancer renal
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Figura 127. Necroza tubulard acutd a
transplantului renal,
Rinichi afunctional. IRA.

Figura 126. Glomerulonefrita subacutd cu
Sormare de semilune si infiltrat interstifial

Figura 128, Glomerulopatie ca modificari Figura 129. Nefrita tubulointerstifiala
minime, Clinic — sindrom nefrotic pur.
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Figura 130. Glomerulonefrita extracapilard
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Figura 131. Aspect normal Figura 132. Rejet acut. Celulele
al transplantului renal imunocompetente in interstifiu §i tubii renali

[

._ ¢ . | 0 :
Figura 133 Rejet acut. igura 134, Fge;er acut. Celulele
Celulele inflamatorii in tubii renali, imunocompetente in jurul glomerulului.
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Figura 135. Rejet acut. Figura 136, Rejet acut,
Necroza arteriali subendoreliali. Inflamagie si necroza vasculard.

Figura 137, Rejet acut. Figura 138. Nefropatia cronica a transplantului.
Necroza arteriald transmurald.  Glomeruloscleroza, Sclerota interstifiala si vasculard.
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Figura 140. Nefropatia toxicd
a transplantalui renal, canzatd
de Ciclosporina A. Hialinoza nodulara.

Figura 139, Nefropatia cronica a transplantului
renal, Scleroza intimei si mediei vasculare.

Figura 141. Toxicitarea Ciclosporinei A. Figura 142. Nefropatia cronica a transplantului
Hialinozd nodularé renal cu focare de infiltrar inflamator interstitial.
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