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ADNOTARE

Bradu Andrei. Valoarea densitometriei tomografice in tratamentul litiazei renoureterale prin
litotrizie extracorporala.
Teza de doctor in stiinte medicale. Chisinau, 2020

Structura tezei. Teza de doctor in stiinte medicale are 125 pagini si contine: adnotare in limbile
romana, rusa si engleza, introducere, patru capitole, concluzii generale si recomandari practice,
bibliografie cu 227 surse, 16 figuri, 23 tabele, 9 anexe. Rezultatele obtinute sunt publicate in 24
lucrari stiingifice, inclusiv 3 fara coautori si 2 in baze de date recunoscute (SCOPUS, Index
Copernicus , ProQvest, EBSCO).

Cuvinte-cheie: litotritie extracorporala cu unde de soc, densimetria calculului, litiaza
renoureterala, unitati Hounsfield

Directia de cercetare si obiectivele lucrarii. Numarul necesar de sedinte petrecute in timpul
litotritiei extracorporale cu unde de soc pentru tratamentul calculilor renoureterali a fost dependent
de densitatea calculilor estimata in unitati Hounsfield, apreciata la efectuarea tomografiei
computerizate in momentul investigarii pacientului.

Noutatea stiintifica. A fost demonstrat ca aprecierea densitatii calculului la tomografia
computerizata in unitati Hounsfield este un determinant al numarului necesar de sedinte pentru
dizintegrarea calculilor renoureterali in tratamentul litiazei renoureterale prin litotritie
extracorporala cu unde de soc.

Problema solutionata in teza: aprecierea valorii densimetriei prin tomografia computerizata in
evaluarea rezultatelor si a succesului tratamentului prin litotritie extracorporala cu unde de soc,
care pana acum nu a fost studiata.

Semnificatia teoretici a lucrarii. In cercetarea efectuata a fost demonstrata importanta aprecierii
densitatii tomografice calculului in vederea stabilirii indicatiilor precise pentru tratamentul litiazei
renoureterale prin litotritie extracorporala cu unde de soc si a selectarii metodei terapeutice
adecvate. In baza analizelor densitatii calculului a fost argumentata eficacitatea tratamentului prin
litotritie extracorporala cu unde de soc. Criteriile elaborate si recomandate de autor in vederea
stabilirii tomografice a densitatii calculilor la pacientii cu litiaza renoureterala scad numarul de
proceduri inutile de litotritie extracorporala cu unde de soc, stratifica clar indicatiile, reduc durata
expunerii la raze radiologice a pacientului si a medicului, previn complicatiile ce duc la declinul
functiei renale si au un impact economic semnificativ.

Valoarea aplicativa a tezei. Cercetarea efectuata a permis elaborarea unui algoritm de tratament
al litiazei renoureterale prin litotrite extracorporald cu unde de soc prin aprecierea densitatii
calculului prin tomografie computerizata.

Implementarea rezultatelor stiintifice. Rezultatele obtinute au fost implementate in procesul
didactic la Catedra de urologie si nefrologie chirurgicala in procesul instruirii studentilor rezidenti
si a medicilor in cadrul cursurilor de educatie medicala continua.


https://journals.indexcopernicus.com/search/details?id=46622
https://journals.indexcopernicus.com/search/details?id=46622

AHHOTALMS

bpany Aunapeii. 3nauenue momozpaguueckoi dencumomempuu npu jie4eHuu
PEHOYpemepaIbHO20 TUMUA3A C HOMOUBIO IKCHIPAKOPNOPAIbHOU IUMOMPUNCUU.
Jucceprainus Ha COMCKaHHUE CTENEHU JIOKTOpa MeIUIIMHCKUX HayK. Kumunes, 2020

Ctpykrypa auccepranum. [uccepranuonHas pabora cocTOUT W3 125 CTpaHUIl U COACPIKUT:
AQHHOTAIIMK Ha PYMBIHCKOM, PYCCKOM W aHIJIMACKOM SI3bIKaX, BBEJCHHE, YETHIPE TJIABBI, OOIINE
BBIBOJII M TIPAKTUYECKHE pPEKOMEeHIaIuu, ounodmuorpadbun ¢ 227 ucrounukamu, 16 duryp, 23
tabmuipl, 9 npunokenuit. [TomydeHHbIC pe3y/IbTaThl OMYOJUKOBAHBI B 22 Hay4YHBIX paboTax, B
ToM umcie 3 0e3 coaBTOpoB M 2 B u3BecTHBIX Oazax manHbix (SCOPUS, Index Copernicus,
ProQvest, EBSCO).

KiroueBble cioBa: OKCTpakopropajgbHas yIapHO-BOJIHOBAs JIMTOTPUIICHUS, JE€HCUMETPUS
KaMHEH, peHOypeTepalbHbIN TUTHA3, eAUHUIBI XayHchuiaa.

Hanpagienue wuccienoBanuss W neanm padorbl. HeoOxoaumoe KOJMYECTBO CEaHCOB
AKCTPAKOPIOPAIBHON yIAPHO-BOJHOBOW JINTOTPUIICHU JJISI JICUEHUSI PEHOYPETEPAIbHBIX KAMHEH
3aBHCUT OT IUIOTHOCTH KaMHeW, m3MepsieMoil B eauHMIax XayHc(uina, MOJYYSHHBIX IPH
BoinoaHeHuu KT B npouecce oOciieioBaHyst malyueHTa.

Hayuynasi HoBM3HA. BpUlo 10Ka3aHO, YTO OmpeAelieHHe IJIOTHOCTH KaMHEeW B eIWHUIAX
Xayncounga ¢ nomompbto KT sBisercss ompenenstonM (GakTtopoM B BBIOOpE ONTHMAIBHO
HEOOXOJMMOTO  KOJIHMYECTBA CEaHCOB /IS JE3MHTErpalii  KaMHEH TpU  JICYCHHHU
PEHOYpEeTEepaIbHOTO JIUTHA3a IKCTPAKOPIIOPAILHOH y1apHO-BOJHOBON JINTOTPHUIICUCH.

IIpoGaema, pemaemasi B JUCCEPTALMH: OLECHEHA 3HAYUMOCTb JEHCUTOMETPUHU C IIOMOIIBIO
KOMIIBIOTEPHOH  TOMOrpaduu TpH H3YYEHUH PE3YNbTAaTOB W  YCICUIHOCTH JICYCHUS
HKCTPAKOPIOPAIBHON yIapHO-BOJIHOBOM JINTOTPUIICUEHN, KOTOpAs O CUX IOp HE U3ydallach.

Teopernueckass 3HaunMocTh padoThl. B qanHOM uccnenoBanuu Obula MPOJIEMOHCTPUPOBAHA
BAXXHOCTb OII€CHKH 3HAa4YCHUS IINIOTHOCTHU KaMHe# IIpru OMpEACICHUN TOYHBIX MMOKa3aHWM JJIsL
JICYEHUS] PEHOYPETEPAIBHOTO JINTHA3a SKCTPAKOPIIOPAIBHON YIapHO-BOJIHOBOM JTUTOTPUIICHEN U
BbIOOpa aJ€KBaTHOTO TEpalmeBTHUYECKOro moaxona. Ha ocHoBaHMM HccielOBaHUS IUIOTHOCTH
KaMHeil Obuia aprymeHTpoBaHa 3((EeKTUBHOCTh JIEYEHUs SKCTPAKOPIOPANbHOM yAapHO-
BOJIHOBOM suTOTpHIicueil. Pa3paboTaHHble M PpPEKOMEHJIOBaHHBIE AaBTOPOM KPUTEPUU JUIs
TOMOTpa(UUECKOro OIpeaeNeH!s] IUIOTHOCTH KaMHEeW Yy MalUeHTOB C pEeHOypeTepabHbIM
JUTHAA30M CHIJKAIOT YHCIO HEHYKHBIX OECIOJIE3HBIX CEaHCOB JKCTPAKOPIOPAIbHON yaapHO-
BOJIHOBOH JIMTOTPUIICUH, YETKO CTPYKTYPUPYIOT NIOKa3aHUsl, CHUKAIOT 00JydyeHNe MallueHTOB U
Bpaqeﬁ PEHTICHOJIOTUYCCKUMHA JTydaMU, MNPCAYINPCKAAIOT OCIIOKHCHUSA KOTOPBIC BBI3LIBAIOT
CHIDKEHHE TIOYESTHOH q)yHKI_[I/II/I 1 OKa3bIBAKOT 3HAYUTCJIIBHBIC DKOHOMUYCCKUE ITOCICACTBU.

IIpakTnuyeckasi neHHocTh padorbl. [IpoBeneHHOE HcClIeOBaHUE MOCITYXKUIO pa3pabdoTke
ITOpUTMa JIEYEHUS PEHOYPETEPAIbHOIO JINTHA3a DJKCTPAKOPIOPAIbHOW YAApHO-BOJIHOBOM
JUTOTPUIICHEN € onpeneneHueM ioTHocTy kamHen Ha KT.

BHenpenue HayuyHbIX pe3yJbTaToB. [lonydeHHbIE pe3ynbTaThl ObUIM BHEAPEHBI B yueOHBIN
unpouecc kadeapbl ypoIorui U ONepaTUBHON HEPPOIOTUH B MPOLIECCE MOATOTOBKU U O0yUYEHHS
CTYJICHTOB, PE3UJICHTOB U Bpadei.


http://cnas.md/libview.php?l=ru&idc=360&id=1357&t=/maccmedia/novocti/ucebnii-i-informationnii-ceminar-dlea-cpetialictov-tkcc
http://cnas.md/libview.php?l=ru&idc=360&id=1357&t=/maccmedia/novocti/ucebnii-i-informationnii-ceminar-dlea-cpetialictov-tkcc

SUMARRY

Bradu Andrei. The value of tomographic densitometry in the treatment of renoureteral
lithiasis using extracorporeal shock wave lithotripsy.
PhD thesis in medical sciences. Chisinau, 2020

Structure of the thesis. The study is presented on 125 pages and contains: annotation in
Romanian, Russian and English, introduction, four chapters, general conclusions and practical
recommendations, bibliography with 227 sources, 16 figures, 23 tables, 9 apendicies. The obtained
results are published in 24 scientific papers, including 3 without co-authors and 2 in well-known
database (SCOPUS, Index Copernicus, ProQvest, EBSCO).

Keywords: extracorporeal shock wave lithotripsy, stone densitometry, renoureteral lithiasis,
Hounsfield Units

The aim of the study and objectives. The required number of sessions applied during
extracorporeal shock waves lithotripsy for the treatment of renoureteral stones was dependent on
the density of stones estimated in Hounsfield units, by performing the computed tomography (CT)
at the time of the examination of the patient.

Scientific novelty and originality. It has been shown that the assessment of the stone density by
computed tomography in Hounsfield units is a determinant of the number of sessions needed for
the disintegration of the renoureteral stones by extracorporeal shock wave lithotripsy.

Problem solved scientifically: the evaluation of TC densitometry in the assessment of the results
and the success of the treatment using extracorporeal lithotripsy with shock waves has not been
studied so far.

Theoretical significance of the study. This research demonstrated the importance of estimating
the density of the calculation in order to make the precise indications for the treatment of
renoureteral lithiasis using extracorporeal lithotripsy with shock waves, and selecting the adequate
method. The effectiveness of treatment with extracorporeal lithotripsy with shock waves was
argued based on the study of the density of stones. The author developed the criteria for
tomographic evaluation of the calculus density in patients with renoureteral lithiasis that allow to
reduce the number of unnecessary useless extracorporeal lithotripsy sessions with shock waves, to
structure clearly the indications, reduce the duration of exposure of patients and doctors to
radiological rays, prevent complications leading to a decrease in renal functions and have
significant economic effects.

The application value of the thesis. The research allowed the development of an algorithm for
the treatment of renoureteral lithiasis using extracorporeal shock lithotripsy, based on the computer
tomography calculus density evaluation.

The implementation of the scientific results: The results of the study were implemented into the
didactic process of the Department of Urology and Surgical Nephrology in the training of students,
residents and doctors.


https://journals.indexcopernicus.com/search/details?id=46622

LISTA ABREVIERILOR

AEU — Asociatia Europeana de Urologie
AAU — Asociatia Americana de Urologie
ESWL - litotritei extracorporala cu unde de soc (extracorporeal shock wave lithotripsy)
FDA — Food and drug agency

IMSP  —institutie medico-sanitara publica
IP — institutie publica

ITU — infectii ale tractului urinar

JPU — jonctiune pieloureterala

LR — litiaza renala

LRU — litiaza renoureterala

NLP — nefrolitotomie percutanata

RRV — radiografie renovezicala pe gol
TC — tomografie computerizata

UH — unitati Hounsfield

uiv — urografie intravenoasa

URS — ureteroscopie

USG — ultrasonografie

IP USMF — Institutia Publica Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”
Stone free(eng) — absenta calculilor



INTRODUCERE

Actualitatea si importanta problemei abordate

Litiaza renoureterala (LRU) reprezinta o patologie complexa prin definitie, care cuprinde o
multitudine de factori ce conditioneaza si provoaca dereglarea metabolismului hidrosalin,
modificari esentiale ale factorilor implicati in litogeneza, transport si excretie, modificari in
structura fizico-chimica a urinei, precum si suprapunerea altor diverse conditii favorabile care duc
la depunerea sau precipitarea cristalelor in sistemul urinar [11, 13, 27, 28, 42]. In structura
maladiilor urologice, litiaza renala se remarca datorita plasarii pe primele pozitii in toate regiunile
globului pamantesc, fiind calificata drept o problema cu importante repercursiuni medico-
demografice [56, 62, 75]. Astfel, pe parcursul ultimelor decenii, in lume se inregistreaza o crestere
progresiva a incidentei urolitiazei [76].

Litiaza renoureterala actualmente se plaseaza pe primele locuri ce tine de morbiditatea
provocata printre afectiunile sistemului urinar, constituind la nivel mondial o cifra care variaza de
la 5 la 15% in randul persoanelor din tarile puternic industrializate, aceasta afectiune fiind si cel
mai frecvent motiv de spitalizare in clinicile specializate in intreaga lume [82, 87, 102, 133]. In
Republica Moldova, LRU ocupa primul loc in structura maladiilor urologice, cu o crestere
substantiala a adresarilor in departamentele si unitatile de medicina urgenta si in sectiile clinice de
urologie [28, 195]. In 2019, studii epidimiologice multicentrice globale publicau date de incidenta
pentru Asia 1-5% din populatie, Arabia Saudita, unde prevalenta este cea mai mare din lume si
ajunge la 20,1%. Prevalenta medie in Europa este de 5-9%, in timp ce in Canada si SUA acestea
este destul de inalta si variaza de la 13 la 15% [65, 67, 90, 102, 140, 169].

In prezent se estimeaza ca in tarile inalt dezvoltate, 400.000 de persoane din 10 milioane
suferd de litiaza renald (LR). Anual se inregistreaza 85.000 de cazuri noi de LRU, dintre care
62.000 au un caracter recidivant [102, 109, 113, 118].

Actualmente este studiata si prevalenta litiazei renoureterale la populatia Republicii
Moldova, aceasta constituind circa 10% [11, 22, 23, 24, 28, 195].

Datele autorilor contemporani demonstreaza ca circa 8,9% din barbati si 3,2% din femei pot sa
dezvolte un episod de boala litiazica pe durata vietii [7, 8, 9, 56, 69]. Conform ultimelor cercetari,
barbatii sunt mai vulnerabili la aparitia litiazei renoureterale, datorita componentul de acid uric
(18,2%), iar la femei cel mai frecvent se intalneste litiaza fosfatica (24,5%) [112, 146, 148, 158].

Sporirea continua a numarului de pacienti afectati de LRU poate fi explicata printr-o
multitudine de factori determinanti, printre care conditiile precare de viata, modificari drastice de
mediu, alimentatia nesanatoasa, infectiile tractului urinar (ITU) etc.

Conform ultimelor cercetari privind etiopatogenia litizei renoureterale, rolul dereglarilor de

metabolism, cu formularea postulatelor teoriilor de formare a calculilor in sistemul renoureteral,



cunoaste foarte multe argumente ,,pro” sau ,,contra” [195, 196, 197]. Teoria inflamatiei catarale
din sistemul pielocalicial al rinichiului (Meckel von Hemsbach, 1856) demonstreaza implicarea
procesului infectios-inflamator in litogeneza (LRU). Teoria matricei coloidale (Ebstein, Nicolayer,
1884) sustine dezlipirea epiteliului in timpul inflamatiei catarale din sistemul pielocalicial al
rinichiului. Teoria precipitarii cristalelor (Ulzman, 1890) demonstreaza inca o0 data
hipercristalizarea patologica. Teoria proteoionica (Eauneii FO.I'. si colab., 1989) motiveaza
formarea calculilor prin insuficienta proteolizei in urind, care se explica prin formarea zonei
matriceale a calculilor, precum si prin schimbarile majore ce tin de pH-ul urinar, ce duce la
precipitarea sarurilor, cu litogeneza ulterioara [11, 16, 19, 24, 27, 91, 196, 197, 198].

Teoria sistemelor coloidale (Schaade, Lichtwitz, 1900-1910) subliniaza importanta
substantelor coloidale, care au un rol protectiv, dar in forma lioinsolubila declanseaza ulterior
cistalizari patologice [11, 16, 19, 24, 27, 91, 196, 197, 198].

Totodata, din multitudinea de teorii care se impun in demonstrarea etiologiei litiazei
renoureterale, de mare popularitate si importanta se bucura doar trei in dezvoltarea ,,genezei
formale” (Pak C.Y.C., 1978; Goldwasser B et al., 1986) [7-12]. Teoria hipersaturatiei si a formarii
excesive de cristale demonstreaza dezvoltarea LRU drept o reactie fizico-chimica de depunere a
sarurilor de cristale litiazice in urina cu concentratie crescuta. Totodata, este demostrat faptul ca
datorita acestor schimbari fizico-chimice, cristalele formate de novo au dimensiuni de
nanoparticule sau matrice de structura chimica diferita, care se formeaza in urina suprasaturata si
duc la depunerea de saruri, cu formarea calculilor sub forma de cristale. Teoria de inhibitie este
una adoptata recent si explica formarea calculilor din cauza dereglarii considerabile a echilibrului
dintre inhibitorii si catalizatorii cristalizarii substantelor litogene [11, 16, 19, 24, 27, 91, 196, 197,].
Teoria matriciala concluzioneaza ca procesul de formare a matricei de geneza proteica a calculilor
constd in depunerea sub forma de precipitat a substantelor organice care au rolul de formare a
nucleolilor [16, 19]. Datorita acestui mecanism, compusul sub forma de nucleoli de tip organic, ce
formeaza 2-5% din masa totala a calculului [23], serveste drept nucleu pentru geneza calculilor in
stare cristaloida. Totodata, este demonstrat faptul ca sub actiunea diferitor combinatii de factori —
atat exogeni, cat si endogeni — are loc deteriorarea semnificativa a metabolismului, insotita de
cresterea nivelului substantelor litogene (calciu, acid uric s.a.) in ser. Acest fenomen duce la
sporirea excretiei renale de substante si astfel conditioneaza formarea unei urine suprasaturate [14,
15]. In urina suprasaturata cu cristale de saruri nou-formate se atesta o sedimentare a substantelor
sub forma de cristaloizi, care pot servi ca substrat molecular de geneza a microlitilor, iar ulterior,
pe matricea precipitarii a noi cristale, apare litiaza renala. Actualmente este demonstrat ca urina
suprasaturata nu constituie principalul factor de dezvoltare a litiazei renoureterale, fiind

semnificativa implicarea factorilor familiari, alimentari, si a conditiilor geografice etc. [16, 17].
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Incidenta litiazei renoureterale este studiata continuu si exista date de literatura noi ce tin de
morbiditatea prin aceasta afectiune in diferite zone geografice [14, 17]. Conform cercetarilor moderne,
a fost depistata o corelatie directa intre incidenta bolii si factorii geografici care s-au combinat cu
patologia, potrivit teoriilor de litogeneza. Totodata, este bine studiat si cunoscut faptul ca LRU ca
patologie produce, prin multitudinea complexa de factori etiologici, cauze exogene si endogene, care
in combinatie duc la declansarea bolii propriu-zise. Interactiunea concomitenta a de factori sus numiti
provoaca aparitia unei patologii cu manifestari clinice complexe, cu prognostic de perspectiva
nefavorabil, cu recidivari frecvente si totodati cu cresterea in dimensiuni a calculilor [15]. In
consecinta, litiaza renoureterala reduce semnificativ durata de viata medie la 5-20% din totalul de
pacienti , iar in 50-67% de cazuri boala recidiveaza [30, 41, 75].

Actualmente deja se cunoaste ca litiaza renoureterala afecteaza populatia tanara in intervalul
de varsta cuprinsa de la 25 la 50 de ani, persoane apte de munca. Barbatii sunt afectati mai frecvent
— 1n 52-60% cazuri. Conform datelor unor autori, raportul in functie de sex (masculin : feminin)
este de 3:1 sau de 2:1 [75, 130, 127], ceea ce demonstreaza transant ca afectarea mai inaltd a
barbatilor este determinata de abuzul de alimente, de regimul cotidian incorect, de bolile
inflamatorii ale sistemului urinar, precum si de alti factori. Totodata conform ultimelor informatii
din literatura de specialitate, exista numeroase publicatii ce prezinta date de echivalare a acestui
raport: aceste datele respective nu indica scaderea incidentei litiazei la barbati, ci arata cresterea
aparitiei acestei afectiuni la femei [38]. Si in Republica Moldova este afectat mai frecvent sexul
feminin, fapt confirmat de prezenta litiazelor infectioase si de ponderea inalta a celor metabolice
la sexul feminin [15, 18, 23, 24, 25, 26, 27, 28]. La majoritatea pacientilor care sufera de litiaza
renoureterala, in urma examinarilor bacteriologice se depisteaza prezenta infectiei urinare, asociate
cu simptomatologia urinara superioara sau inferioara, ceea ce face extrem de importanta
administrarea preparatelor antibacteriene sau uroseptice conform rezultatului analizei
bacteriologice, cu izolarea agentului patogen urmata de aprecierea sensibilitatii la antibiotice.
Pornind de la premisa ca in circa 60-70% de cazuri LRU este diagnosticata la persoane cu varsta
de pana la 55 de ani, exista o repercusiune substantiala asupra capacitatii lor de munca [14, 44, 88,
115, 134].

Conform datelor literaturii, in tarile dezvoltate economic, precum Germania si SUA,
incidenta urolitiazei inregistreaza o crestere anuala de 2-2,5%; in Federatia Rusa aceasta variaza
de la 1% la 3%; in Japonia, in ultimul deceniu, prevalenta urolitiazei a crescut de la 4,0% la 5,4%,
ceea ce corespunde cu 0 majorare de 35-40% [14, 44, 88, 115, 134]. Dupa Lanz. et al. (2016), in
SUA se estima o sporire cu 7-10% a incidentei urolitiazei pana in anul 2020 [102]. In Republica
Moldova de asemenea se atestd o crestere a incidentei si a prevalentei urolitiazei, din anul 2005

pana in prezent aceasta plasandu-se pe primul loc in structura maladiilor urologice, lasand in urma
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asa patologii urologice cum ar fi cele inflamatorii sau adenomul de prostata [15, 23, 24, 25, 26,].

Cresterea ratei de morbiditate prin litiaza renoureterala a dus la scaderea semnificativa a
capacitatii de munca a devenit un factor extrem de important, recunoscandu-se ca o problema
majora, cu repercusiuni invalidizante [168, 172, 180]. Litiaza renoureterala se plaseaza pe locul
trei in structura deceselor cauzate de bolile urologice [28, 195]. Totodata, se atesta o crestere
semnificativa a numarului de operatii de extirpare a rinichilor pe motiv de litiaza renoureterala [3,
11, 28, 33].

Abordarea corecta a patologiei litiazice renoureterale implica o cunoastere cu posedare larga
a metodelor contemporane de diagnostic, acces la tratamentul medicamentos, accesibilitatea
metodelor de tratament invaziv, si nu in ultimul rand si cunoasterea metodelor moderne de
tratament si de eliminare a calculilor conform recomandarilor celor mai actuale ghiduri nationale
si internationale de tratament [31, 40, 210].

Datorita progresului tehnico-stiintific continuu, tratamentul litiazei renoureterale se afla intr-
0 etapa de dezvoltare noud, care se datoreaza in special revolutiei in domeniul dispozitivelor de
litotritie extracorporala cu unde de soc, utilizarii energiei cuantificate, modernizarii continue a
instrumentarului endourologic, precum si evaluarii si modernizarii conceptului de stabilire a
indicatiilor de tratament al LRU in dependenta de densitate tomografica a calculului prin litotritie
extracorporala cu unde de soc [19, 27, 58, 60]. Litotritia extracorporala cu unde de soc (ESWL —
extracorporeal shock wave lithotripsy) se bucura de o popularitate larga, deoarece este neinvaziva
in comparatie cu alte metode endoscopice sau chirurgicale clasice de tratament al litizei
renoureterale [36, 47]. Metoda constituie o procedura de dezintegrare a calculilor renoureterali,
cunoscuta ca fiind eficienta si cu siguranta deplina de tratament al LRU [86, 87, 89].

in Republica Moldova, litotritia extracorporala cu unde de soc a fost implementata in anul
1991 cu ajutorul aparatului de litotripsie de model Urat P. Metoda in sine a schimbat radical
abordarea terapeutica a litiazei renoureterale prin metode minim invazive si totodata prin strategia
moderna de tratament [23, 26, 27, 28]. Publicatiile actuale descriu ESWL ca metoda de prima linie
in tratamentul litiazei renale cu calculi de pana la 2 cm si a celei ureterale de pana la 1,5 cm (Kang,
2000; Lingeman, 1987), cu o rata de eficienta de 80-98% (Tiselius, 2008) [92, 108, 199].

Litotritia extracorporala cu unde de soc constd in generarea undelor respective in afara
organismului uman cu focusarea lor pe calcul [41, 42, 216, 220]. Drept urmare, calculii sunt
dezintegrati in fragmente minuscule, care ulterior sunt eliminate fiziologic cu urina prin caile
urinare. Folosirea undelor de soc pentru fragmentarea calculilor este o metoda cunoscuta de
medicii-urologi din anii 1950, initial fiind aplicata la fragmentarea calculilor prin contact direct.
Undele produse extracorporal se pot propaga cu o intensitate mai mare, cu pierderi de energie mai
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mici, cu distrugeri sau lezari tisulare minime. Laboratoarele de cercetare clinica ale Companiei
Dornier din Germania au fost primele entitati clinice stiintifice care au studiat detaliat folosirea
undelor de soc prin intermediul aparatelor de litotritie extracorporala in tratamentul litiazei
renoureterale [41, 216, 220].

Cercetatorii Connoros, Evan si Blomgren au demonstrat stiintific impactul undelor de soc in
fragmentarea calculilor LRU [41]. Datorita numeroaselor cercetari experimentale pe calculi extrasi
dupa interventii chirurgicale si experimentelor pe animale [41], la 7 februarie 1980, in Clinica de
urologie a Universitatii de Medicina din Minchen, pentru prima datd un pacient cu litiaza
renoureterala a fost tratat prin litotritie extracorporala cu unde de soc. Tot prin anii ‘80 ai secolului
trecut se publica si primele studii clinice pe un lot de 21 de pacienti tratati prin aceasta metoda de
catre Chaussy si colab. [28, 31, 32, 99, 105]. Studiile clinice actuale ce tin si de eficacitatea si
suguranta tratamentului LRU prin litotritie conduc la formareaexperientelor clinice formate de
medici in domeniul dispozitivelor de litotritie extracorporala cu unde de soc, iar firmele
producatoare propun diferite generatii noi de tehnologii de litotritie, ca rezultat are loc o revolutie
in tratamentul litiazei renoureterale cu unde de soc. Tehnologiile terapeutice utilizate se
perfectioneaza continuu si se schimba radical tehnica de tratament al LRU. Numeroasele date
clinice demonstreaza ca metoda este extrem de eficace, daca se foloseste conform indicatiilor
clinice. Actualmente, litotripsia extracorporala cu unde de soc este considerata o metoda de electie
in tratamentul litiazei renoureterale necomplicata. Totodata, datorita perfectionarii ei continui, a
devenit posibil si tratamentul litiazei complicate cu calculi caliciali la pacientii varstnici si la copiii
de 1-5 ani, fara aplicarea metodelor chirurgicale deschise [4, 5, 6, 9, 32, 116].

Progresul tehnologic, si rezultatele trialurilor clinice randomizate au schimbat radical tactica de
tratament al litiazei renoureterale, iar gruparea metodelor terapeutice recomandate depinde de tipul
calculului, de localizarea si dimensiunile acestuia. Prin urmare, numeroase cercetari indica utilizarea
litotritiei extracorporale cu unde de soc terapie unica pentru majoritatea tipurilor de calculi, aceasta
fiind urmata de nefrolitotomia percutanata pentru calculii coraliformi si de tehnicile terapeutice de tip
sandwich” — calculii ramasi de dimensiuni mici sunt tratati prin ESWL. Totodata, raman extrem de
actuale si procedurile de eliminare a calculilor prin metodele chirurgiei clasice, mai ales pentru tarile
cu resurse financiare limitate [71, 72, 73].

Odata cu implementarea in practica medicala in anul 1980, ESWL a avut un impact
revolutionar ca metoda de tratament miniinvaziv al litiazei renoureterale [69]. Datorita dezvoltarii
continue si perfectionarii tehnologiilor, au fost construite noi aparate de litotritie extracorporala,
care au largit posibilitatile de tratament al calculilor renali si ureterali localizati in portiunea

superioara, medie sau inferioara a ureterului [41, 73].
Scopul lucrarii consta in evaluarea rolului tomografiei computerizate, cu variantele ei, in
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stabilirea densitatii calculilor la pacientii cu litiazd renoureterala, tratati prin litotritie

extracorporala cu unde de soc, pentru a imbunatati diagnosticul patologiei, a mari eficacitatea

tratamentului si a ratelor de ,,stone-free”.

Pentru realizarea scoplui, au fost stabilite urmatoarele obiective de cercetare:

1. Studierea detaliata a tratamentului litiazei renoureterale prin litotritie extracorporala cu unde
de soc.

2. Evaluarea tomografiei computerizate si a fazelor ei pentru imbunatatirea diagnosticului
pacientilor cu calculi renoureterali.

3. Determinarea eficientei diagnosticului si a indicatiilor catre tratamentul calculilor renali si
ureterali prin ESWL.

4. Aplicarea densimetriei prin TC in evaluarea rezultatelor densitatii calculilor la pacientii cu
litiaza renoureterala.

5. Determinarea indicatiilor catre ESWL in functie de densitatea calculior renoureterali.

6. Studierea factorilor pre- si post-ESWL ce influenteaza rezultatele tratamentului aplicat, cu
cresterea ratei de ,,stone-free”, la pacientii cu LRU prin implementarea densimetriei

tomografice a calculului.

Ipoteza de cercetare
Numarul necesar de sedinte de litotritie extracorporala cu unde de soc pentru tratamentul
calculilor renoureterali ar fi dependent de densitatea lor, in unitati Hounsfield, apreciata la

tomografia computerizata.

Noutatea stiintifica a lucrarii

1. Lucrarea reprezinta un studiu complex, realizat la Catedra de urologie si nefrologie
chirurgicalad a Universitdtii de Stat de Medicina si1 Farmacie Nicolae Testemitanu si in Clinica
de urologie a IMSP Spitalul Clinic Republican Timofei Mosneaga, cu privire la rezultatele
tratamentului prin litotritie extracorporald cu unde de soc a litiazei renouretrerale in functie
de densitatea calculului apreciata prin tomografie computerizata (in unitati Hounsfield — UH).

2. A fost demonstrat faptul cd aprecierea densitdtii calculului prin tomografia computerizatd in
unitati Hounsfield este un factor important pentru determinarea numarului de sedinte necesare
pentru dezintegrarea calculilor renoureterali in tratamentul litiazei renoureterale prin litotritie
extracorporalad cu unde de soc.

3. A fost cercetata si rata de ,,stone free” dupa litotritia extracorporala cu unde de soc in functie
de densitatea calculului, apreciata prin tomografie computerizata.

Problema stiintifica solutionata in teza
Aprecierea densimetriei prin TC in evaluarea rezultatelor si a succesului tratamentului prin
litotritie extracorporala cu unde de soc este direct proportionala cu cresterea ratei de stone free”, cu

marirea indicatiilor si cu prevenirea sau diminuarea complicatiilor dupa aplicarea ESWL.
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Semnificatia teoretica si valoarea aplicativa a studiului

Adoptarea metodologiei de investigare si evaluare a pacientilor cu litiazd renoureterala.
Optimizarea indicatiilor de tratament al litiazei renoureterale prin litotritie extracorporald cu
unde de soc in functie de densitatea tomografica a calculului.

Au fost studiate si elaborate tactica de tratament al litiazei renoureterale in functie de
localizarea calculilor, durata persistentei, dimensiunile lor si complicatiile depistate.

In cercetarea efectuata a fost demonstrata importanta aprecierii densitatii calculului pentru
stabilirea indicatiilor precise de tratament al litiazei renoureterale prin litotritie
extracorporald cu unde de soc si pentru selectarea metodei adecvate.

In baza analizei densititii calculului a fost argumentati eficacitatea tratamentului prin
ESWL.

In baza rezultatelor obtinute au fost elaborate indicatiile, contraindicatiile si algoritmul de
tratament al litiazei renoureteale prin litotritie extracorporald cu unde de soc in functie de
densitatea calculului.

Criteriile elaborate si recomandate de autor in vederea determindrii densitdtii calculului prin
TC la pacientii cu litiaza renoureterald scad numarul de proceduri inutile de litotritie
extracorporald cu unde de soc, stratificd clar indicatiile, micsoreazad durata expunerii
pacientului si a medicului la raze radiologice, previn complicatiile ce duc la declinul functiei
renale si au un impact economic semnificativ.

Implementarea rezultatelor stiintifice

Rezultatelor stiintifice obtinute au fost aplicate in procesul didactic la Catedra de urologie si

nefrologie chirurgicala a Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie Nicolae Testemizanu, in

procesul instructiv al studentilor rezidenti si al medicilor in cadrul cursurilor de educatie medicala

continua si activitatea clinica in sectia de Urologie cu cabinet endourologie si litotritie

extracorporala a IMSP Timofei Mosneaga si sectia de Urologie a IMSP SCM Sf. Treime.

Aprobarea rezultatelor temei de doctorat

Relevantele cercetarilor stiintifice efectuate in cadrul prezentului studiu au fost raportate la

diferite foruri stiintifice nationale si internationale:

Simpozionul Societatii Urologilor din Republica Moldova Actualiziti in profilaxia si
metafilaxia urolitiazei si metodele minim invazive de tratament in practica urologica
(Chisinau, aprilie 2013);

Conferinta cu participare internationala a Societatii Urologilor din Republica Moldova
Diagnosticul, tratamentul si profilaxia urolitiazei (Chisinau, octombrie 2014);

al VI-lea Congres de Urologie, Dializa si Transplant Renal din Republica Moldova cu
participare internationala (Chisinau, octombrie 2015);

6th International Medical Congress for Students and Young Doctors MedEspera (Chisinau,
mai 2016) — Diploma de gr. II;

al XXXII-lea Congres al Asociatiei Romane de Urologie (Bucuresti, Romania, iunie 2016);

al XXXIll-lea Congres al Asociatiei Romane de Urologie (Bucuresti, Romania, iunie 2017);
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= al VII-lea Congres de Urologie, Dializa si Transplant Renal din Republica Moldova cu
participare internationala (Chisinau, iunie 2019);
= Conferintele stiintifice anuale ale IP USMF Nicolae Testemizanu (Chisinau, 2015, 2016, 2017,
2018, 2019).
Teza a fost discutata, aprobata si recomandata spre sustinere in sedinta Catedrei de urologie
si nefrologie chirurgicala a IP Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie Nicolae Testemiganu
(proces-verbal nr. 7 din 27 decembrie 2019) si in sedinta Seminarului stiintific de profil Chirurgie;

Chirurgie pediatrica, Urologie si andrologie; (proces-verbal nr. 2 din 19 februarie 2020).

Sumarul compartimentelor tezei

Teza de doctorat este expusa pe 125 pagini de text imprimat, include 17 figuri, 21 tabele, 1
formule si 11 anexe, consta din adnotare in limbile romana, rusa si engleza, introducere, patru
capitole, concluzii generale, recomandari practice, bibliografie cu 214 referinte. La subiectul tezei
au fost publicate 22 lucrari stiintifice, inclusiv 3 publicatii fara coautori si 2 publicatii in editii
recenzate.

Cuvinte cheie: litotritie extracorporeala cu unde de soc, litiaza renoureterala, densitometria
calculului, tomografie computerizata.

La elaborarea teza de doctorat a fost obtinut Avizul pozitiv al Comitetului de Etica a
Cercetarii din cadrul IP Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”.
(Proces verbal nr. 49/40 din 10 mai 2016).

Compartimentul Introducere abordeaza aspectele teoretice ale componentelor analizate in
cadrul cercetarii, actualitatea temei abordate, scopul si obiectivele studiului, noutatea si
originalitatea stiintifici a rezultatelor obtinute, semnificatia teoretica si aplicativa a lucrarii,
aprobarea rezultatelor obtinute si sumarul compartimentelor tezei.

Problema stiintifica solutionatd in teza constd in aprecierea densimetriei prin TC in
evaluarea rezultatelor si a succesului tratamentului prin litotritie extracorporala cu unde de soc,
care este direct proportionala cu cresterea ratei de stone free”, cu largirea indicatiilor si prevenirea
sau diminuarea complicatiilor de dupa litotritia extracorporala cu unde de soc.

in primul capitol al tezei — Tratamentul litiazei renoureterale prin litotritie extracorporald
— sunt prezentate date si informatii de ultima ora cu privire la litiaza renoureterala: etiopatogenia
afectiunii, teorii de formare a calculilor in sistemul urinar, metode actuale de diagnostic si de
tratament al LRU prin litotritie extracorporala cu unde de soc. Totodata, conform surselor din
literatura de specialitate, sunt descrise ratele de eficacitate, sunt prezentate date despre aparitia
complicatiilor, rezolvarea acestora si conduita pacientului dupa litotritie. Abordarile din literatura
ce tin de managementul diagnosticului litiazei renoureterale sunt privite in contextul evaluarii

sistemice a organismului uman, cu abordare clinica multidimensionala. De asemenea sunt descrisi
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pasii ce trebuie facuti dupa stabilirea diagnosticului de litiaza renoureterala ce tin de metoda de
tratament, cu individualizarea acesteia in functie de investigatiile efectuate si alegerea tacticii
adecvate pentru siguranta pacientului si minimizarea riscului de aparitie a complicatiilor.
Discutiile despre importanta aprecierii densitatii calculilor prin tomografie computerizata
presupun o abordare a eficacitatii tratamentului prin litotritie extracorporala cu unde de soc.
Datorita perfectionarii permanente a metodelor terapeutice si a tehnicilor de diagnostric, abordarea
LRU a cunoscut schimbari majore, in special in ceea ce tine de impactul asupra recuperarii, cu
repercusiuni socioeconomice esentiale. Litotritia extracorporald cu unde de soc ca metoda
miniinvaziva de tratament al litiazei renoureterale a schimbat radical tactica terapeutica conform
ghidurilor de specialitate actuale internationale, devenind o metoda de prima linie in litiaza renala
cu calculi pana la 2 cm si in cea ureterala — indiferent de localizare — pana la 1,5 cm. Stabilirea
densitatii tomografice a calculului in timpul examenului radiologic al LRU, cunoasterea duritatii
calculului sunt tot mai larga aplicate. Compozitia chimica si dimensiunile calculului, starea
anatomo-functionala a rinichiului influenteaza semnificativ rata de succes al tratamentului, cu
reducerea aparitiei complicatiilor. Totodata, litotritia extracorporala cu unde de soc poate fi
aplicata si in cazurile in care exista contraindicatii pentru operatii de durata, particularitati ale
pacientului sau la prezenta unor malformatii in sistemul urinar. Datorita implementarii in ultimii
ani si dotarii clinicilor de urologie cu tehnologii minim invazive, majoritatea pacientilor cu litiaza
renoureterala sunt supusi tratamentului endoscopic miniinvaziv, care produce beneficii medicale
si economice extrem de importante. Aplicarea metodelor de tratament in functie de diagnosticul
de litiaza renoureterala si folosirea rationala a mijloacelor terapeutice pot contribui la o rata inalta
a reusitei, care in final au impact minim asupra functiei renale si reduc aplicarea metodelor de
tratament mai invazive.

Deoarece litiaza renoureterala raimane o patologie care ocupa primele locuri printre maladiile
urologice cu o incidenta de circa 15% in tarile ecomomic dezvoltate, si 0 ratd inalta de
adresabilitate la medicii-urologi, litotritia extracorporala cu unde de soc este 0 metoda de tratament
de prima intentie. Totodata, datorita progresului continuu in dezvoltarea tehnicilor radiologice si
imagistice de diagnostic, astazi putem spune cu certitudine ca, in urma acestor investigatii, exista
date foarte precise despre structura calculului, pozitionarea acestuia, starea sistemului renoureteral
(lipsa sau prezenta unor abnormalitati), ceea ce in final duce la stabilirea precisa a indicatiilor si la
predictibilitatea ratei de succes la aplicarea tratamentului prin litotritie.

Ghidul european de tratament al LRU contine numeroase informatii cu referire la succesul
aplicarii ESWL, iar acesta depinde de facori-cheie cum ar fi densitatea calculului, pozitionarea
acestuia, starea morfologica a sistemului urinar si numarul de sedinte prescrise. In conformitate cu

aceste date, dupa prima sedinta de litotritie extracorporala cu unde de soc, rata de succes ajunge
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pana la 65-70%, dupa a doua — se apropie de 85%, iar dupa a treia sedinta, rezultatul constituie
pana la 95%.

Capitolul 2 — Material si metode de cercetare — cuprinde descrierea metodologiei de
cercetare cu metodele de studiu, de examinare; informatii cu privire la loturile de studiu si metoda
de evaluare statistica a rezultatelor obtinute. In acest compartiment este descrisa pe larg toata
informatia obtinuta conform chestionarului aprobat. Studiul prospectiv, cu observare a fost
efectuat pe un lot de 130 de pacienti, avand drept scop confirmarea ipotezelor de studiu. Baza de
date a fost creata din examinarea celor 130 de bolnavi cu diagnostic de litiaza renoureterala. Toti
pacientii inclusi in studiu au fost de la baza clinica a Catedrei de urologie si nefrologie chirurgicala
a Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemizanu,, din cadrul Spitalului Clinic
Republican ,, Timofei Mosneaga". Au fost supusi tratamentului prin ESWL 130 de pacienti, ceea
ce constituie 100% din pacientii inrolati in studiu. Datele obtinute in urma studiului si a
investigatiilor privind evolutia clinica a litiazei la acesti pacienti au servit drept baza pentru
studierea eficacitatii tratamentului prin litotritie extracorporala cu unde de soc si a eficientei
implementarii acestei metode. De asemenea, acesti pacienti au servit drept baza pentru
determinarea particularitatilor aplicarii metodelor imagistice de diagnosticare a litiazei renale, cu
stratificarea ulterioara in functie de densitatea tomografica a calculului. Acest grup de pacienti
include si sublotul de studiu, si grupul de bolnavi la care s-au dezvoltat complicatii si care au fost
supusi diferitor metode de tratament ce au facilitat rezolvarea mai rapida a complicatiilor.

Rezultatele tratamentului litiazei renale prin litotritie extracorporalda cu unde de soc in
Clinica de urologie a Spitalului Clinic Republican Timofei Mosneaga: toti pacientii au fost inrolati
in studiu 1n periada mai 2016 - decembrie 2018; perioada de supraveghere a pacientilor inrolati
in studiu de asemenea se incadreaza in acest termen. Elementele de analiza statistica utilizate in
cadrul studiului Prelucrarea statistica a rezultatelor obtinute a fost efectuata computerizat cu
ajutorul pachetului de program statistic SPSS-10 IBM Statistics pentru Windows, versiunea 20
Microsoft Excel 2010, prin metodele de analiza descriptiva, variationala, corelagionala. Testele
statistice folosite au fost: criteriului t (criteriul Student), ANOVA, indicele x2 - Pearson,
determinarea riscului relativ. Parametrii calitativi au fost comparati prin criteriu 2 - Pearson si in
caz de numarul mic a parametrilor — prin metoda Fiser. Parametrii cantitativi au fost reprezentati
prin valoarea medie si valoarea erorii standard, iar la estimarea diferentelor statistice intre mediile
a doua grupe s-a utilizat criteriul t-Student. Testarea egalitatii a trei si mai multe grup de parametrii
s-a efectuat prin utilizarea analizei dispersionale. Pentru aprecierea corelatiei intre unele fenomene
studiate a fost aplicat coeficientul de corelare liniara Pearson (r). Valoarea p < 0,05 a fost
considerata statistic semnificativa.

Prezentarea datelor statistice s-au efectuat prin procedee tabelare sau grafice.
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Pentru estimarea diferentelor semnificative in mediile a doua grupuri s-a utilizat criteriul t-
Student. Dinamica parametrilor de grup a fost evaluata prin criteriul t de selectii coerente. Datele
tabelelor de contingenta au fost analizate prin metoda statisticii variationale (¥?). Am considerat
semnificative statistic diferentele cand valoarea bilaterala p < 0,05. Metodele radiologice raman
metode de electie in determinarea calculilor radioopaci, astfel urografia intravenoasa ne permite
determinarea localizarii obstructiei, a dimensiunilor calculului, a gradului de hidronefroza,
asocierea pielonefritei cronice. Aaprecierea densitatii calculului este metoda selectiva de
diagnostic ce permite determinarea calculilor radioopaci sau radiotransparenti, constatarea
anomaliilor de dezvoltare, modelarea tridimensionala a calculilor, cu selectarea metodei optime
de tratament.

in capitolul 3 — este reflectata pe larg analiza metodelor eficiente de diagnostic si de
tratament al LRU prin litotripsie extracorporala cu unde de soc, inclusiv estimarea prin comparatie
a datelor obtinute in urma chestionarii pacientilor. Loturile de studiu au fost create dupa criterii de
includere similare si matchingul subiectilor luati in studiu a fost respectiv similar dupa varsta,
metodele de investigatie si procedurile de tratament.

Majoritatea pacientilor supusi tratamentului prin litotritie extracorporala cu unde de soc au
fost tratati ambulatoriu si doar bolnavii cu dificultate au fost spitalizati in stationar — aici s-au
referit subiectii cu rinichi unic congenital sau chirurgical. Grupul de pacienti inclusi in studiu au
prezentat litiaza renoureterala cu diferita localizare sau cu fragmente restante dupa alte proceduri
minim invazive, care erau investigati fie prin urografie intravenoasa, fie prin tomografie
computerizata, cu aprecierea densitatii calculului pentru a diminua riscul de aparitie a
complicatiilor si a oferi posibilitatea de a aplica procedura in mod ambulatoriu. Totodata, pentru
indicarea tratamentului litiazei renoureterale prin ESWL, este foarte important de a investiga
pacientul prin metode clinice si paraclinice, cu aprecierea densitatii tomografice a calculului, cu
informatii privind functia renala, starea morfofunctionala a parenchimului renal.

Litotritia extracorporala cu unde de soc este metoda de prima linie de tratament al litiazei
renoureterale, care minimizeaza riscul de aparitie a complicatiilor, are impact minim invaziv in
conditii de siguranta mai mare pentru pacient. Indicatiile pentru procedeul de ESWL sunt litiaza
renala cu calculi de pana la 2 cm si cea ureterala de pana la 1,5 cm, indiferent de localizarea
calculilor. Aprecierea densitatii calculului prin TC sporeste predictibilitatea succesului procedurii
si minimizeaza riscul aparitiei complicatiilor.

in capitolul 4 — Sinteza rezultatelor obtinute este descris si efectuati comparatia
rezultatelor studiului desfasurat cu datele din literatura de specialitate. Totodata, sunt prezentate
date din cercetari ce ne ofera informatii referitor la obtinerea unor mari succese in tratamentul

litiazei renoureterale prin litotritie extracorporala cu unde de soc. Combinarea acestei metode cu

19



aprecierea densitatii calculului prin tomografie computerizata face procedura eficienta, minim
invaziva, cu indicatii de aplicabilitate de prima linie pentru tratamentul litiazei renoureterale.
Stabilirea corecta a indicatiilor pentru ESWL, standardizare cu posedarea tehnicii de litotritie
extracorporala, Cunoasterea si aprecierea densitatii tomografice a calculului in UH, pana la
procedura de litotritie caracterizeaza aceasta metoda de tratament una de electie in LRU, cu
complicatii minime si rate mari de ’stone free”.
La final teza de doctorat contine sursele bibliografice, care constau din 214 referinte.

Urmeaza declaratia privind asumarea raspunderii si CV-ul autorului.
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1. TRATAMENTUL LITIAZEI RENOURETERALE PRIN LITOTRITIE
EXTRACORPORALA

1.1. Litiaza renoureterala: etiologie, patogenie, diagnostic

Litiaza renoureterala este caracterizata printr-un complex de semne si simptome conditionate
de prezenta calculilor in diferite portiuni ale tractului urinar: superior (rinichi, ureter superior,
mediu), si inferior cu diversa structura ca organizare, cu manifestari clinice caracterizate prin
simptomatologie iritativa sau obstructiva, clinic manifestandu-se prin dureri colicative, dizurie si
eritrorciturie [10, 14, 15, 17, 28, 33].

Conform datelor din literatura de specialitate, litiaza renoureterala este o afectiune intalnita
frecvent si care ocupa locul al treilea in structura maladiilor urologice, dupa patologia infectioasa
atractului urinar si patologia obstructiva infravezicala [14, 29, 66, 75]. In republica Moldova, LRU
ocupa locurile de frunte printre maladiile ce afecteaza majoritatea populatiei care se adreseaza
pentru diagnostic si tratament la serviciile consultative sau cabinetele urologice [15-23, 195, 205].
Litiaza renoureterala este extrem de raspandita si in tarile puternic industrializate, atingand o rata
de 5-15%, tarile orientului mijlociu pana la 20% [168, 197, 200, 203, 204].

Actualmente se considera tot mai mult implicarea factorului genetic in etiopatogenia litiazei
renoureterale, fiind demonstrate stiintific, manifestari de transmitere directa familiala [30, 53, 81,
107, 134].

in plan mondial de asemenea se constata 0 crestere a depistarii acestei afectiuni cu un grad
de prevalenta sporit, direct proportional cu localizarea geografica, sexul pacientului si grupa de
varsta [29, 134]. Ca urmare, este clar dovedita o majorare a indicelui dezvoltarii litiazei
renoureterale la pacientii implicati activ in campul muncii [141, 147, 155, 167].

Conform studiilor epidemiologice recente, litiazei renoureterala demonstreaza se intalneste
cu predominare sporita la persoanele tinere, apte de munca cu varsta cuprinsa intre 20 si 45 de ani
[195, 205], fiind totodata observat ca depistarea primara a afectiunii dupa varsta de 60 de ani este
extrem de rara [197, 198, 214, 227].

Raportul despre incidenta in functie de sexul persoanei arata ca sexul masculin cu varsta
peste 40 de ani au un grad sporit de incidenta a litiazei renoureterale, cu atingerea apogeului de
maxima incidenta in jurul varstei de 55-60 de ani [43, 197, 205, 213], iar raportul barbati : femei
la aceste grupe este de 2:1 — 1,4. Predominarea la sexul feminin, a litiazei infectioase conform
datelor epidemiologice demonstreaza frecventa mai sporita a infectiilor tractului urinar la femei
[44, 56, 197, 205, 213]. Totodata, exista numeroase studii, Daudon, 2015 ce raporteaza 0 majorare
a incidentei LRU la sexul feminin, raportul barbati : femei constituind de la 1,7:1,98 la 2,3:2,1
[44].
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Conform ariei geografice, incidenta litiazei renoureterale este diferita in functie de zonele
geografice ale globului: 1-5% in Asia, 5-9% in Europa, 13% in America de Nord, 20% in Orientul
Apropiat si Mijlociu [1, 29, 44].

Conform ultimelor cercetari privind etiopatogenia litiazei renoureterale, importanta
dereglarilor de metabolism, cu formularea teoriilor de formare a calculilor in sistemul renoureteral,
cunoaste foarte multe argumente ,,pro” si ,,contra” [62, 73, 75, 77]. Teoria inflamayiei catarale in
sistemul pielocalicial al rinichiului (Meckel von Hemsbach, 1856) demonstreaza implicarea
procesului infectios-inflamator in litogeneza. Teoria matricei coloidale (Ebstein, Nicolayer, 1884)
sustine dezlipirea epiteliului in procesul inflamatiei catarale din sistemul pielocalicial. Teoria
precipitarii cristalelor (Ulzman, 1890) subliniaza inca o data hipercristalizarea patologica. Alta
teorie — cea a sistemelor coloidale (Schaade, Lichtwitz, 1900-1910) — explica importanta
substantelor coloidale care au rol protectiv, dar se transforma in forma liposolubila, cu declansarea
ulterioara a cristalizarii patologice. Teoria proteo-ionica (Eaunsiii FO.I'. si colab., 1989) sustine
ca formarea calculilor se datoreaza insuficientei proteolizei in urina, care se explica prin formarea
zonei matriciale a calculilor, precum si prin schimbarile majore ale pH-ului urinar, care duc la
precipitarea sarurilor, cu litogeneza ulterioara [11, 31, 32, 33, 34, 35].

Din multitudinea de teorii care se impun in demonstrarea litogenezei litiazei renoureterale,
numai trei se bucura de o mare popularitate si importanta in dezvoltarea ,,genezei formale” (Pak
C.Y.C., 1978; Goldwasser B. et al., 1986). Astfel, teoria hipersaturayiei sau a formarii excesive de
cristale demonstreaza dezvoltarea LRU drept o reactie fizico-chimica de depunere a sarurilor de
cristale litiazice in urina cu concentratie crescuta. Totodata, este dovedit ca datorita acestor tipuri
de schimbari fizico-chimice, cristalele formate de novo au dimensiuni de nanoparticule sau matrice
de structura chimica diferita, care se formeaza in urina suprasaturata, si duc la depunerea de saruri,
cu formarea calculilor sub forma de cristale [11, 31, 32, 33, 34, 35]. Teoria de inhibitie este o teorie
adoptata recent, ce relateaza formarea de calculi din cauza dereglarii considerabile a echilibrului
dintre inhibitorii si catalizatorii cristalizarii substantelor litogene [11, 31, 32, 33, 34, 35]. Teoria
matriciala concluzioneaza ca procesul etiologic de formare a matricei de geneza a calculilor consta
in depunerea sub forma de precipitat a substantelor organice cu rol de formare a nucleolilor [23,
24]. Datorita acestui mecanism, compusul sub forma de nucleoli de tip organic, ce formeaza 2-5%
din masa totala a calculului [108], serveste drept nucleu pentru aparitia calculilor in stare
cristaloida. Totodata, este demonstrat ca sub actiunea diferitor combinatii de factori exogeni si
endogeni, are loc dereglarea semnificativa a metabolismului, insotitda de cresterea nivelului
substantelor litogene (calciu, acid uric s.a.) in ser. Acest fenomen sporeste excretia renala de
substante si astfel duce la formarea unei urine suprasaturate [15, 23, 24, 25, 26, 27]. In urina

suprasaturata cu cristale de saruri nou-formate se atesta sedimentarea substantelor sub forma de
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cristaloizi, care pot servi ca substrat molecular pentru formarea microlitilor, iar ulterior, pe fondul
precipitarii a noi cristale, apare litiaza renala. Actualmente este demonstrat faptul ca urina
suprasaturata nu reprezinta principalul factor de dezvoltare a litiazei renoureterale, fiind
semnificativa si implicarea factorilor alimentari si a conditiilor geografice [56, 61, 78].

Incidenta dezvoltarii litiazei renoureterale este studiata continuu si exista date de literatura
noi privind morbiditatea in diferite zone geografice [47]. In cercetarile moderne s-a descoperit 0
corelatie directa intre incidenta bolii si factorii geografici, care s-au combinat cu patologia conform
teoriilor de litogeneza. Totodata, se cunoaste ca LRU ca patologie produce — prin multitudinea
complexa de factori etiologici — cauze exogene si endogene, care in combinatie declanseaza boala
propriu-zisa. Multimea de factori ce interactioneaza concomitent duc la aparitia unei patologii cu
manifestari clinice complexe, cu prognostic nefavorabil, cu recidivari frecvente si cresterea
dimensiunii calculilor [48]. Totodata, litiaza renoureterala reduce semnificativ durata de viata
medie la 5-20% din totalul de pacienti, iar in 50-67% de cazuri boala recidiveaza [64, 119, 158,
193, 213, 215, 227].

Conform datelor din literatura de specialitate privind etiopatogeneza litiazei renoureterale,
la moment exista inca multe necunoscute in privinta acestei patologii. Multitudinea de teorii
explica mecanismul de formare a calculilor, dar totodata descriu unanim anumite stari catalogate
drept preconditii de formare a calculilor, si anume: suprasaturarea urinei cu acid uric sau cu urati,
caracteristica pentru anumite boli metabolice, cum aste guta, sau aportul alimentar crescut de
produse bogate 1in proteine, sarurile oxalatului, sarurile ce contin fosfati, dereglarea
metabolismului hormonului produs de glandele paratiroide. Evaluarea starilor patologice care
decurg cu sedimentarea sarurilor sau cu cristalizarea acestora, diureza scazuta, obstructii la diferite
nivele ale tractului urinar arata ca ele decurg cu manifestarea clinica de staza sau de reziduu urinar.
Prezenta excesiva a anumitor forme medicamentoase, a starilor metabolice concomitente ar putea
de asemenea sa faciliteze formarea de calculi in tractul urinar [51, 53].

Componenta chimica a calculilor din litiaza organica si cea nonorganica are ca nucleu primar
matricea proteica — factor determinat prin numeroase cercetari efectuate [119, 123, 153]. Raportul
procentual in privinta prevalentei litiazei renoureterale dupa structura chimica este reprezentat de
sarurile de calciu (80-90%), in special de oxalatul de calciu si fosfatul de calciu (60-70%), precum si
de sarurile compusilor amoniacali cu magneziul (15-17%) [11, 124, 134].

Alt tip de litiaza renoureterala este litiaza organica, aceasta fiind reprezentata de sarurile
acidului uric, sarurile acidului uric si componentele cu natriu, precum si sarurile amoniacale (7-
8%), compusii cisteinici (0,5-1%), compusii xantinici etc. In practica clinica sunt depistate
frecvent si litiazele mixte, adica amestecuri de saruri de oxalati cu urati, fosfati. Litiaza infectioasa

in ultimii ani se depisteaza mai rar, datorita progreselor in tratamentul antibacterian [11, 42, 100].
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Actualmente este cunoscut ca litiaza renoureterala afecteaza populatia tanara in intervalul de
varsta de la 25 la 50 de ani, adica persoanele apte de munca. De regula, barbatii sunt afectati mai
frecvent — in 52-60% cazuri. Raportul in functie de sex masculin : feminin este de 3:1 sau de 2:1
[62]. Datele unor autori demonstreaza transant ca afectarea sexului masculin este determinata de
abuzul de alimente, regimul alimentar incorect, de afectiunile inflamatorii ale sistemului urinar,
precum si de alti factori. in literatura exista insa numeroase publicatii, care prezinta date despre
echivalarea acestui raport, de scaderea incidentei litiazei la barbati, cu cresterea incidentei la femei
[65]. In Republica Moldova este mai frecvent afectat sexul feminin, cauzele fiind prezenta
litiazelor infectioase si ponderea inalta a dereglarilor metabolice [21-26, 195]. Aproape la toti
pacientii care sufera de litiaza renoureterala la examinarile bacteriologice se depisteaza prezenta
infectiei urinare, asociate cu simptomatologia urinara superioara sau inferioara, ceea ce face
extrem de importanta administrarea de preparate antibacteriene sau uroseptice, conform

rezultatului analizei bacteriologice, cu aprecierea sensibilit

atii la antibiotic. Pornind de la premisa
ca in circa 60-70% de cazuri LRU este diagnosticata la pacientii cu varsta de pana la 55 de ani,
putem concluziona ca maladia afecteaza direct capacitatea lor de munca [117, 118, 126, 134, 135].
Totodata, ca rezultat al folosirii pe scara larga a litotritiei extracorporale cu unde de soc, mai ales
in ultimii 20 de ani, al dezvoltarii continue a tehnicilor endoscopice de chirurgie intrarenala, litiaza
renoureterala ca abordare devine extrem de actuala in practica medicului-urolog [137, 145, 149].

Utilizarea clasificarii etiologice a litiazei renoureterale ca mecanism de aparitie include
componenta primara, secundara sau asociata altor patologii. Totodata, este descrisa si evolutia cu
debutul manifestarilor clinice, descrierea detaliata a maladiei cu dezvoltare primara, LRU restanta
dupa proceduri invazive asupra sistemului urinar sau calculi ce recidiveaza din cauza absentei
masurilor de prevenire sau metafilaxie [15, 77, 179, 181].

Datorita numeroaselor ipoteze din teoriile privind formarea calculilor, in practica clinica
clasificarea calculilor dupa dimensiuni este considerata un factor important in stabilirea indicatiilor
catre litotritia extracorporala cu unde de soc. Aceasta clasificare reprezinta o divizare clara a
litiazei in: calculi de dimensiuni mici — pana la 5 mm; calculi de dimensiuni medii — 5-20 mm;
calculi de dimensiuni mari — peste 20 mm; litiaza coraliforma [67, 73, 77, 91, 94, 116].

in scopul stabilirii indicatiilor pentru litotritia extracorporala cu unde de soc, au fost
efectuate numeroase cercetari privind localizarea calculilor. Astfel, localizarea lor in rinichi, in
ureterul superior, mediu sau inferior, in vezica urinara are ca indicatii diferite tehnici de litotritie,
plasarea diferita a pacientului, diferita intensitate de aplicare a impulsului [104, 105, 117].

Conform clasificarii numerice, litiaza unica are diferente semnificative de abordare
comparativ cu litiaza multipla, care are ca indicatie in primul rand localizarea calculilor in bazinet,

urmati de cei caliciali. Initial se rezolva calculii ureterali, preferential cei cu localizare inferioara
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(distald), urmati de cei cu localizare superioara (proximala), apoi calculii bazinetali, urmati — la

necesitate si daca este posibil tehnic — de cei caliciali [23, 26, 31, 32, 121, 153].

Un factor extrem de important in stabilirea indicatiilor pentru litotritie este clasificarea
radiologica a calculilor, adica litiaza pozitiva radiologic si cea negativa radiologic. Litiaza pozitiva
radiologic este cel mai usor de abordat — este posibil de intervenit atat pentru localizare renala, cat
si pentru cea ureterala. Pentru litiaza radiologic negativa, uneori procedeul poate fi ingreunat de
incapacitatea de a vizualiza ecografic calculul localizat in treimea medie a ureterului [161, 163].

Ceban, E (2013) introduce notiunea de litiaza care afecteaza intregul organism sau un organ
aparte, din cauza implicarii mecanismului metabolic, cu precipitarea acesteia de factorul infectios
sau de problemele de dereglare a evacuarii din tractul urinar [34].

Tabloul clinic al litiazei renoureterale este reprezentat de manifestarile clinice care duc la
aparitia afectiunii in tractul urinar, de simptomatologia specifica prezentei litiazei, de complicatiile
cauzate de aceasta [1, 3, 6, 18]. Totodata, tabloul clinic este extrem de vast si porneste de la lipsa
manifestarilor clinice, in special in litiaza neobstructiva, pana la manifestari cu durere de
intensitate severa, colicative. Datorita acestor semne clinice clare, diagnosticul de litiaza poate fi
stabilit usor in cadrul unei manifestari clasice sau maladia poate fi diagnosticata in urma unor
examene medicale de rutina, a unor controale medicale profilactice, etc. [159, 168].

Cunoasterea compozitiei chimice a calculului permite o mai buna tactica de tratament [11,
52]. Cercetarea structurii chimice, cu analiza compozitiei acestuia prim metodologia cristalogafica
sau prin spectroscopie, faciliteaza analiza posibilei etiologii, stabilirea planului de tratament, de
metafilaxie, precum si conduita terapeutica prin litotritie extracorporeala cu unde de soc [193]. In
ceea ce tine de recurentele, structura si analogia analizelor spectrografice, acestea ajuta desigur la
alegerea metodelor de profilaxie sau de metafilaxie [58, 179].

Stabilirea diagnosticului de litiaza renoureterala se bazeaza pe analiza factorilor etiologici,
pe evaluarea clinica a pacientului, pe analiza rezultatelor de laborator [193]. Totodata, nu mai putin
importante sunt si metodele paraclinice de examinare obligatorie a unui pacient cu LRU:

e Radiografia renovezicala simpla reprezinta o metoda de explorare radiologica ce ofera
informatii despre posibile opacitati caracteristice calculilor renoureterali. Ca metoda
radiologica este accesibila, usor de efectuat, dar are si o serie de contraindicatii in efectuare,
cum ar fi perioada gestationala. Indicatiile pentru efectuarea radiografiei renovezicale simple
sunt confirmarea diagnosticului de litiaza renoureterala sau evaluarea fragmentelor restante
dupa litotritia extracorporala, sau interventiile endourologice pentru tratamentul LRU [34, 35,
98].

e Urografia intravenoasa este o metoda radiologica anatomofunctionala de examinare a

sistemului urinar folosita si azi, aceasta considerandu-se pana nu demult ,,regina investigatiilor”
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in urologie. Metoda radiologica de contrastare a cailor urinare in timpul urografiei intravenoase
este destul de informativa si totodata ofera informatii ample despre functia renala [34]. Insa este
necesar sa se tina cont de regulile generale de folosire a substantelor de contrast, ignorarea
carora uneori poate crea impedimente de utilizare la unii pacienti care prezinta reactii alergice
[34, 60, 100].

Contrastarea pielonului ante- sau retrograda este o0 metoda cu o importanta si o aplicabilitate
mai restransa in diagnosticul diferential al tipului obstructiv sau al stricturilor ureterale de toate
tipurile [34, 60].

Examinarea ecografica a tractului urinar este 0 metoda de diagnostic folosita pe larg si care
contribuie la evaluarea rinichilor privind absenta sau prezenta hidronefrozei, a structurilor
ecografice cu hiperecogenitate susceptibila pentru calcul; la evaluarea ureterului distal,
proximal, a vezicii urinare, fiind indicata si ca metoda terapeutica de ghidaj in procesul litotritiei
extracorporale. Totodata, examinarea ecografica a sistemului urinar poate fi aplicata si in
sarcina, care nu reprezinta o contraindicatie [20, 66, 57, 155].

Examinarea morfofunctionala a rinichilor cu ajutorul preparatelor radiofarmaceutice este o
metoda statico-dinamica ce ofera informatii de diagnostic diferential care tin de patologia
obstructiva cu evacuare incetinita, caracteristica litiazei ureterale sau localizata in jonctiunea
pieloureterala sau in ureter [34].

Tomografia computerizaza ca metoda radiologica de examinare a tractului urinar este folosita
in vederea depistarii prezentei litiazei renoureterale. Poate fi aplicata ca metoda simpla sau cu
contrastare ca metoda de prima intentie in diagnosticarea litiazei renoureterale in spitalele din
multe tari ale lumii. Imagistica prin TC ofera o imagine excelenta privind starea
morfofunctionala a sistemului urinar, prezenta litiazei, densitatea tomografica a calculului. De
la aparitia litotritiei in practica medicala, s-au efectuat numeroase studii pentru determinarea
factorilor negativi si pozitivi care ar influenteaza eficacitatea acestei metode de tratament.
Astfel, rezultatele ESWL depind de multi factori, cum ar fi dimensiunea calculului, localizarea,
compozitia chimica, fragilitatea, tipul litotritorului, prezenta unei obstructii sau a infectiei [58,
59, 60, 61]. Datele obtinute in urma studiilor efectuate au aratat ca energia undei de soc necesara
pentru fragmentare este strans legata de densitatea calculului, cu cat densitatea calculului este
mai mare, cu atat energia undelor de soc, respectiv este mai inalta, pentru a obtine un nive de
fragmentare corespunzatoare a calculului [36, 63]. Glybochko si Gooran [71, 72] au raportat un
succes redus a ESWL in tratamentul calculilor renali cu HU>1200, ceea ce a necesitat aplicarea
mai multor valuri de soc. Perecalilina si altii [148] au folosit valoarea Hounsfield a calculilor
pentru a determina compozitia si densitatea calculilor si succesul de fragmentare folosind prin

ESWL, si a selectat ca valoare de referinta >1000 HU. Un alt studiu al pacientilor pediatrici
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efectuat de acelasi grup a aratat ca calculii < 600 HU si cu lungimea < 12 mm au succes
semnificativ prin tratamentul ESWL la copii [4, 54, 59, 90]. Neimann si colaboratorii sai [139]
au efectuat un studiu prospectiv la 50 de pacienti si au raportat ca un prag HU de 970 a fost
predictiv pentru succesul ESWL. Smith-Bindman si Spetel [183, 186] au demonstrat ca
dezintegrarea calculilor a esuat daca densitatea acestora a fost> 934 HU; prin urmare, nu au

recomandat ESWL la acest grup de pacienti.

1.2. Litotritia extracorporala cu unde de soc: principii de functionare, indicatii,

rezultate, complicatii

Litotritia extracorporala cu unde de soc (ESWL) este una dintre metodele eficiente si sigure de
tratament al litiazei renoureterale [178, 181]. Ea a fost conceputa si aprobata pentru a fi folosita in
practica medicala ca metoda terapeutica minim invaziva in anii 1980. Functionarea metodei si
aplicabilitatea ei ca principiu de tratament constau in distrugerea prin dezintegrare a calculului prin
unde electromagnetice produse in afara organismului uman, adica extracorporal [23-28, 178, 181].

Reperele istorice si stiintifice ale metodei de litotritie extracorporala cu unde de soc se gésesc
in primele publicatii (Coleman si Saunders, 1993; Delius, 1994, 2000) si manuale (Chaussy si
colab., 1997; Eisenberger si colab., 1991) la aceasta tema. Datorita cerintelor mari inaintate noilor
tipuri de litotritoare, inginerii au elaborat si au construit sisteme de litotritoare cu 0 mai mare rata
de eficienta in fragmentarea calculilor si minimizarea aparitiei efectelor adverse majore sau
minore. Totusi, problema ce tine de adaptarea parametrilor fizici pentru optimizarea valurilor de
presiune sau de soc, precum si de rezultatele fragmentarii si evitarea efectelor secundare, ramane
deschisa (Sturtevant, 1998, 2000) [22-28, 34, 41, 65, 109, 121].

in studiile recente se discutd un nou mecanism de distrugere a calculilor prin ESWL, care
poate sa dea raspuns pentru cresterea ratei de fragmentare si reducerea semnificativa a
complicatiilor post-litotritie [22-28, 34, 41, 65, 109, 121].

Una dintre primele clasificari medicale ale undelor de soc dupa principiul medical de
utilizare a undelor electromagnetice a fost realizata de Eisenmenger in anul 1959. Investigatii
ample sistematice asupra producerii sau generarii undelor de soc si evaluarea efectelor lor au fost
efectuate in anii 1960, in Departamentul stiintific de cercetare al Companiei aerospatiale Dornier
din Germania. In 1971, pentru prima data a fost efectuata distrugerea prin dezintegrare a unui
calcul, in conditii in vitro, prin unde de soc generate extracorporal de catre Haussler, folosind o
metoda de tip ,,pusca” cu unde de soc de intensitate diferita. Primele experimente stiintifice au fost
extrem de anevoioase in fazele initiale: generarea a patru unde de soc a durat o zi si a produs
primele fisuri pe un calcul [22-28, 34, 41, 65, 109, 121].

La data de 7 februarie 1980, a fost implementat si tratat cu succes prin ESWL un pacient cu
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litiaza renald, in Clinica de urologie din cadrul Universitatii de Medicina din Miinchen, Germania
(Dornier HM3). Dupa doi ani, este dat in exploatare primul centru de litotritie extracorporala in
Clinica de urologie Grosshadern a Universitatii de Medicina din Miinchen. Primul aparat de
ESWL Dornier HM3 produs in serie necesita 0 camera cu o cada cu apa degazata (sistem buffer
de transmitere a undelor de soc de la generator la rinichi ), in care era plasat pacientul fixat de niste
chingi. Datorita progresului tehnico-stiintific, in ultimii ani aparatele de litotritie extracorporala cu
unde de soc s-au perfectionat continuu, mai ales sub aspect de siguranta si de accesibilitate pentru
pacient, fabricandu-se litotritoare moderne (de generatiile 11 si Ill), care au devenit mai
manevrabile, compacte si multifunctionale. Sistemul de localizare a calculilor si de focalizare a
undelor este, de regula, mixt (fluoro- si ecografic), iar reperarea si focalizarea se fac computerizat
[22-28, 34, 41, 65, 109, 121, 157, 178].

Structura litotritorului se compune din trei sisteme indispensabile: 1 — sistemul de generare
a undelor de soc, 2 —sistemul de focalizare a undelor de soc, 3 — de localizare a calculilor. Datorita
acestei constructii, dupa datele unor autori, modele respective de litotritoare sunt cele mai sigure
sl au o rata inalta de fragmentare a calculului.

Focalizarea undelor de soc este direct proportionala cu focalizarea energiei si depinde de
forma elementului electromagnetic. Din punct de vedere fizic, sistemul de focalizare al unui
litotritor trebuie sa corespunda urmatoarelor cerinte:

« sa faciliteze reperarea cu focalizarea rapida a calculilor;

e sa asigure urmarirea concrementelor in timpul ESWL si refocalizarea acestora pe parcursul
procesului de fragmentare;

« sa permita evaluarea rezultatelor la sfarsitul perioadei de tratament printr-o apreciere cat mai
precisa a gradului de fragmentare;

« sareduca la minimum expunerea medicului si a pacientului la radiatii ionizante.

Actualmente, litotritoarele de generatie noua permit, de regula, o modalitate de localizare
mixta: radiologica si ecografica. Strategia de fragmentare difera in functie de: caracteristicile
litotritorului; dimensiunea, localizarea si structura chimica a calculului; gradul de dilatare a
sistemului renoureteral.

Actualmente se discuta si sunt acceptate strategii bine definite de utilizare a diferitor tipuri
de energii: ESWL cu energie de intensitate mica (trepte foarte mici sau mici de intensitate), dar cu
un numar mare de unde de soc aplicate intr-o0 procedura (5000 imp.), si ESWL cu energie mare
(trepte mari de intensitate), dar cu un numar mai mic de unde de soc aplicate intr-o procedura (de
regula, 3000 imp.) [22-28, 34, 41, 65, 109, 121, 196, 212, 221].

In Republica Moldova, metoda de tratament prin litotritie extracorporala cu unde soc a fost

implementata in anul 1991. Odata cu aplicarea acestei metode pentru litiaza renoureterala, s-a
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schimbat radical si conceptia specialistilor-urologi in privinta tratamentului acestei maladii
[13,24]. Dupa publicatiile stiintifice aparute in anii 2000, ESWL a devenit o metoda de alternativa
in tratarea calculilor renoureterali (Lamotte F., 2000; Lingeman, 2002), cu o rata de eficienta de
80-98% (Tiselius, 2004, 2008, 2012) [198, 199].

Primele studii clinice randomizate apar prin anii 1980 pe un lor de 21 de pacienti supusi
tratamentului prin litotripsie extracorporala cu unde de soc de catre Chaussy si colab. [28, 33, 34].
Studiile privind implementarea procedeului de ESWL au continuat pe toate directiile — incepand
de la propunerea si elaborarea generatiilor noi de instrumentar de litotritie pana la cercetari
dedicate diminuarii complicatiilor si cresterii ratei de stone free”. Perfectionarea continua a
tehnologiei a schimbat radical tratamentul litiazei renoureterale. Totodata, actualmente se
considrea cu certitudine ca ESWL este o metoda clinica cu siguranta deplina si cu eficacitate inalta,
astfel devenind metoda de prima linie in tratamentul litiazei renoureterale. Gratie dezvoltarii sale
continue, exista posibilitatea de aplicare a metodei atat in litiaza renala restanta, cat si in litiaza
multipla, cea caliciala la pacientii senili sau la copii — in literatura sunt descrise cazuri de aplicare
a litotritiei la un pacient cu varsta de opt luni [4, 36, 42, 51, 51, 59, 90]. Alsagheer (2017) de
asemenea raporteaza cazuri de tratament al LRU de la varsta de opt luni [4].

Actualmente, metodologia se cunoaste in detaliu din punctul de vedere al adaptabilitatii
tehnicii de utilizare a litotritiei extracorporale cu unde de soc in anomaliile de dezvoltare a rinichilor
si litiaza, in caz de rinichi unic anatomic sau chirurgical, la pacientii cu patologii concomitente sau
cu statut somatic alterat, la bolnavii cu dereglari de coagulare a sangelui [14, 96, 130]. Datorita
perfectionarii tehnicii si implementarii ESWL, s-a diminuat semnificativ si rata complicatiilor care,
conform datelor ultimelor publicatii, sunt grupate dupa tipul anesteziei utilizate, care s-au rezolvat
prin 1inlocuirea anesteziei profunde cu preparate antidolore din grupa antiinflamatoarelor
nesteroidiene [83, 91, 157]. Mortalitatea de pana si de dupa litotritie s-a redus semnificativ datorita
noilor generatii de litotritoare, examinarii clinice si paraclinice minutioase a pacientului inainte si
dupa litotritie, cu diminuarea considerabila a dezvoltarii complicatiilor grave, cum ar fi hematoamele
pe rinichi etc. In unele situatii clinice speciale, caracterizate prin prezenta particularititilor anatomice
sau a patologiilor concomitente, cum ar fi litiaza caliciala, ingustarea ureterului ce rezulta cu strictura
jonctiunii pieloureterale, maladiile obstructive ale vezicii urinare, deformari ale oaselor scheletului,
litotripsia extracorporala cu unde de soc poate fi indicata ca metoda de electie in tratamentul litiazei
chirurgia intrarenala retrograda (RIRS) sau prin alte tipuri de operatii endoscopice sau deschise [156,
202, 221, 223, 227].

Actualmente exista numeroase studii cu privire la completarea indicatiilor cu utilizarea clinica

a litotritiei extracorporale cu unde de soc, mai ales in formele complicate de litiaza renoureterala, si
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sursele de literatura recomanda aplicarea acestei metode de tratament de la 22% pana la 97% cazuri
[41, 86, 209, 216, 217]. Totodata, exista studii clinice si tentative experimentale de tratament al
litiazei coraliforme prin ESWL ca terapie unica pentru aceasta forma de litiaza in multe centre de
excelenta si clinici specializate din lume [101, 134], totodata fiind recomandata ca metoda
terapeutica de electie [218]. Literatura de specialitate furnizeaza informatii despre siguranta
procedurii de litotritie extracorporeala, efectuarea ambulatorie, fara spitalizarea pacientului, in
conditii de stabilitate si Siguranta maxima [32, 33]. Exista multe recomandatii privind utilizarea
litotritiei extracorporale cu unde de soc pentru calculi de dimensiuni medii si mari [209, 211] si
aceste rationamente se bazeaza pe incidenta mare a complicatiilor post-ESWL, ceea ce face ca
procedura data sa fie chiar contraindicata pentru litiaza mai mare de 2 cm, intru diminuarea
complicatiilor si prevenirea declinului functiei renale [182].

Totodatd, numeroase date stiintifice demonstreaza siguranta utilizarii litotritiei
extracorporale, pentru litiaza renala de pana la 2 cm, si ureterald pana la 1,5 cm, nefiind
recomandata, ca tratament de prima linie in litiaza complicata, dar se foloseste, si este indicata ca
metoda adaugatoare in inlaturarea fragmentelor reziduale dupa alte proceduri de tratament al LRU,
cum ar fi nefrolitototmia percutanata sau pielolitotomia clasica [6, 210]. Alte date de cercetare
clinica dovedesc superioritatea tratamentului prin ESWL in ceea ce priveste traumatismul aplicat
pe rinichi fatd de metodele chirurgicale clasice [32, 33, 86, 109]. insa este cert ci actualmente
tratamentul LRU prin litotritie extracorporala nu este lipsit de anumite riscuri si complicatii [31,
50, 66, 113, 103].

Actualmente exista informatii despre utilizarea clinica larga a litotritiei extracorporale, dar
dezintegrarea calculilor are unele efecte patologice, mai ales asupra starii parenchimului renal.
Nocivitatea asupra parenchimului renal depinde de o multitudine de factori, ce pot fi grupati in
mai multe categorii, dintre care cei mai importanti sunt: principiul de functionare tehnico-fizica a
modelului de litotritor care genereaza unda de soc, in functie de amplituda generarii si timpul de
transmitere a impulsului; gradul de pregatire si experienta medicului care efectueaza acest tip de
interventie, mai ales in stabilirea corecta a indicatiilor de utilizare in dependenta de localizarea
litiazei renoureterale [12, 14, 221]. Intensitatea nerationala de aplicare a impulsului in functie de
prezenta sau absenta litiazei in parenchimul renal poate conduce la aparitia complicatiilor post-
interventie extrem de grave: lezarea vaselor magistrale din componenta pediculului renal, leziuni
ale parenchimului renal; ulceratii corticale cu acumulari hemoragice sau hemoragii subcapsulare
(hematoame) nu numai in rinichi, dar si in ficat, pancreas, splina, sau leziunea aortei abdominale
in caz de prezenta unei anomalii aneurismale de aorta [14, 17-21, 35, 33, 56, 96].

Cercetarile bazate pe dovezi medicale cu privire la modificarile ce survin in parenchimul

renal post-litotritie extracorporala cu unde de soc sunt extrem de actuale pentru stabilirea

30



numarului maximal de sedinte necesare la tratamentul unui calcul, care variaza — dupa datele din
literatura — de la 3 1a 5 sedinte [80, 106]. Totodata, autorii sustin ca odata cu majorarea numarului
de sedinte creste semnificativ si efectul daunator al undelor de soc si in parenchimul renal apar
schimbari profunde, cu repercusiuni ce se manifesta prin acutizarea proceselor inflamatorii in
rinichi, care apar din cauza absorbtiei de bacterii in litiaza complicata sau infectioasa, sau
diminuarea progresiva a functiei renale [26, 96, 115, 130, 145]. Nu sunt de neglijat nici studiile
clinice bazate pe cercetarea efectelor adverse ale ESWL si nemijlocit ale undelor de soc. Un numar
impunator de clinicieni au demonstrat efectele secundare ale undelor de soc asupra functiei renale,
care se exprima clinic prin proteinurie, cresterea valorilor de laborator ale glucozei, schimbari in
clearance-ul creatininei, majorarea valorilor enzimelor hepatice si perturbari semnificative ale
filtratiei glomerulare, cu dereglarea fluxului sangvin catre parenchimul renal [74]. Sunt descrise
cazuri de dezvoltare post-ESWL a bolii hipertonice in 3% cazuri, mai ales dupa 5-7 sedinte, sau
chiar sclerozarea parenchimului renal, care se manifesta clinic prin rinichi ratatinat (5%),
complicatii post-litotritie [49, 56].

In ultimii ani, se acorda foarte multa atentie impactului utilizarii undelor de soc in
tratamentul litiazei renoureterale, dar mai ales complicatiilor ce apar in urma tratamentului:
complicatii cauzate de obstructia ureterului cu fragmente de calcul, dereglarea pasajului urinar,
impietruirea ureterului, care se numeste clinic steinstrasse, cu o incidenta de 20-30% din toate
cazurile de tratament, mai ales pentru litiaza renala [21, 116, 117, 133]. Abordarea stiintifica si
clasificarea complicatiilor de la cele mai simple la cele mai grave sunt realizate de diferiti autori
astfel: de la colica renala, care se manifesta clinic prin dureri colicative de diferita intensitate ce
depinde de obstructia lumenului ureterului de un calcul sau fragmente de calcul partial sau total,
pana la acutizarea pielonefritei cronice, complicatii destul de frecvente, cu o rata de depistare de
30-54% din pacientii supusi tratamentului prin ESWL [131, 135]. Autorii descriu si declansarea
pielonefritei acuta care apare la 2,4-13,4% din toti pacientii tratati prin litotritie [141, 152, ]. Anuria
obstructiva fara clinica de hidronefroza pronuntata confirmata ecografic sau radiologic post-
ESWL poate decurge cu dezvoltarea ulterioara a septicemiei generalizate [152, 176].

Unii autori inscriu in sirul complicatiilor post litotritie extracorporala cu unde de soc
dereglarile psihomotorii, sindroamele astenice (4,7%), hipertensiunea arteriala (6,7%) [153, 159,
181]. Totodata, datorita perfectionarii tehnicilor de ESWL, a crescut rata indicatiei acestei metode
ca tratament de prima linie in litiaza renoureterald, unde pentru prevenirea aparitiei complicatiilor
trebuie de luat in calcul factori cum ar fi: tipul litiazei (primara sau secundara), starea functionala
a rinichiului, structura chimica a calculului, prezenta pasajului urinar [35, 59]. Cresterea numarului
de complicatii este direct proportionala cu dimensiunea calculului, deoarece un calcul cu densitate

mare duce la o eficienta mai scazuta a procedeului de litotritie, la majorarea numarului de
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complicatii; calculii de pana la 2 cm duc la cresterea probabilitatii dezvoltarii steinstrasse, la
sporirea aplicarii manevrelor endoscopice sau a altor proceduri cu scopul de a preveni
complicatiile obstructive [197, 198].

Actualmente se discuta tot mai des despre determinarea volumului total al calculului care
urmeaza sa fie supus ESWL, pentru a diminua semnificativ aparitia complicatiilor obstructive in
timpul tratamentului respectiv. Grupuri de autori au efectuat independent numeroase cercetari
(Tiselius, et al., 2008; Martov, Turk et al., 2016), cu elaborarea metodologiei originale de
determinare a suprafetei calculului [197, 204]. Aceste studii demonstreaza ca tratamentul prin
litotritie extracorporala cu unde de soc pentru calculi cu suprafata mai mare de 2 cm® duce la
dezvoltarea complicatiilor obstructive in aproximativ 30% din cazuri. Implementarea clinica a
tomografiei computerizate cu aprecierea densitatii tomografice a calculului in diagnosticul litiazei
renale si celei ureterale permite nu numai stratificarea corecta a indicatiilor de tratament dar
diminueaza semnificativ frecventa aparitiei complicatiilor post ESWL [197, 204].

Numeroase cercetari care analizeaza rata prognosticului si reusita litotritiei extracorporale
cu unde de soc raporteaza validarea starii morfofunctionale a rinichilor, aceasta in cele din urma
faciliteaza eliminarea fragmentelor de calcul, precum si restabilirea clinica post-litotritie [210]. Ca
rezultat al acestor concluzii, se indica utilizarea cu atentie a procedeului de ESWL, mai ales la
pacientii cu starea morfofunctionala a rinichilor afectata, in litiaza renala complicata, la pacientii
varstnici, cu reducerea semnificativa a functiei renale [197, 204, 227].

Studii efectuate recent explica si rata esecului acestei proceduri, esec care, ca la toate
metodele de tratament, are o exprimare procentuala mica, dar totusi se intalneste. La stabilirea
esecului de tratament sunt luati in consideratie mai multi factori, cum ar fi structura fizico-chimica
a litiazei renoureterale — litiaza oxalica sau cisteinica, care sunt extrem de dure si este nevoie de
mai multe sedinte de litotritie [2, 6, 11, 31-34]. Compozitia chimica a calculului este esentiala in
stabilirea fragmentarii acestuia, e necesar de a utiliza undele de soc in functie de cresterea nivelului
de energie, dar totodata trebuie de tinut cont si de majorarea riscului de lezare a parenchimului
renal sau de acutizare a procesului inflamator. Studii clinice demonstreaza ca indicatiile pentru
tratamentul litiazei renouretrale prin litotritie sunt foarte bine punctate si densitatea calculului este
un factor esential pentru stabilirea acestor indicatii [58, 61, 72]. Este demonstrat ca LRU cu
densitate tomografica de pana la 900 UH se fragmenteaza mai usor in comparatie cu litiaza cu
densitate mai mare de 1200 UH, unde vor fi necesare mai multe sedinte si, respectiv, este posibila

cresterea numarului complicatiilor [58, 61, 72, 117, 137].

1.3. Importanta aprecierii prin tomografie computerizata a densitatii calculilor

renoureterali la pacientii supusi tratamentului prin litotritie
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Tomografia computerizata, este o metoda prin care se realizeaza reprezentarea radiografica a
unui singur strat din grosimea corpului examinat, pe cat posibil degajat de suprapunerea imaginilor
straturilor suprapuse din alte planuri. Metoda se bazeaza pe utilizarea unui dispozitiv care permite
imprimarea unei miscari a tubului radiologic si a filmului radiografic in timpul expunerii, corpul de
radiografiat rimanand nemiscat [23, 117, 137, 181]. Miscarea tubului se efectueaza pe un arc de cerc
(baleaj de 20, 40, 60 grade) al carui centru de rotatie este situat la nivelul stratului care urmeaza sa fie
tomografiat. Prin aceasta metoda, straturile care sunt situate in planul axei de miscare se proiecteaza in
timpul expunerii in acelasi punct de pelicula radiografica, pe cand imaginile straturilor situate deasupra
si dedesubtul planului interesat se proiecteaza in permanenta in puncte diferite, ceea ce face ca
imaginile lor sa se stearga producand o voalare difuza mai mult sau mai putin estompata. Aplicatiile
practice ale imagisticii prin tomografie computerizata sunt numeroase [181, 186]. Astfel, pentru litiaza
renald si ureterala, eventualele cavitati parenchimatoase sunt vizibile deoarece sunt acoperite de
opacitatea situata anterior si posterior constituie cea mai larga utilizare. Tomografia poate fi efectuata
cu film unic in casetd simpla sau poate fi sSimultana cu mai multe filme situate paralel la anumite
distante de 0,5-1 c¢cm, corespunzatoare Straturilor de tesuturi care sunt radiografiate cu o singura
expunere. Tomografia poate fi efectuata in plan frontal, sagital. Studierea si cunoasterea aprofundata a
compozitiei si a densitatii calculilor renali si ureterali sunt metode de diagnostic si terapeutice extrem
de importante in stabilirea tacticii de tratament prin litotritie extracorporala cu unde de soc. Factori
cum ar fi determinarea pH urinar, analiza generala a urinei in ceea ce tine de prezenta sau absenta
cristalelor, confirmarea prezentei bacteriilor, mai ales a celor producatoare de ureaza, istoricul familiar
de prezenta sau absenta a litiazei renale au fost multa vreme factori de diagnostic importanti, conform
carora se adopta 0 conduita terapeutica in managementul ce tine de cunoasterea structurii chimice si a
componentei litiazei renoureterale pana la validarea aplicarii tomografiei computerizate pentru
stabilirea densitatii calculilor in unitati Hounsfield (UH) [23, 27, 65, 101, 123, 124, 128,]. Motley, et.
al. propune pentru prima data de a se determina compozitia si densitatea litiazei renoureterale
valorificata in unitati Hounsfield prin metode in vivo [129].

Alti cercetatori, cum ar fi Patel si coaut., au efectuat primele studii ce tin de investigarea
posibilitatii de utilizare si de aplicare a densitatii tomografice a calculului cu scop de diferentiere
clinica a mai multor tipuri de calculi, mai ales a celor de fosfat de calciu, calciu oxalat monohidrat
si dihidrat [145]. In studii similare autorii raporteaza date referitor la calculii compusi din calciu,
la utilitatea aprecierii densitatii tomografice, in comparatie cu cei compusi din acid uric sau
cisteina, care fac mai dificila diferentierea lor. [143]. Masurarea densitatii prin CT se bazeaza pe
doua principii: masurarea atenuarii unui fascicul de raze X ce traverseaza un corp si calculul
coeficientului sau de atenuare, deci a densitatii sale radiologice si reconstructia imaginii unui

obiect plecand de la proiectiile sale diferite, practic realizand o reproducere bidimensionala a
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realitatii tridimensionale. Planul de sectiune este pentru majoritatea structurilor investigate cel
transversal sau axial. Aceste semnale sunt apoi digitalizate si transmise unui procesor de imagini,
ce reconstruieste imaginea pe baza unui numar mare de masurari. Aparatele CT noi au sisteme
informatice mai rapide si un software care poate procesa nu numai sectiunile transversale
individuale, dar si pe cele in continua schimbare. Acestea sunt numite aparate CT spiralata.
Sistemele informatice din dotare integreaza datele sectiunilor transversale individuale in miscare
pentru a genera informatii volumetrice tridimensionale (o imagine 3-D a corpului), vizibile din
mai multe perspective diferite. Acest tip de achizitie a datelor necesita o putere de procesare
enorma, deoarece datele sunt procesate intr-un flux continuu si trebuie sa fie reproduse in timp
real [23, 27, 65, 68, 102, 106, 123, 128].

Rezultatul si succesul unei proceduri de ESWL sunt masurate in termeni de fragmentare a
calculului, de rata de ,,stone free” si de grad de eliminare a fragmentelor de calcul. Fragmentarea
unui calcul depinde, in mare masura, de capacitatea de a-i prezice compozitia, marimea si
densitatea [14, 106, 107]. Calculii de oxalat de calciu si cistina au avut valori de atenuare mai mari
decat cei din acid uric sau xantina. Miller. et. al (2007) [124] au sugerat ca structura chimica a
calculilor urinari ar putea fi determinata din valorile absolute TC, masurate la 120 kV, si valorile
TC cu dubla tensiune, masurate la 80 si 120 kV (UH la 80 kV minus UH la 120 kV). Valoarea
absoluta TC la 120 kV ar putea identifica compozitia chimica a calculilor acidului uric, struvitului
si oxalatului de calciu, iar utilizarea valorii TC cu dubla tensiune a fost capabila sa diferentieze
oxalatul de calciu de brushita si struvit din cistina. Mai tarziu, intr-un studiu in vitro, Saw K. (2000)
[9] a raportat ca numarul de unde de soc, necesare pentru fragmentarea calculului, este corelat cu
dimensiunea (volum, greutate, diametru) acestuia [23, 149, 154, 180]. Intr-un studiu, Scolarikos,
A. (2015) [179] a comparat atenuarea si raportul de dimensiune/atenuare cu rezultatele analizei
chimice a calculului si a descoperit o diferenta semnificativa intre calculii de acid uric (344+152
UH) si cei de oxalat de calciu (652+490 UH). Folosind un prag al raportului atenuare/dimensiune
de >80, valoarea predictiva negativa a fost de 99% precum ca un calcul ar fi predominant din
oxalat de calciu [165, 179, 184, 172, 177].

Pana in prezent, putine cercetari clinice au comparat densitatea in vivo a calculilor cu
rezultatul ESWL. Intr-un studiu multicentric efectuat pe un numar impunitor de pacienti, Xiang,
H. (2017) [216] a constatat ca pacientii cu calculi de 950 UH si care au suportat 7500 de unde de
soc fara fragmentare, ar trebui sa fie supusi altor proceduri chirurgicale [216]. Alte cercetari
efectuate de Poletti, P.A. (2007) a corelat densitatea cu rata de ,,stone-free” intr-un studiu efectuat
pe 50 de pacienti, concluzionand ca 1/3 din pacientii cu fragmente reziduale au avut o densitate
medie de >900 UH, totodata comparativ cu media de 500 UH, 2/3 din pacienti au prezentat rate
de ,,stone-free” dupa 2 sedinte de litotritie [154]. Cu toate acestea, ei nu au corelat densitatea
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calculului cu fragmentarea. Alti autori au observat ca 80% din bolnavii cu calculi cu densitate
<750 UH au avut nevoie de trei sau mai putine sedinte de ESWL si 88% dintre ei au fost ,,stone-
free” [186]. In schimb, dintre pacientii cu calculi de>750 UH, 72% au necesitat trei sau mai multe
sedinte. Cel mai bun rezultat a fost atestat la pacientii cu calculi <1,1 cm si cu o densitate >750
UH; 35% din ei au avut nevoie de trei sau mai putine sedinte si rata ,,stone-free” a fost de 90%.
Printre bolnavii cu un calcul de >750 UH si diametrul >1,1 cm, 23 (77%) au avut nevoie de trei
sau mai multe sedinte, iar rata ,,stone-free” a fost de doar 60% [164, 168, 182, 185, 196, 212].
Pacientii cu o densitate medie a calculilor >1000 UH au avut de 10,5 ori mai multe sanse de a
necesita trei sau mai multe sedinte, decat cei cu densitati medii ale calculilor <600 UH [185, 186,
197, 185, 196, 219].

1.4. Tratamentul in trepte al litiazei renale reziduale prin litotritie extracorporala

Litotritia extracorporala cu unde de soc reprezinta o metoda moderna, minim invaziva de
tratament a litiazei urinare, fiind introdusa in practica medicala acum aproximativ 40 de ani [27, 28].

Tehnologia de litotritie, fragmentarea calculilor cu unde de soc generate extracorporeal,
presupune utilizarea undelor ultrasonice de energie inalta care pot fi produse in mai multe moduri:
electromagnetic, electrohidraulic si piezoelectric. La momentul actual circa 80-90% dintre toti
calculii diagnosticati in rinichi se rezolva cu aceasta metoda de tratament, 8-10% prin operatei
endoscopice si restul prin operatie clasica deschisa [10].

Pana in anul 1831, chirurgia a fost singura metoda de tratament a litiazei urinare, pana ce
chirurgul-urolog francez Jean Civiale a inventat un instrument numit lithotrit destinat fragmentarii
calculilor vezicii urinare fara a recurge la laparotomie. Pentru a elimina un calcul, Civiale
introducea instrumentul sau prin uretra, il zdrobea apoi cu acelasi instrument aspira fragmentele
rezultate sau lasa sa se elimine in mod normal cu urina [23, 27, 28].

Incepand cu anul 1959 se fac primele cercetiri stiintifice ale undelor de soc produse prin
generatoare electromagnetice. Ulterior in anul 1966 se fac primele studii privind transmiterea
undelor de soc la nivelul organismului uman. Prima incercare de a fragmenta un calcul in vitro
folosind o ,,pusca” cu unde de soc cu mai multe intensitati a avut loc in anul 1971 de catre
Haussier. La mijlocul anului 1980 litotritul este inlocuit cu litotritia extracorporeala, primul
pacient cu litiaza urinara fiind tratat cu succes [11, 28, 15, 33, 41].

Litotritia extracorporala cu unde de soc are indicatii nu numai in tratamentul litiazei
renoureterale primare, ci si al litiazei reziduale sau celei ramase dupa aplicarea altor metode
terapeutice, cum ar fi operatiile deschise, nefrolitotomia percutanata sau ureteroscopia cu litotritie
endoscopica de contact. Datorita rezultatelor publicate de mai multi autori, actualmente este

justificat tratamentul in trepte al litiazei renoureterale, iar ESWL 1i revine un rol principal [29, 59,
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153].

Studiile din literatura actuala ne ofera o multitudine de informatii despre tratamentul litiazei
renoureterale, mai ales a celei ,,asimptomatice”. Conform recomandatiilor ce tin cont de
manifestarile clinice si de tipul tratamentului, este propusa largirea semnificativa a indicatiilor
pentru aplicarea litotritiei extracorporale cu unde de soc mai ales pentru litiaza caliciala si cea
restanta dupa alte procedee chirurgicale [35, 43, 61].

Totodata, tratamentul litiazei le-a permis medicilor-clinicieni sa adopte termenul de
tratament combinat [34]. Promotorul necesitatii aplicarii ESWL si a importantei acesteia in
tratamentul litiazei reziduale dupa alte metode de tratament cum ar fi chirurgia deschisa sau
nefrolitotomia percutanata a fost Asociatia Americana de Urologie, care in anul 1994 a recunoscut
si a introdus metoda de tratament ,sandwich” (combinatii intre ESWL si alte metode:
nefrolitotomia percutanata, ureteroscopia cu litotritie endoscopica de contact), care sporesc
semnificativ rata de ,,stone free” — de pana la 96% [69, 194, 202]. Exista insa si publicatii cu date
despre cresterea numarului de complicatii dupa utilizarea acestei metode, care se ridica pana la
37% [86, 90, 96, 109].

Literatura de specialitate furnizeaza date semnificative si indicatii precise ce tin de alegerea
metodei optime de tratament in functie de tipul de litiaza prezenta la pacient (dimensiunile
calculului, compozitia chimica si numarul de calculi, localizarea acestora: calice, bazinet, ureterul
superior, mediu sau inferior) si patologiile concomitente (obezitatea, afectiuni cardiace, lipsa
rinichiului contralateral etc.) [109, 128, 130].

La stabilirea indicatiilor de tratament al litiazei renale cu calculi cu diametrul de pana la 20
mm, standardul de aur recomandat este litotritia extracorporala cu unde de soc. Datele referitor la
monoterapia prin ESWL a litiazei renoureterale cu calculi de dimensiuni mici si fara dilatarea
sistemului calice-bazinet, cu densitatea calculilor <1200 UH, sunt imbucuratoare, prezentand
rezultate de “’stone free” pana la 76% dupa prima sedinta de ESWL, dar cu rezultate mai scazute
privind eliminarea calculilor localizati in caliciul inferior [52, 175]. Insa neaparat trebuie sa se tina
cont de stabilirea corecta a indicatiilor in functie de compozitia calculului, maladiile concomitente,
masa corporald a pacientului si starea morfofunctionala a rinichiului si anatomia sistemului
pielocalicial [97-97].

1.5. Sinteza la capitolul 1

Litiaza renala si cea ureterala se pozitioneaza ca patologii pe locurile de frunte in topul
morbiditatii patologice prin maladii ce afecteaza sistemul urinar, la nivel mondial constituind circa
15%, afectand si persoanele tinere, apte de munca. Totodata, aceasta afectiune este cea mai

frecventa cauza de spitalizare. In Republica Moldova, litiaza renoureterali, dupa morbiditate, se
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plaseaza pe primul loc printre maladiile urologice. Litotritia extracorporala cu unde de soc este o
metoda de tratament al litiazei renoureterale de prima linie, cu un grad de eficienta crescut pentru
litiaza renala cu calculi de pana la 2 cm in diametru si litiaza ureterala cu calculi de pana la 1,5
cm. Eficacitatea terapeutica a ESWL este insa diferita si depinde de o multitudine de factori, cum
ar fi densitatea, localizarea si compozitia calculului, starea morfofunctionala a parenchimului renal
etc. Complicatiile post-ESWL sunt minore, pot fi rezolvate prin metode conservative de tratament
si prin stabilirea concreta a indicatiilor, care sunt esentiale in obtinerea succesului asteptat.
Densimetria in UH prin TC este 0 metoda neinvaziva si utilizarea ei inainte de procedura de ESWL
poate asigura determinarea densitatii medii a calculului, care-i poate prezice fragilitatea, prin
urmare — si rezultatul tratamentului. Acest fapt ar putea facilita planificarea tratamentelor de
alternativa la pacientii cu un rezultat probabil nesatisfacator si ar duce la cresterea eficientei
ESWL, evitand astfel procedurile inutile, reducand costul tratamentului si complicatiile care pot

surveni in urma aplicarii acestei metode de tratament.
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2. CARACTERISTICA MATERIALULUI CLINIC SI AMETODELOR DE
CERCETARE

2.1. Designul general al cercetarii si notiunile folosite in teza

Studiul a fost efectuat pe un lot de 130 de pacienti, avand drept scop confirmarea ipotezelor
de cercetare. Baza de date a fost creata din datele clinice si paraclinice a 130 de pacienti cu
diagnosticul de litiaza renoureterala. Toti subiectii inclusi in studiu au beneficiat de tratament prin
ESWL 1in sectia de Urologie cu Cabinet de litotritie la baza clinica a Catedrei de urologie si
nefrologie chirurgicala a Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie Nicolae Testemizanu din
cadrul Spitalului Clinic Republican Timofei Mosneaga. Au fost supusi tratamentului prin litotritie
extracorporala cu unde de soc 130 de pacienti, ceea ce constituie 100%.

Toate datele obtinute in urma studiului si a investigatiilor privind evolutia clinica a litiazei
la acesti pacienti au servit drept baza pentru studierea eficacitatii tratamentului prin ESWL si a
eficientei implementarii acestei metode. De asemenea, acesti pacienti au servit drept baza pentru
determinarea particularitatilor aplicarii metodelor imagistice de diagnostic a litiazei renale, cu
stratificarea ulterioara in functie de densitatea tomografica a calculului. Acest grup de pacienti
include si sublotul de studiu, si grupul la care s-au dezvoltat unele complicatii si care au fost supusi
diferitor alte metode terapeutice, care au facilitat rezolvarea mai rapida a acestor complicatii.

Lot I: Pacienti cu tomografie computerizata (TC), varianta simpla, angio sau urogafica, cu
determinarea densitatii calculilor renoureterali, care au fost tratati prin litotritie extracorporala cu
unde de soc. Pacientilor la care densitatea calculilor renoureterali a fost determinata ca fiind mai
mare de 1200 unitati Hounsfield (UH), nu au fost inclusi in studiu, si le-au fost recomandata alte
metode de tratament pentru litiaza renoureterald, cum este ureteroscopie cu litotritie intracorporala
sau chirurgie retrograda intrarenala. in acest lot pentru procedura de litotritie extracorporalad au
fost inclusi doar pacientii cu densitatea calculilor determinata la TC de la 200 pana la 1200 unitati
Hounsfield.

Lot Il: Pacienti cu litiaza renoureterala confirmatd prin investigatii de urografie
intravenoasa, radiografie de ansamblu, ecografie, la care nu era cunoscuta densitatea tomografica
a calculului.

Pentru a realiza scopul si obiectivele cercetarii, este planificat studiul de evaluare a metodei
de densitometrie prin TC, cu selectarea randomizata a pacientilor. Numarul necesar de pacienti

pentru cercetare a fost calculat prin urmatoarea formula:
1 2z,+2,fxP(-P)
X

a0 (R-ry O

unde:
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Po — proportia pacientilor care vor fi supusi litotritiei extracorporale fara TC, ci doar cu urografie
intravenoasa, radiografie de ansamblu, USG, tratati prin ESWL. Conform datelor
bibliografice, reusita procedurii de dezintegrare a calculilor este diferita si constituie in medie
50,0% (Po=0,50).

P1 — pacienti cu TC de ansamblu, cu determinarea densitatii calculilor renoureterali tratati prin
ESWL.

Rata de dezintegrare a calculului poate ajunge pana la 70-90%, in medie 80,0% cazuri

(P1=0,80):

P = (Po + P1)/2=10,65

Zo — valoare tabelara: cand semnificatia statistica este de 95,0%, atunci coeficientul Za=1,96.

Zp — valoare tabelara: cand puterea statistica a comparatiei este de 90,0%, atunci coeficientul
Z5=1,28.

f — proportia subiectilor care sa asteapta sa abandoneze studiului din motive diferite de efectul
investigat q = 1/(1-f), =10,0% (0,1).

Introducand datele in formula, am obtinut:
1 2(1.96+1.28)* x0.65x0.35

@-01)" (050-080F

Asadar, lotul de cercetare L, a inclus 60 de pacienti cu TC varianta simpla, urografica sau cu

59

faza angiografica, cu determinarea densitatii in UH a calculilor renoureterali, tratati prin ESWL,
si lotul de control L, a cuprins 70 de pacienti fara TC, litiaza renoureterala fiind diagnosticata cu
ajutorul urografiei intravenoase, radiografie de ansamblu, ecografie, tratati prin ESWL. Pana la
inrolarea pacientilor in studiu, a fost obtinut consimtamantul informat. Selectarea subiectilor
participanti a fost efectuatd in baza unor criterii de includere si excludere, supusi investigatiilor
clinico-anamnestice si paraclinice in baza protocolului de studiu aprobat. Desfasurarea studiului a
fost autorizata in corespundere cu exigentele etice, si a primit aviz favorabil al Comitetului de
Etica a Cercetarii a IP USMF Nicolae Testemitanu nr. 49/40 din 10 mai 2016.
Protocolul clinic al cercetarii a inclus:

e Criterii de includere in studiul clinic pentru Lotul I:
Acceptul prin semnarea consimtamantului informat;
Varsta > 18 ani;
Indice de performanta ECOG 0 SAU 1;
Diagnostic confirmat de litiaza ;
La decizia investigatorului ca diagnosticul de litiaza poate fi tratat prin litotritie;

Analiza generala de sange parametri normali;

N o g s~ wDd e

Analiza generala de urina pana la 10 leucocite in campul de vedere;
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8. Urocultura negativa,
9. ECG cu parametri normali;
10. Investigatia prin tomografia computerizata cu aprecierea densitatii calculilor mai mica
de 1200 unitati Hounsfield.
e Criterii de excludere pentru Lotul I:
Litotritie esuata in antecedente;
Infectie acuta de tract urinar;
Insuficienta renala acuta;
Bloc renal confirmat ecografic sau radiologic;
Rinichi afunctional confirmat radiologic sau prin scintigrafie renala;
Tulburari de coagulare sanguina;
Abnormalitati la ECG;

Utilizarea anticoagulantelor indirecte;

© oo N o g B~ w D PE

Epilepsie netratata;

=
o

. Deformari ale scheletului;

[
[

. TA necontrolata;

=
N

. Refuzul subiectului de a participa in studiu;

=
w

. Investigatia prin tomografia computerizata cu aprecierea densitatii calculilor determinata
mai mare de 1200 unitati Hounsfield.

e Criterii de includere in studiul clinic pentru Lotul 2:

Acceptul prin semnarea consimtamantului informat;

Varsta > 18 ani;

Indice de performanta ECOG 0 SAU 1;

Diagnostic confirmat de litiaza renoureterala;

o B~ WD

La decizia investigatorului litiaza renoureterala poate fi tratata prin litotritie
extracorporala,

Analiza generala de sange cu parametri normali;

Analiza biochimica de sange cu parametri normali;

Analiza generala de urina pana la 10 leucocite in campul de vedere;

© © N o

Urocultura negativa;
10. ECG cu parametri normali;

11. Refuz/ imposibilitatea de a face investigatia prin tomografie computerizata.

e Criterii de excludere pentru Lotul 2:

1. Litotritie esuata in antecedente;
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2. Infectie acuta de tract urinar;

3. Insuficienta renala acuta;

4. Bloc renal confirmat radiologic sau ecografic;

5. Rinichi afunctional confirmat prin tehnici radiologice sau scintigrafie renala;
6. Tulburari de coagulare sanguina;

7. Abnormalitati la ECG;

8. Utilizarea anticoagulante indirecte;

9. Epilepsie netratata;

10. Deformari ale scheletului;

11. TA necontrolati;

12. Refuzul subiectului de a participa in studiu.
Toti pacientii selectati au fost inrolati in studiu in perioada de la 16.05.2015 péana la

30.12.2018. Perioada de supraveghere se incadreaza de asemenea in aceasta perioada.

2.2. Caracteristica materialului clinic

Evaluarile pacientilor inclusi in studiu au presupus anchetarea si au constat in colectarea si
inregistrarea datelor personale, examinarea clinica si aplicarea metodei de tratament prin litotritie
extracorporala cu unde de soc.

Pentru confirmarea ipotezelor de cercetare, un numar total de 130 pacienti grupati in doua
loturi lotul de baza care a inclus 60 pacienti si lotul de control care a inclus 70 pacienti au fost
inrolati in studiu.

Varsta medie a pacientilor inrolati in studiu a constituit 50,9+1,26 de ani, fara o diferenta
statistic semnificativa intre loturi, determinand omogenitatea loturilor. In ambele loturi,
aproximativ o patrime dintre pacienti fac parte din grupa de varsta 41-59 de ani, la fel neatestandu-
se o diferenta statistic semnificativa intre ele (tabelul 1), ceea ce confirma inca o data datele din

literatura de specialitate ca patologia studiata afecteaza persoanele de varsta medie, apte de munca.

Tabelul 1. Repartizarea pacientilor in functie de grupa de varsta si lotul de studiu

Grupa de Lotul de cercetare, n=60 Lotul de control, n=70
varsti abs. % abs. % P
18-30ani | 10 | 16,7 i1 95% [7,2-26,1] 7 10,0 11 95% [3,0-17,0]
31-40 ani 6 10,0 f195% [2,4-17,6] | 11 15,7 11 95% [7,2-24,2] X2=|1_’93321
41-59ani | 23 | 38,31195% [26,0-50,6] | 28 | 40,01l 95% [28,5-51,5] pg>6,0’5
>60 ani 21 | 3501195% [22,9-47,1] | 24 | 34,31195% [23,2-45,4]

Studiind repartizarea pacientilor conform datelor obtinute din ancheta primara conform
protocolului de studiu au fost obtinute urmatoarele rezultate: numarul total de femei incluse in

studiu constituie 69 (53,1%, 1T 95% [44,5-61,7]), dintre care la 28 a fost efectuati tomografia, iar
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la 41 de femei nu a fost efectuata. Desi barbatii sunt repartizati mai uniform intre loturi: 32 — cu
tomografie si 29 — fard tomografie, diferenta statistic semnificativa intre loturi nu au fost.
Cercetarea metodei de tratament al litiazei renoureterale prin litotritie extracorporala cu unde

de soc a permis estimarea eficacitdtii acestei proceduri contemporane neivazive.

2.3. Analiza importantei litotritiei extracorporale cu unde de soc ca metoda de

tratament al pacientilor cu litiaza renoureterala

Scopul de baza al cercetarii a constat in evaluarea ratei de stone free”, depistarea
complicatiilor in functie de densitatea calculului si stabilirea clara a indicatiilor pentru pacientii
supusi litotritiei extracorporale cu unde de soc in tratamentul litiazei renoureterale. Ca metoda
terapeutica primar aplicata, ESWL a fost folosita la cei 130 de pacienti din doua loturi de studiu,
ceea ce a constituit 100%. Tratamentul prin litotritie extracorporala a fost efectuat in Clinica de
urologie, dializa si transplant renal a Catedrei de urologie si nefrologie chirurgicala a USMF
,Nicolae Testemitanu”, IMSP Spitalul Clinic Republican Timofei Mosneaga, de la 16.05.2015
pana la 30.12.2018. Pacientii cu litiaza renoureterala din ambele loturi de studiu (de cercetare si
de control) au fost supusi ESWL, fiind tratati cu ajutorul litotritorului aflat in dotare de productie
Modulith SLK Storz Medical (Germania), care contine ca echipament un sistem dublu: de
focalizare si de ghidaj radiologic si ecografic.

Indiferent de tipul litotriptorului, acesta este compus din trei sisteme: de generare a undelor
de soc; de focalizare a undelor de soc (mecanismul de transmitere a undelor de soc de la sursa la
organism); de localizare a calculilor. Sistemul de generare a undelor de soc poate i de doua tipuri:
1) surse punctiforme (electrozi); 2) surse multicentrice (piezoelectrice si electromagnetice).
Sursele punctiforme emit unde de soc sferice prin evaporarea brusca a lichidului. O forta
compresiva rezulta din expansiunea gazelor incalzite, urmata de o forta de presiune negativa si de
disparitia bulelor de gaz din jurul sursei de energie. Surse punctiforme sunt: aprinderea prin
scanteie; laserul discontinuu; gloantele cu microexplozie de plumb [13, 29]. Dintre aceste trei
surse, sistemul cu aprindere prin scanteie s-a dovedit a i cea mai convenabila metoda de generare
a undelor de soc. Doi electrozi scufundati in apa sunt conectati in serie la un condensator la un
voltaj inalt. Eliberarea energiei din condensator conduce la formarea exploziei de plasa si la
evaporarea apei, cu generarea undelor de soc sferice, care sunt focalizate printr-un relector metalic
elipsoidal. Totodata implicarea surselor multicentrice induc o unda acustica plana in interiorul
lichidului. Daca amplitudinea maxima a acestei unde este destul de mare, ea devine mai inclinata
in timpul propagarii sale, rezultand formarea unui front de unda de soc. Sursele multicentrice de
ESWL sunt de doua tipuri: piezoelectrice si electromagnetice [27, 29].

Cand un camp magnetic extern este aplicat de-a lungul unui cristal dintr-o substanta
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piezoelectrica (ceramica), el schimba dimensiunile externe ale cristalului, producand o unda de
presiune. Forta rezistenta la elongatie rezulta din revenirea cristalului la forma lui initiala, insa ea
poate fi redusa de un model mecanic sau electric (ex. relector neregulat). Deoarece un singur
element piezoelectric are o putere limitata, sunt necesare intre 300 si 3 000 de cristale pentru
presiunea undelor de soc. Focalizarea undelor de soc este realizata printr-un aliniament sferic al
elementelor piezoelectrice, cu un focar in mijloc [12, 14]. In ambele sisteme folosite clinic pentru
ESWL, diametrul sferei este de 50 cm. Apertura larga rezulta din plierea ariei de intrare si scaderea
presiunii undelor de soc la nivelul pielii, permitand astfel tratamentul fara anestezie. Datorita
aperturii largi, zona focala este considerabil mai mica decat in cadrul sistemului elipsoidal cu
aprindere prin scanteie al aparatului ,,Dornier HM3”. Curentul electric care trece printr-un ir
genereaza un camp electromagnetic. Materialele magnetice pot i atrase sau respinse de acest camp.
Pentru generarea undelor de soc, un impuls de curent format intr-un condensator este transmis
printr-o spirala de cupru, respingand o membrana lexibila de cupru. Aceasta creecaza o unda
presionala in apa adiacenta [27, 28]. Viteza curentului prin spirald, apropierea de membrana si
proprietatile membranei sunt criterii de determinare a puterii si formei impulsului acustic. Tipul
focalizarii energiei undelor de soc depinde de forma elementului electromagnetic. Sistemele de
focalizare a undelor de soc sunt necesare pentru a realiza un maxim de energie la nivelul calculului
si pentru a diminua leziunile tesuturilor adiacente. Exista diferite sisteme de focalizare a undelor
de soc (relector semielipsoidal sau paraboloid, lentila focalizatoare) [18].

Din punct de vedere fizic, toate aceste metode sunt echivalente, dimensiunea focarului
terapeutic fiind dependenta de geometria sistemului de focalizare. Sistemul de localizare al unui
litotriptor trebuie sa satisfaca urmatoarele cerinte: sa permita reperarea si focalizarea rapida a
calculilor; sa permita urmarirea concrementelor in timpul ESWL si refocalizarea acestora in cursul
procesului de fragmentare; sa permita evaluarea rezultatelor la sfarsitul tratamentului printr-o
apreciere cat mai exacta a gradului de dezintegrare; sa expuna medicul si pacientul la o doza cat
mai mica de radiatie. In prezent, se face, de reguli, o localizare mixta: radiologica si ecograica.
Strategia de fragmentare difera in functie de: caracteristicile litotriptorului; dimensiunea,
localizarea, structura chimica a calculului si gradul de dilatatie reno-ureterala. Exista doua strategii
de abordare: 1) ESWL cu energie mica (trepte mici de intensitate), dar cu un numar mare de unde
de soc aplicate intr-0 procedurd; 2) ESWL cu energie mare (trepte mari de intensitate), dar cu un
numar mai mic de unde de soc aplicate intr-o procedura. Litotritia nu trebuie practicata ca un robot.
Fiecare pacient trebuie evaluat si pentru fiecare se va utiliza o abordare ,,personalizata”. Nu trebuie
aplicate mai multe unde de soc decat este necesar si nici intensitati inutil de mari. O categorie
aparte include copiii, pacientii cu rinichi unic, precum si cei cu rinichi ,,fragil” (rinichi dilatat,

rinichi polichistic, rinichi operat recent, rinichi la pacient hipertensiv, rinichi la pacient cu
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tratament antiagregant-anticoagulant). La toti acesti pacienti se va folosi cantitatea minima de
energie, care sa ne confere un rezultat bun — principiul minimei agresiuni. Gradul de eliminare a
calculului, exprimat prin rata "’stone free”, se poate evalua cel mai devreme dupa o luna, deoarece
eliminarea fragmentelor dureaza in medie 3-4 saptamani, iar la pacientii cu litiaze renale
recidivante pe rinichi cu dilatatii reziduale postoperatorii — chiar mai mult. Numarul procedurilor
ESWL efectuate pentru a obtine 0 dezintegrare corespunzatoare (rata de succes) poate fi exprimata

prin numarul mediu al procedurilor ESWL/ pacient.

2.4. Evaluarea pacientilor cu litiaza renoureterala

Examinarea clinica a tuturor pacientilor inclusi in studiu a fost realizata in conformitate cu
Protocolul Clinic National Urolitiaza la adult [195]. La acumularea materialului pentru analiza a
datelor s-a tinut cont de acuzele cu care s-a prezentat pacientul, de datele clinice si cele de
laborator, precum si de examinarile imagistice, care au inclus ecografia, radiografia renovezicala
simpla si urografia intravenoasa sau tomografia computerizata, cu aprecierea densitatii calculului.
Totodata, un factor sau indicator decisiv in realizarea prezentei lucrari a fost densitatea calculului
in unitati Hounsfield, determinata prin TC.

Toata informatia despre pacienti a fost introdusa in chestionar de studiu a pacientului, elaborat
si aprobat la Catedra de urologie si nefrologie chirurgicala a IP USMF Nicolae Testemifanu, conform
anexelor. Rezultatele analizei debutului si decurgerii litiazei renoureterale au fost axate pe debutul si
durata maladiei, evolutia clinica, factorii declansatori, care in final au dus la dezvoltarea maladiei.
Manifestarile clinice care tin de debut si evolutia afectiunii au fost evaluate functie de lipsa sau de
prezenta sindromului algic, de colica renala, starea sistemului caliciu-bazinet cu prezenta sau lipsa
hidronefrozei, prezenta sindromului inflamator si a complicatiilor litiazei renoureterale. Prezenta LRU
amai fost caracterizata si dupa localizare (afectarea rinichiului drept sau stang, sau litiaza bilaterala; la
localizarea in bazinet s-a evaluat prin prezenta concrementelor in grupul de calicii: mediu, superior sau
inferior), prezenta litiazei concomitente cu localizare in bazinetul renal si ureter, precum si tipul de
litiaza: primara, secundara sau recidivanta, pe fundal de infectie recidivanta sau refractara sau anomalii
de dezvoltare a rinichiului si a cailor urinare, in special, ori a sistemului calice-bazinet, in general. Din
istoricul evolutiei clinice s-a tinut cont si de durata maladiei in luni, evaluate din anamneza pacientului

sau din concluziile medicale bazate pe datele clinice extrase din cartela medicala de ambulatoriu.

2.5. Metodele de cercetare utilizate

Metodologia de cercetare a loturilor de studiu s-a axat si pe analiza de laborator, cu

evidentierea principalilor indici de laborator pentru toti pacientii. La studierea acestor indici s-au
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folosit echipamente automatizate din dotarea laboratorului clinicii amplasate in Spitalul Clinic
Republican Timofei Mosneaga. Rezultatele hemoleucogramei desfasurate, cu date despre formula
leucocitara, au fost interpretate de medicul-specialist de profil conform metodologiei protocolare
standardizate.

Totodata, au fost analizati si parametrii biochimici — ureea, creatinina, acidul uric — in
Laboratorul biochimic din IMSP SCR Timofei Mosneaga cu suportul analizatoarelor standardizate
din dotare. Analiza generala a urinei a cuprins examinarea sedimentului obtinut prin centrifugare.

Cercetarea complexa a loturilor de studiu a inclus si explorarile imagistice, care au cuprins
de la metode radiologice simple, metode de explorare a starii anotomofunctionale pana la
tomografia computerizata varianta simpla sau cu faza angio sau urografica, dar obligatoriu cu
aprecierea densitatii calculului, masurata in unitati Hounsfield, cu sau fara aprecierea functiei
renale. Totodata, la toti pacientii inrolati in studiu obligatoriu a fost efectuata ecografia sistemului
urinar. Ultrasonografia tractului urinar a inclus ecografia rinichilor, a portiunilor distala si
proximala ale ureterului si vezicii urinare, fiind efectuata 1a toti 130 (100%) de pacienti inclusi in
studiu. Ultrasonografia este 0 metoda accesibila, permite efectuarea in timp real, ori de cate ori
este nevoie, oferind informatii despre forma, structura si localizarea rinichiului, starea sistemului
caliciu-bazinet, prezenta sau absenta hidronefrozei, prezenta complicatiilor, in special a celor post-
litotritie. Totodata, prin ecografie pot fi evaluate prezenta litiazei, caracteristica calculilor,
localizarea si numarul acestora. Pacientilor care insa au efectuat ultrasonografia tractului urinar
ambulatoriu, neprezentand rezultate ale altor metode de investigatie, li s-a recomandat efectuarea
urografiei sau a tomografiei computerizate. Explorarea ecografica cu focusarea calculului in
timpul procedurii de litotritie extracorporala fost folosita la pacientii care au prezentat litiaza

radiologic negativa.

Radiografia renovezicala. Radiografia renala simpla, efectuata in conditii standard, este
utila pentru aprecierea marimii, formei si pozitiei rinichilor, a prezentei calculilor reno-ureterali
radioopaci, a calcificarilor lombare, a unor semne indirecte de tumori renale (stergerea umbrei
muschiului psoas homolateral, opacitati calculoase localizate in limitele conturului renal). Rinichii
de aspect normal au forma de boabe de fasole, cu concavitatea mediala. Ei se privesc reciproc
prin concavitati. Sunt situati de-o parte si de alta a coloanei vertebrale lombare, la nivel T12 - L2.
Rinichiul stang este mai sus situat, cu 2-3cm. Rinichii au axul longitudinal oblic de sus in jos si
dinduntru in afara. Diametrele au urmatoarele valori: longitudinal — 12-13 cm; transversal — 6-7
cm; sagital — 3-4cm. Rinichiul stang este cu 0,5-1 cm mai mare in toate diametrele. Radiografia
renovezicala a fost efectuata la toti pacientii inclusi in studiu, utilizarea acestei metode fiind de
folos 1n specificarea tipului litiazei, dar si limitele examinarii radiologice cu valoare scazuta pentru

litiaza radiologic negativa imposibil de depistat prin aceasta metoda de diagnostic. Totodata, rolul
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radiografiei renovezicale simple pana la efectuarea urografiei intravenoase are ca beneficiu
obtinerea a doua rezultate simultane: pana si dupa administrarea substantei de contrast. Datorita
posibilitatilor si indicatiilor, radiografia renovezicala simpola contribuie la identificarea litiazei
radioopace, a numarului de calculi radioopaci, a amplasarii si a dimensiunilor acestora, a

conturului rinichiului si a umbrelor radiologice ale muschiului psoas.

Urografia intravenoasa (pielografia descendenta) utilizeaza substante de contrast iodate
hidrosolubile ionice in concentratie mare (Odiston 75%, Urografin 76%), in cantitate de 1-3ml/Kg
corp, in functie de integritatea morfo-functionala a rinichilor. Astazi, se utilizeaza tot mai 342
frecvent substante de contrast iodate hidrosolubile nonionice (Ultravist, lopamiro, Omnipaque).
intre 1-4 minute de la terminarea injectarii se opacifiazd omogen corticala renald; acesta este
timpul nefrografic al urografiei sau nefrograma. Se apreciaza astfel, foarte clar dimensiunea,
forma, pozitia, orientarea, conturul renal. Conturul renal trebuie sa fie net, regulat, liniar-arcuat.
In continuare, intre 5-15 minute se opacifiaza, progresiv, sistemul pielo-calicial renal si ureterele
(acestea, in mod normal, nu se vizualizeaza pe toata lungimea lor, pe acelasi cliseu, datorita
peristalticei proprii) — timpul urografic al urografiei. Contrastarea sistemului colector permite
aprecierea grosimii corticalei (masurarea indexului parenchimatos - valori normale= 2-3,5 cm),
structurii sistemului pielocalicial, eventualelor anomalii congenitale sau dobandite ale sale. Fiecare
rinichi are trei grupe caliciale (superior, mijlociu, inferior), care conflueaza in bazinet sau pelvisul
renal. Acesta are forma triunghiulara si se continua cu jonctiunea pielo-ureterala, situata la nivelul
concavitatii renale. Intre 15-30 minute de la terminarea injectirii substantei de contrast, se
opacifiaza, progresiv, vezica urinara (timpul cistografic al urografiei sau cistograma). Din punct
de vedere radiologic calculii urinari pot fi radioopaci, radiotransparenti si micsti. Calculi
radioopaci si micsti sunt intalniti cu o frecventa de 90-95%, iar cei radiotransparenti in 5-10% din
cazuri. Cei radioopaci se deceleaza la radiografia renald simpla. Calculii de dimensiuni mici (sub
1 cm) migreaza din sistemul pielo-calicial pe ureter, spre vezica urinara. In portiunea iliaca a
ureterului si in cea pelvina calculii radioopaci mici sunt, uneori mai greu depistabili. Un semn
radiologic indirect al litiazei urinare, in special in timpul colicilor renale, este scolioza lombara cu
concavitatea spre partea afectata, datorita contracturii antalgice a musculaturii paravertebrale.
Calculii radioopaci din aria de proiectie renala dreapta trebuie deosebiti de calculii biliari (pe
radiografia abdominala simpla de profil drept acestia se plaseaza pe un plan anterior fata de cei
renali, situati posterior, proiectati pe coloana vertebrald). Calculii opaci ureterali lombari se vor
deosebi de calcificarile paravertebrale vasculare (aortice, cave inferioare) sau ganglionare
limfatice. Calculii ureterali pelvini si cei migrati in vezica urinara se diferentiaza de flebolitii si
coprolitii din micul bazin, cel mai bine prin urografie (sunt situati in afara ureterelor). De

asemenea, in diagnosticul diferential se regasesc si alte cauze, mai rare cum ar fi: diabetul zaharat,
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calcificarile postiradiere, abuzul de fenacetina, vezicula biliara “de portelan™, calcificarile renale
parenchimatoase (tbc., chist hidatic), calcificarile suprarenale, calculi pancreatici, calcificarile
parietale toracolombare, alte calcificari in micul bazin (fiboromiom uterin, simpexioame
prostatice), resturi de substanta de contrast in tubul digestiv. Calculii radiotransparenti (compusi
din urati sau xantina) se prezinta la urografie sub forma unor lacune in caile excretorii renale sau
extrarenale i care trebuie diferentiate de tumorile de uroteliu si de cheagurile de sange din caile
urinare. In diagnosticul diferential trebuie amintite si alte cauze posibile: edemul mucoasei
uroteliale, corpii straini in caile excretorii, bule de gaz in caile excretorii. Contraindicatiile
principale efectuarii urografiei intravenoase: anamnestic de manifestari alergice la substante de
contrast, leziune renala acuta sau cronica. Prin intermediul urografiei intravenoase am obtinut
informatii despre: starea calculilor radiologic negativi, prezenta dilatarii sistemului calice-bazinet,
semnele de inflamatii indirecte, starea parenchimului renal, si aprecierea functiei renale,
caracterizata prin semnele radilogice de lipsa sau evacuare a substantei de contrast in perioadele
tardive. Ca substante de contrast au fost folosite cele pe baza de ioni de iod (Omnipac, Urografin,
Verografin s.a.), calculate ca doza de 0,5-1 ml/kg corp, evaluarea pe trei clisee, care au fost repetate
la intervalele de 5-7 minute, 12-15 minute si peste 30-40 de minute.

Pana si dupa litotritia extracorporala a fost efectuata radioscopia, aceasta avand ca scop
monitorizarea calculului, precum si aprecierea intraoperatorie a rezultatului de tratament prin
ESWL.

Renografie radioizotopica si scintigrafie dinamica. Examene prin renografie
radioizotopica si scintigrafie dinamica a rinichilor au fost efectuate la 23 de pacienti inclusi in
studiu. Aceste metode permit studierea functiei renale prin descrierea curbelor de faza
parechimatoasa, secretorie si excretorie, totodata oferind informatii despre pozitionarea si

dimensiunea rinichilor. Preparatul radoifarmaceutic utilizat a fost ***I-hipuran.

Tomografia computerizaza. Imagistica prin tomografie computerizaza, faza simpla si faza
spiralata, a fost aplicata la 60 (100%) din pacientii inrolati in studiu. La toti acesti 60 (100%)
pacienti, TC a fost efectuata cu contrastarea cailor urinare. Totodata, au fost analizate rezultatele
reconstructiei tridimensionale efectuate la 26/60 (43,33%) de pacienti, ceea ce a creat premise
pentru studii aprofundate a starii morfofunctionale a rinichilor, a localizarii calculului in sistemul
urinar. Densitometria calculului a furnizat date precise despre tipul calculului, fragilitatea acestuia,
care in final au condus la stabilirea pronosticului de fragmentare prin metoda ESWL.

Din totalul de pacienti inrolati in studiu, putem spune cu certitudine ca toti au beneficiat de
doua sau mai multe metode imagistice. In total au fost efectuate 314 investigatii imagistice, media

constituind 2,3 per pacient. La aplicarea tuturor metodelor respective s-a tinut cont de: clinica
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pacientului, tipul de litiaza, starea morfofunctionala a rinichilor, maladiile concomitente. Tratarea
pacientilor prin procedeul de litotritie extracorporala cu unde de soc presupune deseori necesitatea
de utilizare la unul si acelasi pacient a mai multor metode imagistice de investigare, in medie 2,3
+0,07 (p<0,05).

2.6. Elementele de analiza statistica utilizate in cadrul studiului

Prelucrarea statistica a rezultatelor obtinute a fost efectuata computerizat cu ajutorul
pachetului de program statistic SPSS-10 IBM Statistics pentru Windows, versiunea 20 Microsoft
Excel 2010, prin metodele de analiza descriptiva, variationala, corelationala. Testele statistice
folosite au fost: criteriului t (criteriul Student), ANOVA, indicele ¥2 - Pearson, determinarea
riscului relativ. Parametrii calitativi au fost comparati prin criteriu y2 Pearson si in caz de numarul
mic a parametrilor — prin metoda Fiser. 55 Parametrii cantitativi au fost reprezentati prin valoarea
medie si valoarea erorii standard, iar la estimarea diferentelor statistice intre mediile a doua grupe
s-a utilizat criteriul t-Student. Testarea egalitatii a trei si mai multe grup de parametrii s-a efectuat
prin utilizarea analizei dispersionale. Pentru aprecierea corelatiel intre unele fenomene studiate a
fost aplicat coeficientul de corelare liniara Pearson (r). Valoarea p < 0,05 a fost considerata statistic

semnificativa. Prezentarea datelor statistice s-au efectuat prin procedee tabelare sau grafice.

2.7. Metode imagistice conventionale in evaluarea litiazei renale

Aplicarea ecografiei in evaluarea nefrolitiazei. Ecografia este extrem de populara si este
folosita pe larg atat ca metoda de diagnostic, cat si ca ghidaj, modalitate de fixare a calculului in
timpul lititritiei extracorporale cu unde de soc. Ca procedeu de diagnostic, este o examinare
imagistica aplicata ca prima intentie in caz de litiaza renoureterala. Ultrasonografia tractului urinar
in diagnosticarea LRU are un aport semnificativ prin oferirea informatiilor clinice, avand o
acuratete inalta si costuri scazute. Datorita aprobarii ultrasonografiei ca metoda de prima linie in
screeningul litiazei renoureterale, ea se bucurd de o mare popularitate si este perfectionata
continuu. Deoarece este necesara reevaluarea starii pacientului, mai ales dupa sedintele de litotritie
extracorporala cu unde de soc pentru identificarea fragmentelor de calcul restante, a starii
parenchimului renal si pentru depistarea eventualelor complicatii imediat dupa procedura, aceasta
metoda este unanim acceptata si utilizata.

Studiul ecografic efectuat in aceasta lucrare a largit semnificativ indicatiile prin
implementarea unei metodologii noi, ce tine de abordarea starii morfofunctionale a rinichilor,
incluzand determinarea: dimensiunilor morfologice ale rinichilor, pozitionarii acestora, a starii
parenchimului renal si a indicelui calice-parenchim, a deformarii sistemului colector, ratatinarii

sclerotice a parenchimului renal, a prezentei sau absentei obstructiei partiale sau totale a tractului
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urinar, a prezentei sau absentei anumitor formatiuni de volum, colectii perirenale, transformari
hidronefrotice etc.

Specificul folosirii ecografiei in litiaza renoureterala constd in evaluarea complexa a
afectiunii, determinarea pozitionarii acesteia, a numarului de concremente, a prezentei semnelor
ecografice cu ecouri hiper- sau hipoecogene, mai ales in diferentierea calculilor. Totodata,
indicatiile ecografiei tractului renoureteral au fost largite si in cazul evaluarii parenchimului renal
dupa ESWL, mai ales pentru depistarea posibilelor complicatii, cum ar fi colectiile perirenale,
caracteristice urohematomului, sau pentru monitorizarea fragmentelor restante dupa litotritia
extracorporala.

In cercetarea efectuati a fost utilizata ecografia sistemului urinar, aceasta incluzand
determinarea urmatoarelor date: prezenta si dimensiunile calculului, deformarea si dilatarea
sistemului caliciu-bazinet, starea parenchimului renal. Datele obtinute prin ecografia sistemului

urinar la toti 130 (100%) de pacienti din grupul de studiu au fost cuantificate in tabelul 2.

Tabelul 2. Rata de depistare a litiazei in sistemul renourinar in urma examenului ecografic

Partea afectata: | Partea afectata: Total
Pozitionarea litiazei dreapti stingi
Abs % Abs % Abs %

_ Grupul Super_ior 2 2.89 1 1.96 3 2.5
Sistemul calicial Mediu 1 1.44 0 0 1 0.83
colector Inferior 6 8.69 4 7.84 10 8.33

Pelvisul renal 34 49.27 27 52.94 61 50.83

Segmentul pieloureteral 12 17.39 11 21.56 23 19.16

Ureter inferior 14 20.28 8 15.68 22 18.33
Total 69 100 51 100 120 100

Descrierea modului de efectuare a ecografiei se axeaza nemijlocit pe compozitia chimica a
calculului si pe particularitatile ecografice de propagare a ecoului de tip hiperecogen. Litiaza cu o
compozitie chimica de urati si saruri fosfatice are 0 modalitate de propagare sporita a ecoului
hiperecogen si aceasta duce la o detectabilitate mare chiar incepand cu incluziuni de 5 mm. Spre
deosebire de calculii cu hipoecogenitate sporitd, se mai intalneste si litiaza care prezinta
hipoecogenitate asemanatoare starii parenchimului renal, cum ar fi calculii de oxalate, care fac mai
dificila detectarea lor cu ajutorul ecografiei. Umbra acustica, creata de ecourile care ajung pana la
calculi, in unele situatii clinice pot sa se atenueze, mai ales in litiaza neobstructiva sau in cea cu
calculi coraliformi, ceea ce poate crea impedimente in detectarea acestora prin ecografie. Din
cauza neclaritatii care poate sa interfereze, in situatii clinice concrete uneori este recomandata,
conform protocoalelor internationale, combinarea metodelor, cum ar fi cele radiologice cu cele
imagistice, pentru stabilirea unui diagnostic precis si multidimensional.

Examenul ecografic la pacientii cu litiaza renoureterala radiologic negativa este extrem de

important, actual si e folosit pe larg. Ghidajul ecografic pentru acest tip de calculi in timpul
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litotritiei extracorporale cu unde de soc este unica metoda de fixare si reper al calculului in timpul
sedintei de litotritie.

Actualmente exista dovezi de calculare a densitatii calculului cu ajutorul examenului
ecografic in raport cu indicele visceral conventional, mai ales in comparatie cu ecogenitatea
testului hepatic, si gradualizarea in functie de scala joasa/moderata. Totodata, au existat si cazuri
de rezultate fals pozitive, acestea fiind eliminate odata cu supunerea pacientului altor metode de
investigatie, cum ar fi urografia intravenoasa sau tomografia computerizata.

Radiografia renovezicala pe gol

Radiografia renovezicala pe gol (RRV) este o metoda radiologica ce ofera posibilitatea de a
aprecia pozitionarea rinichilor, forma acestora si poate constitui 0 procedura premergatoare
urografiei intravenoase. Totodata, metoda furnizeaza informatii despre prezenta si pozitionarea
opacitatilor calculoase, diametrul si numarul lor in proiectia rinichilor, pe parcursul ureterelor sau
a vezicii urinare. Datorita includerii termenului stiintific de abordare multimodala de diagnostic
al litiazei renoureterale”, aceasta metoda, precedata de investigatii radiologice prin urografie
intravenoasa, este obligatorie in evaluarea unui pacient cu LRU.

Protocolul studiului realizat a inclus efectuarea la toti pacientii a radiografiei renovezicale
pe gol pana la litotritia extracorporala cu unde de soc. Conform rezultatelor obtinute, la majoritatea
pacientilor mai frecvent a fost depistata litiaza unilaterala — 89,4%, dominand partea stanga —
57,98%). Litiaza renoureterala multipla a fost atestata la 37 de subiecti, predominant pe partea
dreapta (20,17%), din rezultatele obtinute mai frecvent depistati pe partea dreapta (12,3%),
comparativ cu partea stanga (7,9%).

Radiografia renovezicala simpla a oferit si informatii privind clasificarea dupa forma litiazei
renoureterale, aceasta variind de la forma alungita pana la cea ovala.

Conform clasificarii radiologice, litiaza pozitiv radiologica a fost depistata la 95/130
(73,07%) de pacienti, iar la 35/130 (26,93%) pacienti a fost constatata litiaza radiologic negativa,
care a fost posibil de diagnosticat prin examen ecografic sau cu ajutorul tehnicilor imagistice prin

TC cu variantele ei forma simpla sau faza angio sau urografie.

Urografia intravenoasa

Metoda imagistica prin urografie intravenoasa (UIV) reprezinta o investigatie din grupa
investigatiilor radiologice cu contrastarea cailor urinare, care permite evaluarea starii
morfofunctionale a rinichilor si a cailor urinare si este compusa din trei faze: parenchimatoasa,
secretorie si excretorie. Doza substantei de contrast recomandata se calculeaza pe kg/masa corp si
variaza de la 0,5 la 1 ml/kg/corp, cu osmolaritate ce variaza intre 300 si 350 mg/ml. Dupa

introducerea contrastului, datorita persistentei functiei renale satisfacatoare, acesta este eliminat
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din sistemul circulator prin caile excretorii. La moment exista numeroase controverse cu privire la
substantele de contrast utilizate, care impun alegerea minutioasa a acestora, prevenirea reactiilor
alergice si a nefropatiei contrast-induse. Efectuarea unei urografii intravenoase se incepe
obligatoriu prin efectuarea unei radiografii renovezicale simple.

Datorita accesibilitatii partiale a imagisticii prin tomografie computerizata in tara noastra,
diagnosticul de litiaza renoureterala este confirmat anume cu ajutorul urografiei intravenoase.
Totodata, datorita evaluarii concomitente a functiei excretorii, aceasta permite diferentierea de
diagnostic cu alte opacitati ce sunt vizualizate la radiografia renovezicala simpla si care nu provin
obligatoriu din sistemul urinar. Conform studiilor de specialitate, prezenta calcificarilor in afara
sistemului renourinar nu este legata de boala litiazica, ca abordare de sistem. Totusi, prezenta
calcificarilor presupune suportarea in antecedente a unor procese inflamatorii cronice de etiologie
diversa in faza de remisie. Datorita evaluarii functionale a sistemului excretor, urografia
intravenoasa permite vizualizarea calculilor radiologic slab pozitivi sau negativi, cum ar fi
simptomele urografice indirecte ca simptomul de halou sau semiluna pentru prezenta litiazei
renale si simptomul capului de sarpe pentru litiaza ureterala.

Cu ajutorul urografiei intravenoase la moment nu este posibil de prezis fragilitatea litiazei,
mai ales pentru pacientii care vor fi tratati prin litotritie extracorporala cu unde de soc, fapt care
duce la necesitatea efectuarii tomografiei computerizate. Dupa compozitia chimica, litiaza mai
densa ca opacitate la UIV ca simptom indirect presupune o eficacitate mai slaba a tratamentului
prin ESWL sau necesitatea de a efectua mai multe sedinte de litotritie. Calculii cu continut de
oxalat de calciu dihidrat prezinta frecvent spiculi si sunt considerati fragili, de aceea sunt
fragmentati usor prin metoda data.

Litiaza cu compozitie chimica de struvite (magneziu aminofosfat) de obicei se prezinta ca
calculi sau litiaza radiotransparenta ca urmare a prezentei sau persistentei infectiei bacteriene in
tractul urinar, mai ales cu baterii sau microorganisme ce produc enzima ureaza.

Datele literaturii mondiale [20, 32] prezinta numeroase studii referitor la calculii cu
compozitie chimica de acid uric sau la cei din litiaza xantinica, care la radiografia simpla sunt
radiologic negativi, pot fi depistati prin urografie intravenoasa sau prin ecografie. Defectul de
umplere, obstrictia partiala pot indica indirect prezenta obstructiei urinare la diferite niveluri.

Urografia intravenoasa excretorie a fost efectuata la 104/130 (80%) de pacienti cu scopul de:
evaluare a starii morfofunctionale a rinichilor, stabilire a diagnosticului de litiaza renoureterala,
localizare anatomica a calculilor si determinare a prezentei sau absentei obstructiei tractului urinar.
La pacientii cu suferinta litiazica renala se observa incetinirea functiilor secretorii si excretorii ale
rinichilor. Cu ajutorul investigatiei prin urografie intravenoasa exista posibilitatea de evaluare a

starii morfofunctionale ale rinichiului si sistemului colector, fapt ce permite formularea
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Clinic, incetinirea evacuarii contrastului se manifesta prin hidrocalicoza sau pieloectazie si datele

sunt prezentate in tabelul 3.

Tabelul 3. Incetinirea functiei secretorii si celei excretorii a rinichilor in litiaza renali

Schimbirile survenite in ciile urinare superioare
Localizarea calculului Hidrocalicoza Pieloectazie

Abs % Abs %
Caliciile renale 10 32.25 1 1.36
Bazinetul renal 2 6.45 46 63.01
Jonctiunea pieloureterala 15 48.38 12 16.43
Ureterul inferior 4 12.90 14 19.17
Total 31 100 73 100

La utilizarea urografiei intravenoase in diagnosticul litiazei renoureterale se pot obtine date
mai precise despre dimensiunea si pozitionarea calculilor, starea morfofunctionala a rinichilor.
Evaluarea functiei renale prin UIV denota o afectare cu incetinirea eliminarii substantei de contrast
pe partea afectata de calcul.

in urma analizei datelor obtinute la pacientii inclusi in studiu, s-a demonstrat ca aplicarea
metodei imagistice de urografie intravenoasa pentru diagnosticul litiazei renoureterale este mai
informativa in comparatie cu radiografia renovezicala pe gol, mai ales in ceea ce tine de evaluarea

starii parenchimului renal (conturul rinichilor). Totodata, este clar demonstrata sporirea

2.8. Tomografia computerizata ca metoda de diagnostic in litiaza renoureterala

In ultimul timp, a crescut substantial indicatiile utilizarii tomografiei computerizate la
pacientii cu litiaza urinara. Aprecierea densitatii calculului in unitati Hounsfield (HU), este un
parametru generat de CT standard, legat de densitatea pietrei sau structurii de interes. Godfrey
Newbold Hounsfield a introdus pentru prima data principiul de cuantificare a cantitatii de raze X
care sunt absorbite de tesuturi si a dezvoltat scala de radiodensitate. Imaginile CT sunt alcatuite
din pixeli, fiecare avand o valoare a scalei gri de la 1 (negru) la 256 (alb). Aceasta valoare
corespunde cantitatii de raze X care trec prin structura si poate fi masurata si exprimata in unitati
Hounsfield (HU). UH au fost folosite de atunci pentru a evalua si cuantifica tesuturile si fluidele.
Cand radiodensitatea apei este definita ca 0, tesutul adipos are un indice HU negativ, iar sangele
si alte tesuturi au un indice HU pozitiv. Folosind aceasta metoda este posibil sa se faca diferenta
intre 256 de nuante de gri care nu pot fi deosebite cu ochiul liber [16]. HU poate fi, de asemenea,
utilizate pentru a evalua densitatea CT a calculilor sistemului urinar. In ultimii ani, acest lucru a
devenit un instrument important de diagnostic, nu numai pentru prezicerea tipului calculului, ci si
pentru determinarea modului adecvat de tratament, calculii cu densitati < 1000 UH se

fragmenteaza mai bine la litotritie [51]. Astfel, este foarte important de a cunoaste fragilitatea
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calcului inainte de a recurge la tratament, atat pentru a putea creste eficacitatea tratamentului, cat
si pentru a reduce numarul sedintelor de ESWL.

Dezvoltarea continua si accesibilitatea imagisticii radiologice prin tomografie computerizata
au un impact pozitiv in diagnosticul litiazei renoureterale de toate tipurile si de diferita localizare.
Actualmente, imagistica prin TC reprezinta o metoda cu o precizie inalta in scop de diagnostic
pozitiv sau diferentiat al opacitatilor calculoase localizate atat in tractul urinar, cat si extrarenal.
Se cunoaste ca examenul unui pacient prin tomografie computerizata pentru detectarea patologiei
litiazice a tractului urinar impune, conform protocolului, efectuarea acestei investigatii in faza
nativa, dar la necesitate este posibil de administrat si substanta de contrast, pentru a obtine si date
despre functiile excretorie si secretorie ale rinichilor.

Numeroase studii clinice prezinta rezultate privind densitatea calculilor, calculata prin TC,
si structura chimica a acestora. Indiferent de localizarea calculului, la tomografia computerizata
prezenta litiazei se manifesta sub forma de imagini de densitate inalta, care cuprinde intervalul de
la 100 la 1500, aceste rezultate fiind direct proportionale cu vechimea bolii si componenta chimica.
Conglomeratele de saruri sau la litiaza de dimensiuni mici nou-formata, cele din acid uric se
prezinta cu densitati scazute, pe cand calculii vechi, componenta de oxalate sau cistina au densitati
crescute. Totodata, semne certe de apreciere a structurii chimice a calculilor prin TC nu sunt, dar
exista numeroase informatii privind localizarea, forma lor, starea functionala a cailor urinare,
precum si starea parenchimului renal.

Datorita largirii indicatiilor pentru diagnosticul litiazei renoureterale, administrarea
substantei pentru contrastarea cailor urinare este indispensabila atunci cand nu exista
contraindicatii. Prin introducerea contrastului este posibil de a evalua starea parenchimului renal,
a caliciilor, bazinetului, ureterului, precum si a determina functia renala.

Efectuarea tomografiei computerizate cu densometria calculului in unitati Hounsfield a fost
realizata la 60 de pacienti inrolati in studiu. La toti pacientii inrolati aceasta metoda de investigatie
a fost obligatorie, unde atentia a fost axata pe localizarea calculului, forma acestuia, densitatea
tomografica, starea sistemului urinar, absenta sau prezenta hidronefrozei. Folosirea metodei
imagistice respective a fost indicata pentru aprecierea ratei de reusita a tratamentului prin litotritie
extracorporala cu unde de soc. Din numarul total de pacienti supusi acestui examen, la 20 de
pacienti litiaza a fost radiologic pozitiva, la 24 pacienti s-a atestat o vizualizare slaba radiologic si
la 16 calculii erau radiologic negativi (tabelul 4).

Tabelul 4. Rezultatele depistarii calculilor in rinichi prin TC, in functie de localizare (n=60)

Localizarea calculilor Total
Localizarea anatomica Pe dreapta Pe stanga Abs %
Abs % Abs %
Bazinet 8 32 14 38.88 22 36.66
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Ureter superior 7 28 15 41.66 22 36.66
Ureter inferior 9 36 7 19.44 16 26.66
Total 25 96 36 100 60 100

Determinarea densizdrii calculului prin tomografie computerizata

Importanta aprecierii densitatii calculului in UH a fost determinata de presupunerea unei
duritati centrale mai mari decat la periferie si de stabilirea clara a indicatiilor adecvate de tratament,
cu scopul de a minimiza aparitia si dezvoltarea complicatiilor si a mari rata de “’stone free”. Astfel,
s-a decis de a folosi valoarea medie de densitate pentru un calcul, calculata de softul computerizat
in urma examenului prin tomografie computerizata.

Tratamentului prin litotritie extracorporala cu unde de soc au fost supusi pacientii care au
prezentat o densitate a calculului mai mica de 1200 UH. Din totalul de subiecti inclusi in studiu,
cel mai mare numar I-au alcatuit cei cu calculi de densitate medie (679,4+265,5 UH) — 22 (36,66%)
persoane, grupul cu densitatea calculului inalta (1245+273,4 HU) a cuprins 14 (23,33%) pacienti,
jar 12 (20.0 %) au prezentat o densitate joasa (289,5+87,7 UH), date prezentate in tabelul 5.
CEBAN, E., in 2013 [25] foloseste metoda de determinare a densitatii calculului pentru stabilirea
indicatiilor si selectarea pacientilor pentru tratamentul prin litotritie extracorporala cu unde de soc.
Numeroase publicatii recomanda de a diviza grupurile de bolnavi in functie de densitatea
calculilor: grupul cu densitate mica — pana la 600 UH, medie — de la 600 UH la 1000 UH, mare —
mai mult de 1000 UH. Multe publicatii privind evaluarea posibilelor complicatii dupa ESWL
raporteaza ca aparitia si dezvoltatrea complicatiilor cresc proportional cu numarul sedintelor de

litotritie si depind de duritatea inalta a calculului.

Tabelul 5. Divizarea calculilor dupa densitatea medie in unitiati Hounsfield (n=60)

Densitatea medie a calculilor (M£SD), Numirul de calculi depistati
UH Abs. %

0 UH - 300 UH 12 20

301 UH - 600 UH 12 20

601 UH — 900 UH 22 36.66

901 UH -1200 UH 14 23.33
Total 60 100

Examenele spectroscopice au fost realizate cu ajutorul spectrometrului infrarosu IRA ffinity-
1 (Japonia) in conformitate cu incidenta cu etalon (NICODOM IR Kidney Stone Library). Avand
ca baza experienta personala, pentru comoditate in alegerea metodei optime de tratament al
urolitiazei, am grupat calculii in urmatoarele grupe, in functie de indicii densometrici:
e de la 150 la 600 UH — calculi cu densitate micg;
e dela 601 la 900 UH — calculi cu densitate medie;

e dela901 la 1200 UH si mai mult — calculi cu densitate inalta.
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Pentru calculii cu densitate 1nalta apreciata tomografic, nu a fost folosita sau recomandata
metoda de tratament prin ESWL. Pacientii care au prezentat calculi cu densitate mai mare de 1200
UH, au fost redirectionati spre alte metode de tratament cum ar fi: ureteroscopie cu litotitritie
endoscopica de contact, cu extragerea fragmentelor de calcul, instalarea stentului, chirurgie
intrarenala retrograda (RIRS), terape litocinetica sau tratament chirurgical deschis. Cu scopul de
precizare a corelatiei dintre densitatea calculului si structura lui chimica, toti calculii inlaturati sau
eliminati spontan au fost supusi analizei spectrale cu raze infrarosii si analizei chimice. Rezultatele

cercetarii sunt prezentate in tabelul 6 unde este specificata structura chimica si densitatea medie.

Tabelul 6. Densitatea calculului in dependenta de structura chimica (n=60)

Structura chimica a calculului Nr.60 Raport Densitatea  in p
procentual | UH

Oxalat de calciu (monohidrat si dihidrat) 32 58.33% [ 1091.8+£93 UH | (p<0.001)

Acid uric 14 23.33% 396+71 UH | (p<0.001)

Fosfato- amoniaco-magnezieni 8 13.33% | 605.7£71.8 UH | (p<0.001)

Cistina 3 5% 737.4+46.4 UH | (p<0.001)
Total 60 100%

Din datele prezentate in tabel se evidentiaza clar predominarea litiazei de oxalat de calciu,
32/60(58,33%) pacienti, cu densitate medie de 1091.8+93 UH (p<0.001), urmata de litiaza dupa
compozitia chimica — acid uric 14/60 (23.33%) pacienti, cu densitatea de 39671 UH (p<0.001).
Litiza cu continut fosfato-amoniaco-magnezieni au fost 8/60 (13.33%) pacienti, respective
605.7£71.8UH (p<0.001), si litiaza cistinica 3/60 (5%) densitatea 737.4+46.4 UH (p<0.001).
Existd o corelatie lineara directa intre densitatea in UH si numarul de sedinte de litotritie necesare
pentru fragmentarea calculului. Fragmentarea dintr-o singura sedinta de ESWL — 396+71 UH, 2
sedinte — 737+46 UH, 3 sedinte — 1091+226 UH, si 1134+136 UH la pacientii ce au necesitat mai
mult de 3 sedinte. Un calcul cu o densitate mare necesita un numar mare de sedinte ESWL sau nu

este posibil de fragmentat prin procedura de litotritie extracorporala.

2.9. Sinteza la capitolul 2

Studiul a fost axat pe un lot de 130 de pacienti. Au fost efectuate peste 330 de investigatii
imagistice prin mai multe metode, pentru stabilirea corecta a indicatiilor, predictibilitatea stabilirii
ratei de ’stone free” si prevenirea complicatiilor. Cercetarea realizata a inclus un lot de 130 de
pacienti diagnosticati cu litiazd renoureterald — numar suficient pentru analiza statistica.
Tratamentul prin litotritie extracorporala cu unde de soc poate fi adaptat in conformitate cu

metodele de investigatii cu care se prezinta pacientul, cu perfectionarea continua si largirea
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indicatiilor, prevenirea sau minimizarea dezvoltarii complicatiilor. Materialul acumulat a fost
analizat statistic prin metode standard (media variabilei statistice, eroarea-standard, interval de
incredere, niveluri de semnificatie, grade de libertate, frecventa absoluta, frecventa relativa, testul
v 2 , analiza dispersionald), ceea ce a permis analiza datelor, obtinerea rezultatelor si formularea
concluziilor. Diagnosticul litiazei renoureterale prin metode imagistice cuprinde obligatoriu date
despre starea morfofunctionala a parenchimului renal, cu localizarea precisa a calculului si
determinarea dimensiunilor acestuia. Ecografia tractului urinar este 0 metoda sensibila, accesibila,
de prima linie, cu specificitate foarte inalta, utilizata in tratamentul litiazei renoureterale.
Radiografia renovezicala simpla isi are rolul ei in diagnosticul litiazei renoureterale, dar ca
informativitate cedeaza ecografiei si urografiei intravenoase. Imagistica prin urografie
intravenoasa creste semnificativ rata de detectare a litiazei renoureterale, fiind superioara
ecografiei si oferind intotdeauna rezultate si informatii despre starea morfofunctionala a
parenchimului renal. Imagistica prin tomografie computerizata poseda sensibilitate si specificitate
inalte, mai ales in stratificarea pacientilor supusi tratamentului prin litotritie conform densitatii
tomografice a calculului. Datorita multitudinii de tehnici imagistice performante, folosite in
diagnosticul litiazei renoureterale, este pe deplin posibil de a stabili un diagnostic corect si foarte
clar, de a identifica si stabili pentru pacient pentru cea mai indicata metoda de tratament, cu scopul
de a creste rata de ’stone free”, a diminua sau a preintampina aparitia complicatiilor la pacientii

supusi tratamentului prin litotritie extracorporala.
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3. ANALIZA CLINICA APARAMETRILOR LA PACIENTII SUPUSI
TRATAMENTULUI PRIN LITORITIE EXTRACORPORALA CU UNDE DE SOC

3.1. Descrierea generali a loturilor de studiu

Este reflectata pe larg analiza metodelor eficiente de diagnostic si de tratament al LRU prin
litotripsie extracorporala cu unde de soc, inclusiv estimarea prin comparatie a datelor obtinute in
urma chestionarii pacientilor. Loturile de studiu au fost create dupa criterii de includere similare
si matchingul subiectilor luati in studiu a fost respectiv similar dupa varsta conform protocolului
de studiu acceptat, metodele de investigatie si procedurile de studiu si metoda de tratament prin
litotritie extracorporala cu unde de soc.

Majoritatea pacientilor supusi tratamentului prin litotritie extracorporala cu unde de soc au
fost tratati ambulatoriu si doar bolnavii cu comorbiditati au fost spitalizati in stationar — aici s-au
referit subiectii cu rinichi unic congenital sau chirurgical. Grupul de pacienti inclusi in studiu au
prezentat litiaza renoureterala cu diferita localizare sau cu fragmente restante dupa alte proceduri
minim invazive. Totodata, pentru indicarea tratamentului litiazei renoureterale prin ESWL, este
foarte important de a investiga pacientul prin metode clinice si paraclinice, cu aprecierea densitatii
tomografice a calculului, cu informatii privind functia renala, starea morfofunctionala a
parenchimului renal. Pana la procedura de ESWL subiectii inclusi in studiu au fost investigati fie
prin urografie intravenoasa, fie prin tomografie computerizata, cu aprecierea densitatii calculului.
Aceste investigatii radiologice au fost indispensabile intru diminuarea riscului de aparitie a
complicatiilor, dar si Siguranta efectuarii tratamentului prin ESWL in mod ambulator. La toti
pacientii inclusi in cercetare a fost administrat cu scop de analgezie, preparate din grupa
antiinflamatoare nesteroidiene. Administrarea analgeziei a fost efectuata pe cale intravenoasa.
Procedura de litotritie extracorporald fost efectuata in conditii de ambulator, pentru majoritatea
pacientilor inrolati in cercetare. Pacientii care au avut nevoie de spitalizare pentru supraveghere,
intru diminuarea sau prevenirea dezvoltarii complicatiilor dupa procedura au fost spitalizati in
sectiile de profil Urologie.

Repartizarea pacientilor inclusi in studiu in functie de grupul de varsta si lotul de studiu.

in studiu au fost inclusi 130 de pacienti cu diagnosticul de litiaza renoureterald, carora prin
aprecierea densitatii calculului in UH le-a fost aplicat tratament prin litotritie extracorporala cu
unde de soc. Din acestia, 60 de pacienti au constituit lotul de cercetare, la care, pe langa
investigatiile de laborator si imagistice standardizate, a fost apreciata rata de “’stone free” ca criteriu
de rezolvare a cazului tratat, a fost efectuata tomografia computerizata cu determinarea densitatii
calculilor in UH. Restul 70 de pacienti au constituit lotul de control — fara efectuarea tomografiei

cu densitometria calculilor.
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3.2. Rezultatele metodelor de cercetare clinice, instrumentale si paraclinice

Diagnosticul concomitent de ureterohidronefroza de diferit grad a fost stabilit la 89 de
pacienti (68,5%, 1l 95% [60,5-76,4]), ce constituie aproximativ 2/3 din totalul celor inclusi in

studiu (figura 1).
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Figura 1. Structura pacientilor inclusi in studiu in functie de asocierea ureterohidronefrozei
de diferit grad (%)

Repartizarea pacientilor in functie de gradul de ureterohidronefroza atesta rezultate relativ
uniforme intre loturile de studiu, fira diferentd statistic semnificativa (x*=1,881, gl=3, p>0,05),
(figura 2).
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Figura 2. Repartizarea pacientilor in functie de lotul de studiu si ureterohidronefroza
asociata (%)

Analiza localizarii calculilor supusi investigatiilor si tratamentului prin litotritie
extracorporala cu unde de soc a demonstrat urmatoarele: cel mai frecvent, calculii erau localizati
in bazinet — 46 (35,4%, 11 95% [27,2-43,6]) cazuri, urmat de ureterul superior cu 42 (32,3%, Il
95% [24,3-40,3]) si ureterul inferior cu 38 (29,2%, Il 95% [21,4-37,0]) cazuri. Cei mai putini
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calculi sunt localizati in jonctiunea pieloureterald (JPU) — doar 4 (3,1%, 1l 95% [0,1-6,0]) cazuri.

Analiza evolutiei calculilor a cuprins nu doar localizarea anatomica, ci si lateralitatea
prezentei acestora. S-a constatat ca predomina partea stanga cu 73 (56,2%, 1l 95% [47,6-64,7])
cazuri versus 57 (43,8%, 11 95% [35,3-52,4]) in partea dreapti. Analizand corespondenta dintre
localizarea anatomica si lateralitatea calculilor, nu au fost depistate diferente statistic semnificative
(x>=1,878, gl=3, p>0,05), (figura 3).

12=1,878, gl=3, p>0,05
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Figura 3. Repartizarea pacientilor inclusi in studiu in functie de localizarea anatomica si
lateralitatea calculilor (%0)

De asemenea, intre pacienti nu a fost atestata o diferenta semnificativa statistic in functie de

lotul de studiu, repartizarea lor avand aceleasi tendinte (tabelul 7).

Tabelul 7. Repartizarea pacientilor in functie de localizarea anatomica a calculilor si lotul

de studiu
Localizarea Lotul de cercetare, n=60 Lotul de control, n=70
calculului abs. % aabs. % P
Bazinet 22 36,7 1195% [24,5-8,9] 24 34,3 11 95% [23,2-5,4]
2—
- - x°=1,932,
Ur.sup. 16 26,7 1195% [15,5-37,9 22 31,4 1195% [20,6- 2,3
p b A) [ b 1 ] b A)[ b 1 ] g|:3, p>0,05

Ur. inf 22 36,7 11 95% [24,5-48,9] 20 28,6 1195% [18,0- 9,2]

La toti pacientii inclusi in studiul actual s-a constatat evolutia primara a calculilor.

Rezultatele obtinute conform numarului de calculi au relevat ca pacientii au avut in medie
cate un calcul (1,05+0,19), fiind depistat un numar mai mare la cei din lotul de cercetare
(1,10+0,040) versus cei din lotul de control, in care la toti pacientii s-a atestat doar cate un calcul.
Astfel, se constata o diferenta statistic semnificativa la acest criteriu (F=7,689, p=0,006).
Mentionam ca in lotul de cercetare, la doi pacienti s-au depistat mai mult de doi calculi.

Dimensiunile calculilor constituie un alt criteriu important ce caracterizeaza bolnavii cu

litiaza renoureterala. In functie de acest criteriu, am divizat pacientii in patru grupuri majore, dupi
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cum urmeaza: 0,3-0,6 cm, 0,7-0,9 cm, 1,0-1,5 cm, 1,6-2,0 cm. Cele mai frecvente dimensiuni ale
calculilor s-au incadrat in grupul 0,7-0,9 cm — 68 (52,3%, 1l 95% [43,7-60,9]) cazuri, ce reprezinti
jumatate dintre pacientii inclusi in studiu. Urmatoarea gama de dimensiuni in functie de frecventa
este de 1,0-1,5 cm — 43 (33,1%, 1l 95% [25,0-41,2]) cazuri, urmata de 0,-0,6 cm — 17 (13,1%, 1l
95% [7,3-18,9]) cazuri si 1,6-2,0 cm — 2 (1,5%, 11 95% [-0,6-3,7]) cazuri (figura 4).

1,6-2,0cm

1,0-1,5¢cm 1.500% 0,3-0,6 cm
33.100% 13.100%

\

0,7-0,9 cm
52.300%

Figura 4. Structura pacientilor inclusi in studiu in functie de dimensiunile calculilor (%)
In cadrul analizei comparative a pacientilor in functie de lotul de studiu nu a fost depistata o
diferenta statistic semnificativa, ponderea pacientilor in fiecare grup fiind practic identica (tabelul

8).

Tabelul 8. Repartizarea pacientilor in functie de dimensiunile calculilor si lotul de studiu

Dimensiuni Lotul de cercetare, n=60 Lotul de control, n=70

calculi abs. % abs. % P
0,3-0,6 cm 8 13,3 1195% [4,7-21,9] 9 12,9 11 95% [5,0-20,7] ,
0,7-0,9 cm 31 51,7 11 95% [39,0-64,3] 37 52,9 1195% [41,2-64,6] | * =?_'028’
1,0-1,5cm 20 33,3 1195% [21,4-45,3] 23 32,9 1195% [21,9-43,9] pg>5 :35
1,6-2,0 cm 1 1,7 1195% [1,6-4,9] 1 1,4 1195% [1,4-4,2] '

Intru stratificarea corecta a indicatiilor pentru aplicarea litotritiei extracorporale cu unde de
s0C am grupat pacientii din ambele loturi de studiu conform clasificarii litiazei renoureterale dupa
dimensiuni. Din tabelul 8 reiese ca predomina litiaza de dimensiuni mici si medii aceasta este
corelata si cu stabilirea indicatiilor de tratament. Conform recomandatiilor protocoalelor nationale
si internationale diametrul maxim pentru litiaza renala 2 cm, si ureterala 1,5 cm.

Pentru a obtine date relevante din punctul de vedere al comparatiei diferentiate a calculilor
si a rezultatelor obtinute in fiecare lot de studiu, un criteriu important este timpul aflarii calculului
in sistemul renoureteral. S-a demonstrat ca durata persistentei calculului influenteaza direct

proportional densitatea acestuia. Duritatea calculului prin termen de densitate este un factor
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important ce determina fragmentarea acestuia ca rezultat al tratamentului prin litotritie
extracorporala cu unde de soc. Prin urmare, persistenta calculilor ca durata in sistemul renourinar
influenteaza direct rezultatul tratamentului. Pe durata litiazei, calculul creste in dimensiuni si
totodata creste si duritatea lui. Durata generala de persistenta a calculilor la pacientii inclusi in studiu
este de 6,2+0,59 luni, fiind atestata o diferenta intre lotul de cercetare (7,5+0,96 luni) si lotul de control
(5,1+0,69 1luni), (F=4,478, p=0,036). Analizand dimensiunile calculilor si durata generala de
persistenta a calculilor, observam o corelatie directa de nivel mediu rx=0,436 (figura 5).
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Figura 5. Corelograma dimensiunii calculilor si duratei generale de persistenta a acestora la
pacientii inclusi in studiu

La marea majoritate a pacientilor, calculii au fost opaci (2 Rg+) — 115 (88,5%, 1l 95% [83,0-
94,0]) cazuri, fara diferenta statistic semnificativa intre grupuri: lotul de cercetare — 52 (86,7%, I
95% [78,1-95,3]) cazuri, cel de control — 63 (90,0%, il 95% [83,0-97,0]) cazuri (y?=0,352, gl=1,
p>0,05).

Pentru evaluarea starii generale a pacientilor si pentru depistarea inflamatiei cailor urinare si
a unei posibile infectii, au fost efectuate urmatoarele investigatii de laborator: analiza generala a
sangelui, analiza generala a urinei, cu urocultura la bolnavii care au prezentat leucociturie mai mult
de 10 leucocite in campul de vedere.

Continutul general de eritrocite in sangele periferic constituie 4,5+0,07x10'%1, cu incadrarea
tuturor datelor in limitele normale (de la 3,0x10%%/I la 6,3x10%%/1), fara diferentd semnificativa
statistic intre loturile de studiu: lotul de cercetare — 4,6:0,08x10%/1 (de la 3,4x10%%/1 la 6,1x10%/1),
lotul de control — 4,4+0,11x10%%/1 (de la 3,0x10%*?/I la 6,3x10*%/I), (F=1,222, p=0,271). Rezultatele

sunt prezentate in figura 6.
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Figura 6. Valorile medii ale continutului de eritrocite in sangele periferic al pacientilor, in
functie de lotul de studiu (x10*%/1)

Urmatorul parametru apreciat in hemograma este cantitatea de hemoglobina (figura 7), care
constituie 133,6+1,18 g/l (de la 107 g/l la 164 g/1), fara diferenta statistic semnificativa intre
loturile de studiu: lotul de cercetare — 135+1,8 g/1 (de la 108 g/l la 163 g/l), lotul de control —
132+1,6 g/l (de la 107 g/l la 164 g/l), (F=1,344, p=0,248).
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Figura 7. Valorile medii ale continutului de hemoglobini in sangele periferic al pacientilor,
in functie de lotul de studiu (g/l)

Continutul de leucocite (figura 8), care este un criteriu de prezenta sau de absenta a infectiei,
la pacientii inclusi in studiu are valoarea medie de 6,5+0,12x10%1 (de la 1,6x10%1 la 11,8x10%1),
fara diferenta statistic semnificativa intre grupuri: lotul de cercetare — 6,6+0,14x10%1 (de la
4,2x10%1 la 8,9x10%1), lotul de control — 6,5+0,17x10%1 (de la 1,6x10%1 la 11,8x10%1), (F=0,607,
p=0,437).
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Figura 8. Valorile medii ale continutului de leucocite in sangele periferic la pacientii luati in
studiu in functie de lot (x10%1)

Parametrul ce se coreleaza direct cu numarul de leucocite, fiind un derivat al acestora, este
continutul de nesegmentate (figura 9). La pacientii inclusi in studiul realizat, continutul mediu de
neutrofile nesegmentate a constituit 3,4+0,13% (de la 1% la 8%), fara diferenta statistic
semnificativa in functie de lot: de cercetare — 3,3+0,19% (de la 1% la 6%), de control — 3,5+0,18%
(de la 2% la 8%), (F=0,883, p=0,349).
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Figura 9. Valorile medii ale continutului de neutrofile nesegmentate in sangele periferic al
pacientilor in functie de lotul de studiu (x10%1)

Urmatoarea investigatie de laborator ce are importanta clinica la bolnavii cu litiaza
renoureterald si care permite efectuarea procedurii de litotritie extracorporala cu unde de soc,
pentru a evita complicatiile infectioase, este analiza generala a urinei. La jumatate din pacientii
inclusi in studiu, reactia urinei a fost neutra — 68 (52,3%, 11 95% [43,7-60,9]) cazuri, reactiile acida
si bazica au fost distribuite in proportii relativ egale: acida — 30 (23,1%, 11 95% [15,8-30,3]) cazuri
si bazica — 32 (24,6%, 11 95% [17,2-32,0]) cazuri. Diferenta statistic semnificativa intre loturi nu
se atesta (tabelul 9).
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Tabelul 9. Repartizarea pacientilor inclusi in studiu in functie de reactia urinei
si lotul de studiu

Reactia Lotul de cercetare, n=60 Lotul de control, n=70
urinei abs. % abs. % p
Acida 15 25,0 11 95% [14,0-36,0] 15 | 21,41195% [11,8-31,0]
v?=2,370,
Bazica 11 18,3 11 95% [8,5-28,1] 21 | 30,01195% [19,3-40,7] | gl=2,
A - p>0,05
Neutra 34 56,7 11 95% [44,1-69,2] 34 | 48,6 11 95% [36,9-60,3]

Proteinurie (>0,033 g/I) a fost depistata la doar un pacient inclus in studiu (0,8%, 1l 95% [-
0,7-2,3]), care face parte din lotul de control (x?=0,864, gl=1, p>0,05). Leucociturie (>10) a fost
determinata de asemenea la un singur pacient din lotul de control (¥>=0,864, gl=1, p>0,05). In
ambele cazuri, diferenta statistic semnificativa nu se atesta.

Eritrocituria (>4), care este un semn al faptului ca calculii traumatizeaza caile urinare, a fost
depistata 1a 101 (77,7%, 1l 95% [70,5-84,8]) din totalul pacientilor inclusi in studiu, dintre care
practic la toti subiectii din grupul de control — 69 (98,6%, Il 95% [95,8-101,4]) si la jumatate din
cei din lotul de cercetare — 32 (53,3%, 11 95% [40,7-66,0]). In baza acestor rezultate putem constata
o diferenta statistic semnificativa privitor la continutul de eritrocite in urina in functie de lotul de
studiu (x?=38,149, gl=1, p<0,001). Tuturor pacientilor li s-a indicat urocultura ca o0 componenti a
tacticii corecte de tratament pana la procedeul de ESWL, pentru a evita complicatiile infectioase
ale cailor urinare.

Din numarul total de 120 de pacienti inclusi in studiu, 73 pacienti au fost barbati (60,83%)
si 47 (39,17%) au fost femei cu varsta medie 43 £ 15 ani cu un raport de 1,9: 1 (predominat sexul
masculin). Din patologiile concomitente sau inregistrat la 10 (20%) pacienti au prezentat
hipertensiune arteriala si 5 (10%) pacienti au prezentat diabet zaharat. Din cei 120 de pacienti
inclusi in studiu, 67/120 (55,84%) calculi renali dintre care 11/67 (16,41%) din calculi situati
bilateral in rinichi, 53/120 (44,16%) calculi localizati in ureter superior, mediu, inferior. Toti
pacientii au suportat procedura de tratament al calculilor prin ESWL, dintre care la 15/120 (12,5%)
pacienti a fost plasat un stent dublu J pana la procedura. Dimensiunea calculului a variat de la 0,6
cm pana la 2 cm (+ 0,48 cm) (tabelul 10).

Rezultatele dupa uroculturi obtinute pani la ESWL au fost pozitive la 25 (20,84%) 11 95%
[6,0-17,0]), ea fiind pozitiva la doar un pacient din lotul de cercetare, fara diferenta statistic
semnificativa (y°=3,350, gl=2, p>0,05).pacienti fird a prezenta careva simptomatologie clinici si

absenta leucocitelor in analiza generald de urina mai mult de 10 (tabelul 11).
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Tabelul 10. Informatii demografice despre pacienti

Indicatorul \ Frecventa | Procentul (%)
Varsta (ani)
18-35 35 29.17
36-59 53 44.16
60-79 32 26.67
Total 120 100
Sexul
Masculin 73 60.83
Feminin 47 39.17
Total 50 100
Localizarea calculului
Rinichi 67 55,84
Partea stanga 32/67 47,76
Partea dreapta 24167 35,82
Bilateral 11/67 16,42
Ureter 53 44,16
Total 120 100
Dimensiunile Calculului
<lcm 74 61,67
>1cm 46 38,33
Total 120 100
Istoric de infectie urinara
Da 34 28,3
Nu 86 71,66
Total 120 100
Istoric de operatii pe motiv de litiaza
Da 27 22,5
Nu 93 77,5
Total 120 100

Tabelul 11. Rezultatele insamantarilor de urina pana la ESWL

Pre ESWL rezultate uroculturi Frecventa Procentul (%)
Culturi negative 95 79,16
Culturi pozitive 25 20,84
Escherichia coli 4 3,33
Enterococcus faecalis 2 1,66
Klebsiella pneumoniae 13 9,16
Proteus mirabilis 4 3,33
Staphylococcus aureus 2 1,66
Streptococcus agalac. 2 1,66

Total 120 100
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Totodata creste simtitor numarul culturilor pozitive de urina dupa ESWL pana la 47 (39,17)
pacienti tabelul 12.
Tabelul 12. Rezultatele insamantarilor de urina post ESWL

Pre ESWL rezultate uroculturi Frecventa Procentul (%)
Culturi negative 73 60,83
Culturi pozitive 47 39,17
Escherichia coli 15 12,5
Enterococcus faecalis 4 3,33
Klebsiella pneumoniae 16 13,34
Proteus mirabilis 4 3,34
Staphylococcus aureus 5 4,16
Streptococcus agalac 3 2,5

Total 120 100

Microorganismul Proteus este pozitiv atat la pacientii cu antecedente de infectie urinara
anterioara, cat si la pacientii cu operatii in antecedente.

Radiografia de ansamblu a fost efectuata la 101 (77,7%, 1l 95% [70,5-84,8]) pacienti inclusi
in studiu, in proportie relativ egala intre loturi: cel de cercetare — 47 (78,3%, 1l 95% [67,9-88,8])
cazuri, lotul de control — 54 (77,1%, 1I 95% [67,3-87,0]) cazuri, fara diferenta statistic
semnificativa intre ele (x?=0,026, gl=1, p>0,05).

Prin metoda urografiei intravenoase au fost examinati 78 (60,0%) de pacienti luati in studiu,
dintre care 35 (58,3%, 11 95% [45,9-70,8]) din lotul de cercetare si 43 (61,4%, 1l 95% [50,0-72,8])
din cel de control, firi o diferenti statistic semnificativa (x?=0,129, gl=1, p>0,05).

Componenta principala si definitivanta a studiului clinic a fost aprecierea densitatii calculilor
in unitati Hounsfield prin tomografie computerizata. TC cu densometrie este criteriul de baza care
a servit la definitivarea loturilor de studiu. Astfel, putem analiza lotul de cercetare pentru care au
fost stabilite patru grupe de densitate a calculilor cu pasul de 300 UH. Cea mai mare pondere de
22 (36,7%, 1l 95% [24,5-48,9]) cazuri revine densitatii 600 UH — 900 UH, celelalte grupe de

densitate fiind distribuite relativ uniform (figura 10).

900-1200 0-300
600-900 300-600
37% 20%

Figura 10. Structura pacientilor din lotul de cercetare in functie de densitatea calculilor,
apreciata prin densometrie tomografica (%)
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Analizand valorile absolute ale densitatii, au fost obtinute urmatoarele rezultate: densitatea
minima — 199 UH, densitatea maxima — 1200 UH, iar valoarea medie = 657,0 UH+39,49UH.

Conform scopului studiului, tuturor pacientilor cu litiaza renoureterala le-a fost efectuata
litotritia extracorporala cu litotritorul Modulith SLK Stortz. Numarul mediu de sedinte a constituit
1,94+0,06 (de la 1 la 3 sedinte), iar in functie de lotul de studiu au fost inregistrate 2,0+0,09 sedinte
in lotul de cercetare si 1,7+0,09 in cel de control. La analiza comparativa nu a fost constatata o
diferenta statistic semnificativa intre loturi (F=2,932, p=0,089).

Numarul mediu de impulsuri aplicate contingentului general de pacienti luati in studiu este
de 7476,9+248,6 (de la 4000 la 12000 sedinte), in lotul de cercetare numarul acestora fiind de
7933,3+£349,2, iar in cel de control — 7085,7+347,0, fara diferenta statistic semnificativa intre loturi
(F=2,932, p=0,089).

Regimul sau frecventa impulsurilor a fost identica in ambele loturi de studiu — 2,0.

Intensitatea impulsurilor in lotul general a fost de 69,0+0,78 (de la 50 la 90), cu specificarea:
in lotul de cercetare — 69,7+1,07 (de la 60 la 90), in lotul de control — 68,4+1,13 (de la 50 la 90),
fara diferenta semnificativa statistic intre ele (F=0,689, p=0,408), (figura 11).

100

pulsuriler

60—

407

Intensitatea_im|

205

T T
Lotul de cercetare Lotul de control

Tomografie

Figura 11. Intensitatea medie a impulsurilor de litotritie la pacientii inclusi in studiu in
functie de lot

Deoarece nu exista proceduri medicale cu un grad de securitate absoluta, si in cazul studiului
actual, in urma tratamentului, au survenit unele complicatii: colica renala — 121 (93,1%, il 95%
[88,7-97,4]) cazuri, hematurie — 128 (98.,5%, Il 95% [96,3-100,6]), fragmente restante — 69
(53,1%, 11 95% [44,5-61,7]) cazuri, impietruirea ureterului — 9 (6,9%, 1l 95% [2,6-11,3]) cazuri.
Aceste complicatii au survenit in proportii relativ egale la pacientii din ambele loturi de studiu,
fiind atestata o diferenta statistic semnificativa doar in ceea ce priveste impietruirea ureterului
(x>=3,891, gl=1, p<0,05) (figura 12).
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Figura 12. Prezenta complicatiilor in perioada post-litotritie la pacientii inclusi in studiu in
functie de lot (%0)

Referitor la rezolvarea clinica a litiazei renoureterale prin litotritie extracorporala la pacientii
inclusi in studiu, putem afirma ci s-au restabilit complet 89 (68,5%, Il 95% [60,5-76,4]) de
pacienti, din care 54 (90,0%, 1l 95% [38,3-61,7]) din lotul de cercetare si numai jumatate — 35
pacienti (50,0%, 1l 95% [38,3-61,7]) — din cel de control. S-a constatat o diferenta statistic
semnificativi intre loturile studiate (x°=23,941, gl=1, p>0,001).

Totodatd, esuarea tratamentului a fost observata la 17 (7,64%, 1l 95%) pacienti luati in
studiu, dintre care 5 (8,3%, 11 95% [8,5-28,1]) din lotul de cercetare si 12 (17.14%, il 95% din cel
de control, cu diferenta statistic semnificativa (x>=16,534, gl=1, p>0,001).

3.3. Caracteristica lotului de cercetare in functie de densitatea calculilor

Structura lotului de cercetare in functie de sex este uniforma, fara diferenta statistic

semnificativa (tabelul 13).

Tabelul 13. Repartizarea pacientilor din lotul de cercetare in functie de sex si de densitatea

calculului
Sexul 0-300 UH 300-600 UH 600-900 UH 900-1200 UH p
n=12 n=12 n=22 n=14
Femei 8 7 9 4 X2=?,220,
Barbati 4 5 13 10 pg>5,0’5

Analizand varsta pacientilor din lotul de cercetare in functie de grupa de densitate a
calculului, putem observa ca cei mai in varsta pacienti — 57,0£3,67 ani — apartin grupei cu
densitatea cea mai mare: 90-1200, urmati de grupa de densitate 300-600 — 55,7+4,41 ani. Astfel,

conform analizei se atesta o diferenta statistic semnificativa (F=2,785, p=0,049), (figura 13).
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Figura 13. Varsta medie a pacientilor din lotul de cercetare in functie de densitatea
calculului (ani)

Cei mai multi pacienti cu ureterohidronefroza sunt in grupa cu densitatea calculilor 600-900
— 19 subiecti din 22, majoritatea din ei avand gradul 2 de ureterohidronefroza. In celelalte grupe
de densitate, repartizarea pacientilor in functie de prezenta si gradul acestei afectiuni este relativ
uniforma, fara diferenta statistica (tabelul 14).

Tabelul 14. Repartizarea pacientilor din lotul de cercetare in functie de
ureterohidronefroza si densitatea calculului

Gradul de 0-300 UH | 300-600 UH | 600-900 UH | 900-1200 UH p
hidronefroza n=12 n=12 n=22 n=14

Fara

. . 3 4 3 7
ureterohidronefroza =10,836,
Gr.1 3 3 6 4 gl=9,
Gr.2 3 1 8 3 p>0,05
Gr.3 3 4 5 0

Localizarea anatomica a calculilor in functie de densitatea lor nu atesta diferente statistic
semnificative, ei fiind repartizati relativ uniform (tabelul 15). Mentionam ca in lotul de cercetare
nu este evidentiata localizarea calculilor in jonctiunea pieloureterala.

Tabelul 15. Repartizarea pacientilor din lotul de cercetare in functie localizarea si
densitatea calculului

Localizarea 0-300 UH | 300-600 UH | 600-900 UH | 900-1200 UH p
calculului n=12 n=12 n=22 n=14
Bazinet 2 6 6 8 ¥?=9,096,
Ureter inferior 5 4 6 1 gl=6,
Ureter superior 5 2 10 5 p>0,05

in ceea ce priveste localizarea calculului in functie de lateralitate (dreapta, stinga) de

asemenea nu s-a atestat o diferenta statistic semnificativa (x°=1,991, gl=3, p>0,05).
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Numarul mediu de calculi in functie de densitatea lor pare a fi mai mare in grupele cu
densitatea 0 UH-300 UH si 300 UH-600 UH (1,2+0,39), insa fara diferenta statistic semnificativa
(figura 14).

F=0,063, p=0,62
1.200 1.170 1.170
1.150
1.100 1.090
1.050 1.00
1.00
.950 l
.900
0-300 300-600 600-900 900-1200

Figura 14. Numarul mediu de calculi la pacientii din lotul de cercetare in functie de
densitatea calculului (abs.)

Cei mai multi calculi in lotul de cercetare in functie de grup sunt de dimensiunile 0,7-0,9 cm
si au fost depistati la pacientii cu densitatea calculului 600 UH-900 UH, insa diferenta statistic
semnificativa intre grupuri nu se atesta (tabelul 16).

Tabelul 16. Repartizarea pacientilor din lotul de cercetare in functie de dimensiunile si
densitatea calculului

Dimensiunile | 0-300 UH | 300-600 UH 600-900 UH 900-1200 UH
calculului (cm) n=12 n=12 n=22 n=14 b
0,3-0,6 3 0 5 0 2
0,7-0,9 5 7 13 6 X —gll?:,9847,
1,0-1,5 4 5 3 8 7
1.62.0 0 0 1 0 p>0,05

Durata persistentei calculului este un criteriu ce poate influenta direct densitatea lui, fapt
confirmat si prin corelatia directa rxy=0,310. Astfel, cea mai lunga durata a fost inregistrata in
grupa calculilor cu densitatea 900 UH — 1200 UH — 12,1+2,42 luni, urmata de grupa calculilor cu
densitatea 600 UH — 900UH — 7,0+1,61 luni. Durata persistentei in grupele 0 - 300 UH si 300 UH
— 600 UH este practic identica: 5,4+1,6 luni si, respectiv, 5,2+1,34 luni. Datele descrise atesta o
diferenta statistic semnificativa (F=2,774, p=0,049), (figura 15).

Opacitatea calculului 2Rg+ a fost depistata la 52 de pacienti din lotul de cercetare, fiind
repartizata uniform in functie de grupa de densitate a calculilor.

Primul examen clinic general efectuat la pacientii din lotul de cercetare a fost analiza
generald a sangelui. Valorile absolute ale hemogramei (numarul de eritrocite, cantitatea de
hemoglobind, numarul de leucocite si de neutrofile nesegmentate) nu difera statistic semnificativ

in functie de grupa de densitate a calculilor (tabelul 17).
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Figura 15. Durata medie de persistenti a calculilor la pacientii din lotul de cercetare in
functie de densitatea calculului (abs.)

Tabelul 17. Indicii hemogramei in functie de densitatea calculului

Parametri analiza generala | 0-300 UH | 300-600 UH | 600-900 UH | 900-1200 UH

de sange Media£ES | Media+ES Media£tES Media£tES P
Nr. de eritrocite F=2,289,
(x 10%2/1) 4,34+0,13 4.4+0,23 4,6+0,14 4,9+0,14 0=0,088
Hemoglobina (g/1) 132,242,63 | 129,5+4,46 134,7+3.,06 142,9+3.06 ';::%%%%
Nr. de leucocite (x 10%1) 6,2+0,31 6,5+0,43 6,8+0,22 7,0+0,27 ';::%)3222
Neutrofile segmentate (%) 3,1+0,14 3,3+0,47 2,9+0,24 3,9+0,50 ';::%)23195

Urmatoarea investigatie clinica ce este mai specifica pentru pacientii cu litiaza renoureterala
este analiza generala a urinei. La aproximativ jumatate din pacientii din lotul de cercetare reactia
urinei este neutra — 34 (56,7%, 1l 95% [44,1-69,2]) de cazuri, fiind urmata de cea acida — 15
(25,0%, 11 95% [14,0-36,0]) cazuri. Diferenta statistic semnificativa intre grupele cu densitate
diferita a calculilor nu se atesta (tabelul 18).

Tabelul 18. Repartizarea pacientilor din lotul de cercetare in functie de reactia urinei la
urinograma si densitatea calculului

Reactia urinei 0-300 UH | 300-600 UH 600-900 UH 900-1200 UH

. n=12 n=12 n=22 n=14 p
Acida 3 2 6 4 #=2,836,
Bazica 1 2 4 4 ol=6.
Neutra 8 8 12 6 p>0,05

Niciun pacient din lotul de cercetare nu a prezentat proteinurie sau leucociturie in analiza
generali a urinei. Eritrocituria a fost prezenta la 32 (53,3%, 1l 95% [40,7-66,0]) de pacienti din

lotul de cercetare, acestia fiind repartizati relativ uniform in functie de grupa de densitate a
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calculilor, fara diferenta statistic semnificativa (y2=1,132, gl=3, p>0,05).
Urocultura a fost pozitiva la doar un pacient cu densitatea calculilor 900 UH-1200 UH.
Analizand metodele radiologice utilizate (altele decat tomografia) la pacientii din lotul de
cercetare in functie de densitatea calculului, nu au fost depistate diferente statistic semnificative
(tabelul 19).

Tabelul 19. Repartizarea pacientilor din lotul de cercetare care au fost examinati radiologic
in functie de densitatea calculului

Metode radiologice | 0-300 UH | 300-600 UH | 600-900 UH | 900-1200 UH
de investigatii n=12 n=12 n=22 n=14 P
Radiografia de v?=0,761, gl=3,
ansamblu 10 10 16 11 p>0,05
2— —
- x*=3,331, gl=3,
Urografia i/v 6 7 11 11 00,05

Tuturor pacientilor din lotul de cercetare le-a fost efectuata litotritia extracorporalda cu

litotritorul Modulith SLK Stortz. Numarul de sedinte de litotritie difera in functie de densitatea
calculului, fiind observata o corelatie directa inalta: r«y=0,65. Astfel, cel mai mic numar de sedinte
au necesitat pacientii din grupa cu densitate 0 UH-300 UH- 1,340,14, iar cel mai mare — pacientii
din grupa cu densitate 900 UH-1200 UH- 2,7+0,13 sedinte (tabelul 20).

Tabelul 20. Repartizarea pacientilor din lotul de cercetare in functie de numarul de sedinte

de litotritie si densitatea calculului

Numarul de sedinte | 0-300 UH | 300-600 UH | 600-900 UH | 900-1200 UH
de ESWL n=12 n=12 n=22 n=14 P
) F=16,942,
Media+ES 1340,14 | 1,8+0,17 2,0+0,10 2.7+0,13 -
p=0,000
Minimum 1 1 1 2 -
Maximum 2 3 3 3 -

in urma analizei rezultatelor obtinute, o legitate similara ca si in cazul numarului de sedinte

a fost observata si privitor la numarul de impulsuri efectuate. Corelatia dintre densitatea calculilor
si numarul de impulsuri aplicate este rx,=0,65. Cel mai mic numar de impulsuri a fost aplicat

pacientilor din grupa cu densitatea calculilor 0-300 — 5333,34+568,53, iar cel mai mare — celor din

grupa cu densitatea 900-1200 — 10857,1+£501,1760 impulsuri (tabelul 21).

Tabelul 21. Repartizarea pacientilor din lotul de cercetare in functie de numirul de
impulsuri per sedinta de litotritie si densitatea calculului

T‘r‘#‘mﬂse 0-300 UH 300-600 UH | 600-900 UH | 900-1200 UH

puisurt n=12 n=12 n=22 n=14 P
per sedinta

. F=16.942,
ModiatES | 533333456853 | 73333466667 | 7818.24414.23 | 10857,1=501,18 | 200
Minimum 4000 4000 8000 4000 -
Maximum 12000 12000 12000 12000 -
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Frecventa impulsurilor la toti pacientii a fost egala cu 2,0. Intensitatea impulsurilor de

asemenea nu a inregistrat o diferenta statistic semnificativa (F=2,100, p=0,111), (figura 16).
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Figura 16. Intensitatea medie a impulsurilor aplicate pacientilor din lotul de cercetare in
functie de densitatea calculului (abs.)

Dupa litotritia extracorporala, pacientii din lotul de cercetare au prezentat diverse complicatii
cu frecventa diferita. Prezentate in ordine descrescatoare, acestea sunt: colica renala, hematuria,
fragmente restante, impietruirea ureterului (tabelul 22).

Tabelul 22. Repartizarea pacientilor din lotul de cercetare in functie de complicatiile post-
litotritie si densitatea calculului

Complicatii 0-300 UH 300-600 UH 600-900 UH | 900-1200 UH

Post ESWL n=12 n=12 n=22 n=14 _ P _
Colica renali 10 10 20 14 X ‘261%%63"31
Hematurie 10 12 22 14 X2=8F’)2>70%g|:3'
e |y | | | s umes
s || o | .| mes

In urma litotritiei extracorporale aplicate, restabilire completa s-a atestat la 54 (90,0%, il
95% [82,4-97,6]) de pacienti din lotul de cercetare. In grupa cu densitatea calculului OUH — 300UH
s-au restabilit toti 12 pacienti, iar cea mai mare rata de nerestabilire s-a inregistrat in grupa
pacientilor cu densitatea calculilor 900 UH — 1200 UH — 3 pacienti din totalul de 12 pacienti.
Totusi, o diferenta statistic semnificativa nu se atesta (y2=2,761, gl=3, p>0,05). Gradul de esuare
de asemenea creste odata cu densitatea calculului, cea mai mare pondere fiind in grupa cu
densitatea calculului 900-1200, fara diferenta statistic semnificativa (32=6,199, gl=3, p>0,05),
(tabelul 23).

Rezolvarea clinica a litiazei renoureterale prin litotritie extracorporald la pacientii inclusi In
studiu, putem afirma ci s-au restabilit complet 89 (68,5%, 11 95% [60,5-76,4]) de pacienti, din care
57 (90,0%, 11 95% [38,3-61,7]) din lotul de cercetare si numai jumdtate — 35 pacienti (50,0%, il
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95% [38,3-61,7]) —din cel de control. S-a constatat o diferenta statistic semnificativa intre loturile
studiate (¥*=23,941, gl=1, p>0,001).

Tabelul 23. Repartizarea pacientilor din lotul de cercetare in functie de rezolvarea litiazei
renoureterale si densitatea calculului

Rezolvare 0-300 UH | 300-600 UH | 600-900 UH | 900-1200 UH
n=12 n=12 n=22 n=14 P
Restabilita v?=4,685, gl=3,
complet 12 10 21 1 p>0,05
2— —
. x~=6,199, gl=3,
Esuata 0 3 3 5 0>0,05

Totodatd, esuarea tratamentului a fost observata la 17 (7,64%, 1l 95%) pacienti luati in
studiu, dintre care 5 (8,3%, 11 95% [8,5-28,1]) din lotul de cercetare si 12 (17.14%, 1l 95% din cel
de control, cu diferenta statistic semnificativa (x>=16,534, gl=1, p>0,001).

4.3. Sinteza la capitolul 3

Pentru stabilirea indicatiilor de tratament al litiazei renoureterale prin litotritie extracorporala
cu unde de soc, este extrem de important de a examina pacientul prin metode de investigatie clinice
si paraclinice, cu aprecierea densitatii tomografice a calculului pentru a obtine informatii despre
functia renala si starea morfofunctionala a parenchimului renal. Litotritia extracorporala cu unde
de soc reprezinta metoda de tratament al litiazei renoureterale de prima linie, care minimizeaza
conditii de siguranta pentru pacient. Indicatiile pentru procedeul de litotritie extracoprorela cu
unde de soc sunt litiaza renala de pana la 2 cm si cea ureterala de pana la 1,5 cm, indiferent de
localizare. Aprecierea densitatii calculului prin tomografie computerizata mareste predictibilitatea

succesului procedurii si minimizeaza riscul de aparitie a complicatiilor.
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4. SINTEZAREZULTATELOR OBTINUTE

Litiaza renoureterala reprezinta o patologie caracterizata prin dezvoltarea sau prezenta
calculilor de etilogie organica sau minerala in diferite portiuni ale sistemului renourinar, cu
repercusiuni clinice de colici, disurie, hematurie cu expulsie de calculi sau fragmente de calculi
[10, 11, 37]. In pofida dezvoltirii continue a metodelor de diagnostic contemporane si
perfectionarea procedurilor minim invazive de tratament al litiazei renoureterale, aceasta raimane
0 cauza majora de adresabilitate la medicii de profil si de spitalizare [2, 5, 6, 9, 12]. Din cauza
incidentei inalte a litiazei renoureterale, aceasta afectiune se pozitioneaza pe al treilea loc in
structura maladiilor urologice, fiind precedata de infectiile tractului urinar si patologia prostatei
[11, 32, 34, 55, 57, 70, 218, 226].

Aparent, observarea mecanismului de fragmentare a calculilor prin litotritie extracorporala
cu unde de soc este in concordanta cu modelul circumferential cvasistatic de stoarcere [9, 17, 23,
17, 24, 27]. In plus, ,raportul de fragmentare” (adica raportul numarului de impulsuri pentru
fragmentare la dimensiunea de 2 mm la numarul de impulsuri pentru primul clivaj) corespunde cu
o0 evaluare cantitativa simpla a acestui model. Eventual, acest lucru poate i explicat prin faptul ca
stingerea mecanismului ,,mai lent” este suficientd in timp (Deki, 2020), pentru interactiunea
mecanica intre micro-isuri in timpul coalescentei. Acest timp ar putea sa nu fie disponibil in
propagarea valurilor ,,mai rapide” din interiorul calculului [46]. Pana in prezent, contributia directa
a valului de presiune negativa, care urmeaza dupa varful de presiune pozitiva, nu a fost discutata
in detaliu, dar probabil e semnificativa la cresterea microfracturilor deja generate de mecanismul
de stoarcere. Prin urmare, directiile de scindare ale stoarcerii nu sunt identice cu rezultatul teoretic
al modelului [49, 45, 46, 58, 87, 104]. Contributia presiunii negative la 23,5 MPa la fragmentarea
prin cavitatie in experimentele teoretice nu pare a fi semnificativ influentata. Cu presiuni negative
mai mari, prima eroziune a suprafetei anterioare si posterioare este evident cauzata de cavitatie.
De aceea, craterele de cavitatie pot, de asemenea, conduce la cresterea planurilor de scindare
paralele cu propagarea undelor. Cu toate acestea, este dificil de a explica acordul dintre experiment
si teoria fragmentarii conform modelului prin cavitatie. Eroziunea cavitatiei, pe de alta parte, va
deveni foarte importanta daca mecanismul de stoarcere va i suprimat prin precomprimarea statica,
mai ales in calculii localizati in ureter [49, 45, 46, 58, 87, 104]. Datorita acestui mecanism, numarul
de impulsuri necesare pentru fragmentare poate i diferit si depinde de dimensiunea calculului, de
localizarea lui. Cavitatia este, de asemenea, foarte importanta la deschiderea planurilor de scindare
(Lingeman et al., 2002) si la miscarea fragmentelor prin impactul direct al lichidului de bulele de
colaps sau de jeturi (Lu, 2015) generate prin prabusirea bulelor de cavitatie aproape de suprafetele
fragmentului. De asemenea, s-a observat (Lucio, et al., 2011) ca cavitatia are loc in planurile de

scindare dupa sau in timpul scindarii, deoarece sunt calculi renali complet scéaldati de urina si
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probabilitatea de patrundere in microisuri a urinei este foarte mare. Acest lucru este sustinut de
faptul ca static puterea de rupere este redusa considerabil la calculii umeziti, comparativ cu cei
uscati. Evident, apa patrunde in varfurile fisurilor, reducand astfel energia interfetei si suprafata
potentiala [2, 109, 110, 116]. Acest lucru este, de asemenea, cunoscut de la taierea sticlei cu un
cutit cu diamant, in care apa reduce ruperea cu O rezistenta semnificativa. Astfel, cresterea
crapaturilor sub expunere la pulsare este genereaza automat nuclee de cavitatie in lichid. Acesta,
de fapt, este un nou mecanism al dinamicii de cavitatie. Deoarece multe litotriptere din a doua si
a treia generatie utilizeaza o focalizare accentuata de la 2 mm la 6 mm focalizare de 26 dB
diametru, eficienta fragmentarii este masurata prin volumul sau greutatea materialului. Un
tratament teoretic (Maloney, 2006) al acestei situatii este mai dificil, deoarece dimensiunea
generala a particulelor este mai putin definita in comparatie cu cernerea cu 2 mm a dimensiunii
ochiului de plasa, daca, pe de alta parte, in conditii clinice diametrul de focalizare va domina in
cele din urma fragmentarea [129, 134]. Valoarea presiunii focale pozitive poate i redusa la
domeniul de presiune mai mic de 10 MPa pana la 30 MPa, deoarece acest lucru este suficient
pentru a depasi spargerea pragului (Maloney, 2006; Preminger, 2006) din max. 2 MPa pentru
concremente vechi. Trebuie remarcat faptul ca pietrele artificiale cu un diametru de 15 mm in
experimentele cu focalizare de 18 mm 26 dB latimea si durata impulsului de 1,8 ms ar putea i
fragmentate la dimensiune particulelor de 2 mm cu 900 de impulsuri de 11 MPa, 200 de impulsuri
de 25 MPa si 130 de impulsuri de 35 MPa. Presiunile negative care cauzeaza cavitatie si, posibil
efectele secundare pot i reduse la 23,5 MPa. Rezultatele studiilor clinice ESWL (Skolarikos, 2015)
ale tratamentului litiazei reno-ureterale in conditiile unei zone focale crescute si expunerea mai
uniforma la presiune a fragmentelor distribuite are avantaje posibile ale unei latimi focale mai mari
si lexibilitate pozitiva crescuta, ceea ce ofera posibilitate de a trata calculi mai mari, reducand
necesitatea controlului cu raze X in timpul tratamentului in cazul cand centrarea cu ultrasunete
este suficientd. Aceste ipoteze necesita studii clinice comparative (Sheverin, 2018) conform
standardelor actuale [120, 136, 138, 177, 180].

in Republica Moldova, incidenta litiazei renoureterale de asemenea este foarte inalti, aceasta
plasandu-se pe primul loc in totalitatea maladiilor urologice [27, 32, 195]. La nivel mondial, LRU
afecteaza de la 5% la 15% din populatia tarilor cu economie dezvoltata, totodata ca frecventa a
spitalizarilor in sectiile de profil ocupa locuri de frunte [12, 72, 92, 100, 110]. Datele din literatura
de specialitate axata pe studiul epidemiologiei si a incidentei dovedesc foarte clar ca suferinta din
motiv de litiaza a tractului urinar este in continuare destul de semnificativa, cu cifre ce variaza de
la 100 pana la 130 de bolnavi la 100.000 populatie [118, 121, 138, 221]. Studii clinice efectuate
pe populatia tarilor europene demonstreaza si prezinta date epidemiologice de depistare a LRU

mai frecvent la barbati si descriu si 0 probabilitate mare de recurente, in absenta masurilor de
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metafilaxie dupa tratament. Totodata, un sir date epidemiologice obtinute in studii de cohorta axate
pe incidenta litiazei renoureterale si pe impactul acesteia arata inca o data sporirea incidentei la
sexul masculin, cu repercusiuni familiale, mai ales in ceea ce tine de obiceiurile alimentare si
traditiile zonei geografice [14, 66, 114, 118, 121, 138, 150, 151].

Litiaza renoureterala care nu este supusa diagnosticului si tratamentului poate provoca
complicatii ce duc in final la leziunea cronica renala sau la dezvoltarea proceselor inflamatorii
generalizate, cu raspuns inflamator sistemic si insuficienta multipla de organe, care in cele din
urma duc spre invalidizare sau chiar deces. Prezenta litiazei simptomatice care provoaca
dezvoltarea infectiei urinare sau obstructive, cu hidronecroza si dureri de la surde pana la
colicative, impune o interventie prompta, care sa previna aparitia complicatiilor ce ar conduce la
ireversibilitatea maladiei [14, 39, 55, 57]. Modernizarea si accesibilitatea metodelor contemporane
de tratament miniinvaziv in urologie utilizate in litiaza renoureterala sunt indreptate si se
obiectivizeaza prin cresterea ratei de succes terapeutic, cu repercursiuni minime asupra sistemului
urinar, in special a rinichilor [30, 49, 54, 79, 108, 114, 120, 156]. Succesul tehnicilor minim
invazive in managementul pacientilor cu litiaza renoureterala la moment, conform datelor
publicatiilor recente, este unanim recunoscut, aceste tehnici fiind acceptate si incluse in
protocoalele clinice internationale si nationale de tratament al maladiei respective [30, 49, 54, 79,
108, 114, 120, 156, 197, 206, 210].

Totodata, perfectionarea utilajelor de tratament prin litotritie extracorporala cu unde de soc,
tehnica de ureteroscopie cu abordarea tehnicilor de distrugere a calculilor in situ, precum si
nefrolitototmia percutanata au dus la o acoperire foarte larga prin tratamentul litiazei renoureterale,
incepand de la calculi de dimensiuni mici pana la calculi coraliformi. Metoda ESWL este utilizata
in tratarea litiazei renoureterale de dimensiuni mici sau medii, ori a litiazei restante dupa alte
metode terapeutice, cum ar fi litotritia endoscopica de contact prin ureteroscopie sau
nefrolitototmie percutanata [156, 197, 206, 211]. Actualmente se acorda o atentie sporita prevenirii
sau depistarii cat mai timpurii a complicatiilor, acestea fiind clasificate ca majore si minore, cele
din urma fiind raportate ca dependente fie de alte metode de tratament, cum ar fi ureteroscopia sau
nefrolitototmia percutanata, fie de complexitatea operatiilor, tehnologiilor aplicate etc. [196,
200,201, 214,227].

In studiu au fost inclusi 130 de pacienti cu diagnosticul de litiaza renoureterala, cirora prin
aprecierea densitatii calculului in unitati Hounsfield le-a fost aplicat tratament prin litotritie
extracorporala cu unde de soc. Dintre acestia, 60 de pacienti au constituit lotul de cercetare la care,
pe langa investigatiile de laborator si imagistice standardizate, a fost apreciata rata de ’stone free”
ca criteriu de rezolvare a cazului tratat, fiind efectuata tomografia computerizata cu aprecierea

densitatii calculilor. Ceilalti 70 de pacienti au constituit lotul de control — fara efectuarea
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tomografiei de apreciere a densitatii calculilor.

Varsta medie a pacientilor inclusi in studiu a constituit 50,9+1,26 de ani, determinand
omogenitatea loturilor create. In ambele loturi, aproximativ o patrime dintre pacienti fac parte din
grupa de varsta 41-59 de ani, ceea ce confirma inca o data datele din literatura de specialitate
precum ca patologia studiata afecteaza persoanele de varsta medie, apte de munca [60, 70, 209,
212, 214].

Analizand repartizarea pacientilor conform datelor obtinute din ancheta primara conform
protocolului de studiu, au fost obtinute urmatoarele rezultate: numarul total de femei incluse in
studiu constituie 69 (53,1%, 1l 95% [44,5-61,7]), dintre care la 28 a fost efectuata tomografia, iar
la 41 aceasta nu a fost efectuata. Datele literaturii de specialitate confirma ca sexul feminin este
tot mai des afectat de litiaza renoureterala, mai ales de provenienta mixta infectioasa [75, 85]. Desi
barbatii sunt repartizati mai uniform intre loturi — 32 cu tomografie si 29 fara tomografie, o
diferenta statistic semnificativa intre loturile din studiul propriu nu a fost demonstrata statistic
(x*=1,838, gl=1, p>0,05).

Analiza localizarii calculilor supusi investigatiilor si tratamentului prin litotritie
extracorporala cu unde de soc a demonstrat urmatoarele: cea mai mare parte a lor erau localizati
in bazinet — 46 (35,4%, 1l 95% [27,2-43,6]) cazuri, urmati dupa frecventa de cei din ureterul
superior — 42 (32,3%, 1l 95% [24,3-40,3]) cazuri, apoi din ureterul inferior — 38 (29,2%, il 95%
[21,4-37,0]) cazuri. Cele mai putine cazuri revin localizarii in jonctiunea pieloureterala — doar 4
(3,1%, 11 95% [0,1-6,0]).

Conform cercetarilor efectuate de (Ceban, E. 2013) [34], localizarea calculilor ca repartizare
este foarte diferita, insa predomina localizarea in pelvisul renal, urmat de ureterul superior si cel
inferior.

in afara de localizarea anatomica, in studiul nostru a fost cercetata si lateralitatea prezentei
calculilor si s-a constatat ca predomina partea stanga cu 73 (56,2%, 1l 95% [47,6-64,7]) cazuri versus
57 (43,8%, 11 95% [35,3-52,4]) cazuri in partea dreapta. Analizand corespondenta dintre localizarea
anatomica si lateralitatea prezentei calculilor, nu au fost depistate diferente statistic semnificative
(x*=1,878, gl=3, p>0,05), ceea ce corespunde cu datele din literatura de specialitate [61, 69].

De asemenea, la pacienti nu a fost atestata o diferenta semnificativa statistic in functie de
lotul de studiu, repartizarea lor avand aceleasi tendinte ca si in lotul general.

La toti pacientii inclusi in studiul realizat s-a constatat evolutia primara a calculilor, iar litiaza
recidivanta este specifica genezei pe un anumit substrat, fapt confirmat si de publicatii efectuate
in baza studiilor multicentice randomizate.

Rezultatele privind numarul de calculi la pacientii luati in studiu au aratat ca acestia au avut

in medie cate un calcul (1,05+0,19), fiind depistat un numar mai mare de calculi la subiectii din
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lotul de cercetare (1,10+0,040) versus cei din lotul de control, unde toti pacientii au avut numai
cate un calcul. Astfel, se constata o diferenta statistic semnificativa la acest criteriu (F=7,689,
p=0,006). Mentionam ca, in lotul de cercetare, doi pacienti au prezentat mai mult de doi calculi.
Aceste date nu sunt descrise drept concludente si ca un factor determinant in literatura de
specialitate [87].

Dimensiunile calculilor constituie un alt criteriu important ce caracterizeaza bolnavii cu
litiaza renoureterala. Numeroase publicatii atrag atentia asupra diagnosticarii cat mai timpurii a
acestei afectiuni pentru a putea preveni aparitia unor complicatii fie din cauza bolii, fie datorate
metodologiei de tratament.

Pentru a obtine date relevante pentru compararea diferentiata a calculilor si a rezultatelor
obtinute pentru fiecare lot de studiu, un criteriu important este timpul aflarii calculului in sistemul
renoureteral. S-a demonstrat ca durata persistentei calculului influenteaza direct proportional
densitatea acestuia. Duritatea calculului in termen de densitate este un factor important pentru
fragmentarea acestuia ca rezultat al tratamentului prin litotritie extracorporala cu unde de soc.
Astfel, persistenta calculilor in sistemul renourinar ca timp influenteaza direct rezultatul
tratamentului, deoarece in timpul evolutiei litiazei acestia cresc ca dimensiune si duritate. Durata
generala de persistenta a calculilor la pacientii inclusi in studiu este de sase luni, fiind atestata o
diferenta intre lotul de cercetare (7,5+0,96 luni) si cel de control (5,1+0,69 luni), aceste date fiind
foarte aproape de datele obtinute in studiile de metafilaxie.

in cercetarea efectuata s-a constatat ca atat in lotul de control, cat si in lotul de baza, marea
majoritate a calculilor depistati au fost radiologic pozitivi (2Rg+) — 115 (88,5%, 1l 95% [83,0-
94,0]) cazuri, fara diferenta statistic semnificativa: lotul de cercetare — 52 (86,7%, il 95% [78,1-
95,3]) cazuri, lotul de control — 63 (90,0%, il 95% [83,0-97,0]) cazuri (¥°=0,352, gl=1, p>0,05).
Asemenea date sunt reflectate si in literatura de specialitate, unde se raporteaza prevalenta clara a
litiazei radilogic pozitive fata de cea radiologic negativa si aceasta este caracterizatd prin
predominarea calculilor care au in structura chimica oxalat si carbonat.

in literatura de specialitate sunt prezentate numeroase date cu referire la siguranta pacientului
supus procedurii de ESWL. Pentru evaluarea starii generale a pacientilor si pentru depistarea
inflamatiei cailor urinare si a unei posibile infectii, au fost efectuate urmatoarele investigatii de
laborator: analiza generala de sange si analiza generala de urina, cu urocultura la pacientii cu
leucociturie mai mult de 10 leucocite in campul de vedere; evaluarea functiei renale — ureea si
creatinina, ceea ce corespunde cu protocoalele actuale din literatura de specialitate [85, 91].

Importanta aplicarii litotritiei extracorporale cu unde de soc la pacientii cu patologii
concomitente este mult discutata si, conform mai multor autori, este necesar de corijat aceste stari

apoi de supus bolnavul tratamentului prin ESWL. Din patologiile concomitente, la 10 (20%)
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pacienti s-a inregistrat prezenta hipertensiunii arteriale si la 5 (10%) — a diabetului zaharat. Din cei
50 de pacienti luati in studiu, 41 (82%) aveau calculi renali, dintre care 21 (42%) erau situati
bilateral in rinichi. Toti pacientii au fost supusi procedurii de tratament prin ESWL, dintre care la
5 pacienti a fost plasat un stent dublu J pana la procedura. Dimensiunea calculului a variat de la
0,8 cm pana la 1,2 cm (+0,48 cm).

Evaluarea parametrilor de laborator pana si dupa litotritie a inclus continutul general de
eritrocite in sangele periferic, ce a constituit 4,5+0,07x10'%/1, cu incadrarea tuturor datelor in
limitele normale (de la 3,0x10%%/1 1a 6,3x10*?/1), fara diferenta semnificativa intre loturile de studiu:
lotul de cercetare — 4,6+0,08x10%/1 (de la 3,4x10%/1 la 6,1x10%%/1), cel de control —4,4+0,11x10%/l
(de la 3,0x10%?/1 la 6,3x10*2/1), (F=1,222, p=0,271).

Urmatorul parametru apreciat in hemograma este cantitatea de hemoglobina, ce constituie
133,61,18 g/l (de 1a 107 g/l la 164 g/1), fara diferenta statistic semnificativa intre loturile de studiu:
lotul de cercetare — 135+1,8 g/I (de la 108 g/l la 163 g/l), lotul de control — 132+1,6 g/I (de la 107
g/l 1a 164 g/l), (F=1,344, p=0,248).

Continutul de leucocite, care este un criteriu de prezenta sau de absenta a infectiei, la
pacientii inclusi in studiu are valoarea medie de 6,5+0,12x10%1 (de la 1,6x10%I la 11,8x10%/1), fara
diferenti statistic semnificativa: lotul de cercetare — 6,6:0,14x10%I (de la 4,2x0%1 la 8,9x10%1),
cel de control — 6,5+0,17x10%1 (de la 1,6x10%1 la 11,8x10%1), (F=0,607, p=0,437)

Parametrul ce se coreleaza direct cu numarul de leucocite, fiind un derivat al acestora, este
continutul de nesegmentate. La pacientii cercetati, continutul mediu de neutrofile nesegmentate a
constituit 3,4+0,13% (de la 1% la 8%), fara diferenta statistic semnificativa in functie de lotul de
studiu: de cercetare — 3,3+0,19% (de la 1% la 6%), de control — 3,5+0,18% (de la 2% la 8%),
(F=0,883, p=0,349).

Conform rezultatelor publicate ale studiilor clinice, nu exista careva divergente cu
majoritatea datelor din literatura, dar sunt si publicatii care arata o scadere a numarului de eritrocite
dupa ESWL, cauzata de hematuria tranzitorie ca o complicatie minora si leucocitoza reactiva, dar
toate aceste date trebuie interpretate neaparat in context clinic si la examinarea pacientului [70, 74,
91].

Urmatoarea investigatie de laborator care are importanta clinica la bolnavii cu litiaza
renoureterala si care permite efectuarea procedurii de litotritie extracorporala cu unde de soc,
pentru a evita complicatiile infectioase, este analiza generala a urinei. La jumatate din pacientii
inclusi in studiu, reactia urinei a fost neutra — 68 (52,3%,11 95% [43,7-60,9]) cazuri, reactiile acida
si bazica au fost distribuite in proportii relativ egale: acida — 30 (23,1%, 1l 95% [15,8-30,3]) cazuri,
bazica — 32 (24,6%, 11 95% [17,2-32,0]) cazuri. Diferenti statistic semnificativa intre loturile de

studiu nu se atesta, fapt confirmat si de datele din literatura.
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Proteinurie (>0,033 g/l) a fost depistata la doar un pacient (0,8%, Il 95% [-0,7-2,3]) din lotul
de control (¥?=0,864, gl=1, p>0,05). Leucociturie (>10) de asemenea a fost atestati la un singur
pacient din lotul de control (x°=0,864, gl=1, p>0,05). In ambele cazuri, nu exista o diferenta
statistic semnificativa intre loturi. Datele din literatura de specialitate descriu mai multe cazuri de
proteinurie post-ESWL.

Eritrocituria (>4), care este un semn al faptului ca calculii traumatizeaza caile urinare, a fost
depistata la 101 (77,7%, 1l 95% [70,5-84,8]) din totalul de pacienti inclusi in studiu, dintre care
practic la toti pacientii din grupul de control — 69 (98,6%, 11 95% [95,8-101,4]) cazuri si la jumatate
din cei din lotul de cercetare — 32 (53,3%, il 95% [40,7-66,0]) cazuri. In baza acestor rezultate,
putem constata o diferenta statistic semnificativa privitor la continutul de eritrocite in urind in
functie de lotul de studiu (¥>=38,149, gl=1, p<0,001). Tuturor pacientilor li s-a indicat urocultura
ca parte a tacticii corecte de tratament pana la procedeul de ESWL, pentru a evita complicatiile
infectioase ale cailor urinare.

Examinarea de laborator a ureei si creatininei pana si dupa ESWL a fost un criteriu important
de randomizare a pacientilor, in toate cazurile rezultatele au fost in limitele normei si numai in 2%
cazuri s-a constatat o crestere semnificativa a valorilor acestora.

Urocultura a fost efectuata la un numar mic de pacienti — 15 (11,5%, 11 95% [6,0-17,0])
cazuri, ea a fost pozitiva la doar un pacient din lotul de cercetare, fara diferenta statistic
semnificativa (y?=3,350, gl=2, p>0,05). In literatura de specialitate, datele sunt extrem de diferite:
exista studii care atesta o urocultura pozitiva pana la ESWL, apoi aceasta este negativa dupa
tratamentul antibacterian; alte studii aduc date care aratd importanta antibioprofilaxiei pana la
procedura la pacientii cu urocultura pozitiva, dar sunt si discutii care nu totdeauna recunosc
necesitatea antibioticelor post-ESWL la bolnavii cu analiza de urina normala si urocultura negativa
[70, 74,91, 97, 105, 146, 159].

Radiografia de ansamblu a fost efectuata la 101 (77,7%, 1l 95% [70,5-84,8]) pacienti inclusi
in studiu, in proportie relativ egala in functie de lot: lotul de cercetare — 47 (78,3%, il 95% [67,9-
88,8]) cazuri, cel de control — 54 (77,1%, il 95% [67,3-87,0]) cazuri, fara diferenta statistic
semnificativa intre ele (x?=0,026, gl=1, p>0,05), ceea ce corespunde datelor din literatura.

Prin metoda urografiei intravenoase au fost examinati 78 (60,0%) de pacienti inclusi in
studiu, din care 35 (58,3%, 1l 95% [45,9-70,8]) din lotul de cercetare si 43 (61,4%, 11 95% [50,0-
72,8]) din cel de control, firid diferentd statistic semnificativa (°=0,129, gl=1, p>0,05).
Protocoalele Ghidurilor Europene de Urologie nu prevad obligativitatea efectuarii urografiei
intravenoase, daca exista tomografia cu evaluarea functiei renale, dar in lipsa TC aceasta este
indispensabila si se recomanda la toti pacientii supusi litotritiei extracorporale pentru prevenirea

complicatiilor si evaluarea functiei renale, pentru pronosticarea posibilitatii rinichilor de a expulza
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fragmentele restante [155, 175, 178, 179].

Componenta principala si definitivanta a studiului clinic a fost aprecierea densitatii calculilor
prin tomografie computerizata in unitati Hounsfield. TC cu densometrie este criteriul de baza care
a servit la definitivarea loturilor de studiu. Astfel, pentru lotul de cercetare au fost stabilite patru
grupe de densitate a calculilor cu pasul de 300 UH. Cea mai mare pondere {i revine densitatii 600-
900 — 22 (36,7%, 11 95% [24,5-48,9]) cazuri, celelalte grupe de densitate fiind distribuite relativ
uniform. Analizand valorile absolute ale densitatii, au fost obtinute urmatoarele rezultate:
densitatea minima — 199 UH, densitatea maxima — 1200 UH, valoarea medie — 657,0
UH=+39,49UH.

Conform scopului studiului, tuturor pacientilor cu litiaza renoureterala le-a fost efectuata
litotritia extracorporala cu litotritorul Modulith SLK Stortz. Numarul mediu de sedinte a constituit
1,9+0,06 (de la 1 la 3 sedinte), iar in functie de lotul de studiu, au fost inregistrate 2,0+0,09 sedinte in
lotul de cercetare si 1,7+0,09 sedinte in cel de control. La analiza comparativa nu a fost constatata o
diferenta statistic semnificativa intre loturi (F=2,932, p=0,089).

Numarul mediu de impulsuri aplicate tuturor pacientilor inclusi in studiu este de
7476,9+248.6 (de la 4000 la 12000), in lotul de cercetare numarul fiind de 7933,3+349,2, iar in
cel de control — 7085,7+347,0, fara diferenta statistic semnificativa (F=2,932, p=0,089). Regimul
sau frecventa impulsurilor a fost identica in ambele loturi de studiu — 2,0.

Intensitatea impulsurilor in lotul general a constituit 69,0+0,78 (de la 50 la 90), cu
specificarea: in lotul de cercetare — 69,7+1,07 (de la 60 la 90), in cel de control — 68,4+1,13 (de la
50 la 90), fara diferenta statistic semnificativa intre ele.

Pana in prezent, putine studii clinice au comparat densitatea 7 vivo a calculilor cu rezultatul
ESWL. Intr-un studiu, efectuat Semins [172] (2008) a constatat ca pacientii cu calculi de 950 UH
si care au suportat 7500 de unde de soc fara fragmentare, ar trebui sa urmeze alte proceduri
chirurgicale [172]. Mai recent, Torricelli. (2014) [200]., a corelat densitatea cu rata de ,,stone-
free”, intr-un studiu efectuat pe 50 de pacienti, concluzionand ca 36% dintre pacientii cu fragmente
reziduale au avut o densitate medie de >900 UH, in comparatie cu media de 500 UH, care au avut-
o ceilalti 74% dintre pacientii ,,stone-free” [200]. Cu toate acestea, ei nu au corelat densitatea
calculului cu fragmentarea. Alti autori au observat ca 80% dintre pacientii cu calculi cu densitate
<750 UH au avut nevoie de trei sau mai putine sedinte de ESWL si 88% dintre ei au fost ,,stone-
free” [28]. In schimb, dintre pacientii cu calculi de >750 UH, 72% au necesitat trei sau mai multe
sedinte. Cel mai bun rezultat a fost la pacientii care au avut calculi <1,1 cm si o densitate de >750
UH; 35% dintre ei au avut nevoie de trei sau mai putine sedinte si rata ,,stone-free” a fost de 90%.
La pacientii cu un calcul de >750 UH si diametrul >1,1 cm, 23 (77%) dintre ei au avut nevoie de
trei sau mai multe sedinte, iar rata ,,stone-free” a fost de doar 60% [61, 93, 95, 98,143, 144,162].
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Pacientii cu o densitate medie a calculilor >1000 UH au avut de 10,5 ori mai multe sanse de a
necesita trei sau mai multe sedinte, decat pacientii cu densitati medii ale calculilor <600 UH
[93,143]. Prin urmare, pentru calculii de <1000 UH, indiferent de dimensiune (2,0 cm si <1000
UH [144,162].

Deoarece nu exista proceduri medicale cu un grad de securitate absoluta, si in cazul studiului
actual in urma tratamentului au survenit unele complicatii: colici renald — 121 (93,1%, 1l 95%
[88,7-97,4]) cazuri, hematurie — 128 (98,5%, il 95% [96,3-100,6]), fragmente restante — 69
(53,1%, 11 95% [44,5-61,7]) cazuri, impietruirea ureterului — 9 (6,9%, Il 95% [2,6-11,3]) cazuri.
Aceste complicatii au survenit in proportii relativ egale la pacientii din ambele loturi, fiind atestata
diferenta statistic semnificativa doar in ce priveste impietruirea ureterului (x2=3,89, gl=1, p<0,05).

Referitor la rezolvarea clinica a litiazei renoureterale prin litotritie extracorporala la subiectii
inclusi in studiu, putem afirma ca s-au restabilit complet 89 (68,5%, il 95% [60,5-76,4]) de
pacienti, din care 54 (90,0%, 1l 95% [38,3-61,7]) din lotul de cercetare si numai jumatate din cel
de control — 35 (50,0%, Il 95% [38,3-61,7]) pacienti. Analiza a depistat o diferentd statistic
semnificativa intre loturile de studiu (¥>=23,941, gl=1, p>0,001).

Analizand componenta de varsta a pacientilor din lotul de cercetare in functie de grupa de
densitate a calculului, am constatat ca cei mai in varsta sunt in grupa cu densitatea cea mai mare
(90-1200) — 57,0+3,67 ani, urmati de grupa de densitate 300-600 — 55,7+4,41 ani, atestandu-se o
diferenta statistic semnificativa (F=2,785, p=0,049).

Cei mai multi pacienti cu ureterohidronefroza sunt in grupa cu densitatea calculilor de 600
UH-900UH - 19 din 22, majoritatea din ei avand gradul 2 de ureterohidronefroza. In celelalte
grupe de densitate, repartizarea pacientilor in functie de prezenta si gradul acestei patologii este
relativ uniforma, fara diferenta statistica.

Localizarea anatomica a calculilor in functie de densitatea lor nu atestd diferente statistic
semnificative, ei fiind relativ uniform repartizati. Mentionam ca in lotul de cercetare nu este
determinata localizarea calculilor in jonctiunea pieloureterala. Localizarea calculului in functie de
lateralitate (dreapta, stanga) de asemenea nu a inregistrat o diferenta statistic semnificativa
(x*=1,991, gl=3, p>0,05).

Numarul mediu de calculi in functie de densitatea lor pare a fi mai mare in grupele cu
densitatea 0 UH-300UH si 300UH-600UH (1,2+0,39), insa o diferenta semnificativa statistic la
acest capitol nu se atesta.

Cei mai multi calculi in lotul de cercetare, in functie de grupa, au dimensiunile 0,7-0,9 si au
fost depistati la pacientii cu densitatea calculului 600UH-900UH, insa fara diferenta statistic
semnificativa.

Durata persistentei calculului este un criteriu ce poate influenta direct densitatea lui, fapt
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confirmat si prin corelatia directa: r«y=0,310. Cea mai lunga durata a fost inregistrata in grupa
calculilor cu densitatea 900-1200 — 12,1+2,42 luni, urmata de grupa calculilor cu densitatea 600
UH-900UH — 7,0+1,61 luni. Durata persistentei in grupele 0-300 si 300-600 este practic identica:
5,4+1,6 luni si, respectiv, 5,2+1,34 luni. Datele descrise atesta o diferenta statistic semnificativa
(F=2,774, p=0,049).

Opacitate a calculului 2Rg+ a fost depistata 1a 52 de pacienti din lotul de cercetare, fiind
repartizata uniform in functie de grupa de densitate a calculilor.

Primul examen clinic general efectuat la pacientii din lotul de cercetare a fost analiza
generala a sangelui. Valorile absolute ale hemogramei (numarul de eritrocite, cantitatea de
hemoglobina, numarul de leucocite si de neutrofile nesegmentate) nu difera statistic semnificativ
in functie de grupa de densitate a calculilor. Urmatoarea investigatie clinica, care este mai specifica
pentru pacientii cu litiaza renoureterala, este analiza generala a urinei. La aproximativ jumatate
din pacientii din lotul de cercetare — 34 (56,7%, 1l 95% [44,1-69,2]) — reactia urinei este neutr,
fiind urmata de cea acidi — 15 (25,0%, Il 95% [14,0-36,0]) cazuri. O diferenta statistic
semnificativa intre grupele cu densitate diferita a calculilor nu se atesta.

Niciun pacient din lotul de cercetare nu a prezentat proteinurie sau leucociturie in analiza
generala a urinei. Eritrocituria a fost prezenta la 32 (53,3%, 1l 95% [40,7-66,0]) de pacienti din
lotul de cercetare, acestia fiind repartizati relativ uniform in functie de grupa de densitate a
calculilor, fara diferenta statistic semnificativa (y2=1,132, gl=3, p>0,05). Urocultura a fost pozitiva
la doar un pacient cu densitatea calculilor 900 UH-1200 UH.

Analizand metodele radiologice (altele decat tomografia) utilizate la pacientii din lotul de
cercetare in functie de densitatea calculului, nu au fost depistate diferente statistic semnificative.
Tuturor pacientilor le-a fost efectuata litotritia extracorporala cu litotritorul Modulith SLK Stortz.
Numarul de sedinte difera in functie de densitatea calculului, fiind observata o corelatie directa
inalta: rxy=0,65. Astfel, cel mai mic numar de sedinte au necesitat pacientii din grupa cu densitate
0 UH-300UH — 1,3+0,14, iar cel mai mare — cei din grupa cu densitate 900 UH-1200UH-2,7+0,13
sedinte.

in urma analizei rezultatelor obtinute, o legitate similara ca si in cazul numarului de sedinte
a fost observata si privitor la numarul de impulsuri efectuate. Corelatia intre densitatea calculilor
si numarul de impulsuri aplicate este rx,=0,65. Cel mai mic numar de impulsuri a fost aplicat
pacientilor din grupa cu densitatea calculilor 0 UH-300 UH — 5333,34+568,53, cel mai mare numar
— celor din grupa cu densitatea 900 UH-1200 UH — 10857,1£501,1760 impulsuri. Frecventa
impulsurilor la toti pacientii a fost egala cu 2,0. Intensitatea impulsurilor de asemenea nu a aratat
o diferenta statistic semnificativa (F=2,100, p=0,111).

Dupa litotritia extracorporald, pacientii din lotul de cercetare au prezentat diverse
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complicatii, cu frecventa diferita. In ordine descrescatoare acestea sunt: colica renala, hematuria,
fragmente restante si impietruirea ureterului, conform datelor din literatura acestea variaza de la
0,5 pana la 10 % [45, 51, 57, 77, 80, 89, 97, 108, 113, 116, 123, 129, 132, 140, 146, 153, 156, 157,
159, 160].

In urma ESWL, restabilirea completa a survenit la 54 (90,0%, 11 95% [82,4-97,6]) de pacienti
din lotul de cercetare. in grupa cu densitatea calculului 0 UH-300 UH s-au restabilit toti cei 12
pacienti, iar cea mai mare rata de nerestabilire este in grupa pacientilor cu densitatea calculilor 900
UH-1200UH — 3 pacienti din 12. Totusi, 0 diferenta statistic semnificativa nu se atesta (y2=2,761,
gl=3, p>0,05). Gradul de esuare de asemenea creste odata cu densitatea calculului, cea mai mare
pondere fiind in grupa cu densitatea 900 UH-1200UH, insa fara diferenta semnificativa statistic
(x2=6,199, gl=3, p>0,05).

Ca metode de analgezie in procesul ESWL au fost folosite preparatele din grupa
antiinflamatoarelor nesteroidiene, insa conform datelor din literatura este indicat si folosirea
topicilor cu lidocaina sau anestezie generala mai ales la copii [28,74,103,140,158,159,175-177].
Pentru a creste rata de stone free”, se recomanda un numar de maxim 5 sedinte de ESWL, cu
aplicarea per sedinta de la 3500 pana la 4500 impulsuri cu intensitate ce variaza ca intensitate de
la 45-95 Miliamperi si cu frecventa de 1-1,5 Hz (in functie de generatia de litotritor utilizat).

Exista controverse si cu privire la necesitatea profilaxiei antibacteriene post-ESWL,
conditionate de diferentele de abordare de catre Asociatia Americana de Urologie (AAU) si
Asociatia Europeana de Urologie (AEU). Declaratia privind politica de bune practici a AAU
privind profilaxia antimicrobiana pentru interventiile minim invazive, inclusiv ESWL, precizeaza
ca profilaxia cu antibiotice este indicata la toti pacientii, cu doza unica de antibiotic administrata
pana la 24 de ore post-ESWL. Aceasta recomandare se bazeaza pe 0 metaanaliza efectuata de
Pearle si Roehrborn asupra a 8 studii clinice randomizate si 6 studii clinice (total 14), care a
demonstrat o reducere a probabilitatii mediane de dezvoltare a ITU post-ESWL de la 5,7% fara
tratament antibacterian pana la 2,1% in loturile cu tratament cu antibiotice. in mod alternativ,
orientarile AEU privind infectiile urologice recomanda doar profilaxia in cazurile de ”stent, din
cauza incarcaturii bacteriene marite (de exemplu, stent jj, tub nefrostomic sau calculi infectiosi)”
[9, 17, 20, 45, 62, 77, 78, 85, 90, 94, 95, 87, 98, 100, 107, 125,132, 177, 188, 195, 197].

In studiul prospectiv unic de cohorts, realizat pe 120 de pacienti cu urocultura pre- si post-
ESWL fara a li se administra profilaxia cu antibiotice, au fost analizati si factorii de risc care ar
putea fi legati de o cultura pozitiva a urinei. Factorii luati in considerare au fost: sexul, varsta
pacientului, diabetul zaharat si hipertensiunea arteriala concomitente, istoricul interventiilor
chirurgicale anterioare (inclusiv stent JJ sau nefrostoma), istoricul personal de ITU, dimensiunea

calculului si localizarea acestuia. S-a constatat ca la pacientii cu antecedente de ITU si de
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interventie anterioara sau prezenta a stentului JJ ori a nefrostomei, administrarea antibioticului
post-ESWL este justificata statistic semnificativ, conform analizei statistice a acestui studiu (P =
0,04). Aceste cercetari sprijina recomandatiile AEU ca nu este necesara o profilaxie de rutina
pentru pacientii supusi ESWL cu culturi urinare sterile. Cu toate acestea, la bolnavii cu antecedente
de ITU si de interventie chirurgicala (stent ureteral sau nefrostoma) este recomandata profilaxia
antibacteriana pana la ESWL.

in actualul studiu prospectiv a fost demonstrat ca sexul, varsta, dimensiunea calculului
reprezinta factori de risc independenti pentru dezvoltarea infectiei urinare. Mai mult decat atat,
acest studiu a demonstrat ca prezenta stentului JJ sau a nefrostomei pana la ESWL este un factor
de risc independent pentru bacteriurie dupa procedura [13, 14]. Totodata, necesitatea profilaxiei
universale cu antibiotice inainte de ESWL nu este recomandata, deoarece dezvoltarea ITU are
incidenta scazuta la pacientii cu culturi urinare negative. Acest lucru a sugerat ca administrarea de
antibiotice acestor pacienti nu este necesara, aceasta neavand un beneficiu in reducerea
complicatiilor infectioase si prezentand un risc de crestere a rezistentei bacteriene si a efectelor
secundare ale antibioticelor.

Actualmente exista numeroase recomandari bazate pe dovezi care subliniaza impactul
respectarii distantei dintre sedintele de litotritie extracorporala cu unde de soc, ce variaza de la
minim 5 zile pana la doua saptamani, pentru litiaza ureterala — minim o saptamana [10, 161]. in
lotul de pacienti cercetati au fost respectate standardele Ghidurilor europene de urologie, care
stipuleaza aplicarea de la 1 pana la maximum 3 sedinte de ESWL daca calculul este localizat in
acelasi loc sau maximum pana la 5 sedinte daca calculul sau fragmentele de calcul au localizare
diferita. La pacientii inclusi in studiu, procedeele de ESWL au fost aplicate de la 1 sedinta pana la
3 sedinte (in medie 1,41+0,08 sedinte), numarul maxim de impulsuri per sedinta a variat de la
minim 4000 la maxim 4500, energia aplicata a variat de la 45 pana la 90 kV, energia de la 40 pana
la 75 kV (in medie 63,09+0,6 kV) si durata radioscopiei de la 90 pana la 450 secunde (in medie
293,94+8,3 secunde) [207,209,212].

Numeroase studii de specialitate cu referire la utilizare a litotritiei extracorporale cu unde
de soc conform Ghidului european de urolitiaza (2016) sunt implementate in numeroase clinicile
de urologie din toata lumea. Exista studii ce demonstreaza clar importanta ESWL in tratamentul
litiazei renoureterale, unde sunt stipulate clar indicatiile, sunt descrise mersul procedurii,
recomandatii pentru eficientizarea acesteia, precum si complicatiile care pot aparea [75, 179,202].
Datorita dezvoltarii noilor generatii de litotritoare ce folosesc undele de soc extracorporal, este
necesara stratificarea corecta a strategiilor de lucru care trebuie aplicate, acestea fiind valabile
pentru toate generatiile de litotriptoare [75, 182]. Autorii contemporani recomanda algoritmi de

efectuare a procedeuluin de ESWL, cu respectarea in totalitate a urmatoarelor recomandatii, ce tin
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de conduita pacientului in timpul procedeului de litotritie:

1. Este extrem de importanta inceperea procedeului de litotritie cu aplicarea energiei cu putere
joasa (12-15 kV), urmata de cresterea treptata a puterii energiei cand exista dovezi clare de
adaptare a pacientului si semne indirecte de fragmentare a calculului.

2. Se vor respecta regulile privind utilizarea preparatelor pentru a diminua durerea in timpul
procedeului de litotritie, un rol primordial avand administrarea de preparate din grupa
antiinflamatoarelor nesteroidiene.

3. Ritmul de aplicare a undelor de soc: de regula, se recomanda un ritm mai lent acesta fiind
important si benefic pentru adaptarea mai buna a pacientului si marirea duratei de functionare
a generatorului.

4. Stabilirea clara a unui numar suficient de impulsuri, cu repercusiuni terapeutice dovedite.

5. Mersul procedurii de ESWL este initiat cu pozitionarea pacientului functie de caracteristicile
litotritoarelor; acesta poate fi in decubit dorsal sau ventral.

Analiza localizarii calculilor supusi investigatiilor si tratamentului prin litotritie extracorporala
cu unde de soc a demonstrat urmatoarele: de cele mai dese ori acestia erau localizati in bazinet — 46
(35,4%, 11 95% [27,2-43,6]) cazuri, urmat dupa frecventa de ureterul superior cu 42 (32,3%, il 95%
[24,3-40,3]) cazuri si ureterul inferior cu 38 (29,2%, 11 95% [21,4-37,0]) cazuri. Cele mai putine cazuri
revin localizirii in jonctiunea pieloureterala — 4 (3,1%, 1l 95% [0,1-6,0]).

in afara de localizarea anatomici, a fost analizata si lateralitatea prezentei calculilor. A fost
constatat ca predomina partea stanga cu 73 (56,2%, 1l 95% [47,6-64,7]) cazuri versus 57 (43,8%,
Il 95% [35,3-52,4]) in partea dreaptd. Analizand corespondenta dintre localizarea anatomica si
lateralitatea prezentei calculilor, nu au fost depistate diferente statistic semnificative (y?=1,878,
gl=3, p>0,05). Numeroase studii de specialitate prezinta date cu privire la utilitatea aplicarii ESWL
la calculi cu diametrul mare si actualmente exista dovezi de reducere a eficacitatii procedurii odata
cu cresterea in dimensiuni a calculului [75,181, 182]. Totodata, alte publicatii demonstreaza o rata
de ’stone free” dupa acest procedeu de pana la 62%, ratele de succes au cuprins intervalul de la 78
la86% [91, 92, 159, 165-169]. Multe studii despre clearance-ul fragmentelor de calcul post-ESWL
demonstreaza 65-95% cazuri pentru litiaza renala pana la <20 cm si 0 scadere semnificativa la 45-
63% pentru litiaza renoureterala >2 cm [180, 165-169].

La cei 130 de pacienti inclusi in studiu a fost cercetata si varietatea de factori care — direct
sau indirect — influenteaza rezultatul aplicarii ESWL. Exista divergente cu diferente privind rata
de stone-free” dupa procedura in functie de comorbiditate si varsta pacientului, vechimea bolii,
antecedentele eredocolaterale, prezenta sau absenta infectiei urinare; pozitionarea, dimensiunile si
structura chimica a calculului. Totodata, cea mai mare rata de “stone free” este raportata la

pacientii tineri. Antecedentele de litiaza renoureterala, sedintele de litotritie in anamneza, prezenta
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infectiei urinare sunt factori ce scad semnificativ rata de stone free”. La toti pacientii inclusi in
cercetare, rata de fragmentare a calculilor dupa prima sedinta de ESWL a constitui 67%. Dupa
prima sedinta a fost posibil de rezolvat majoritatea calculilor. La 23% de pacienti au fost necesare
doua sedinte de litotritie, cu cresterea ratei de “’stone free” pana la 86%, iar la 10% s-a impus
efectuarea a trei sedinte, care au majorat aceasta rata pana la 95%.

Esecul procedurii de ESWL s-a constatat mai frecvent la bolnavii cu litiaza caliciala, mai
ales caliciul superior si cel inferior. Totodata, datele de literatura stabilesc foarte clar indicatiile si
recomanda litotritia extracorporala cu unde de soc in litiaza renoureterala de pana la 2 cm ca fiind
0 procedura sigura si foarte bine tolerata de pacient. Perfectionarea continua a tehnologiei si
crearea generatiilor noi de litotritoare cresc semnificativ rata de stone free”, largesc indicatiile,
Procedurile de litotripsie aplicate in studiul nostru sunt identice cu datele prezentate in literatura
de specialitate si ghidurile europene privind litiaza urinara [171, 188, 190].

Succesul tratamentului prin ESWL a schimbat radical abordarea terapeutica a litiazei
renoureterale si actualemente metoda este indicata ca una de prima linie, cu grad sporit de eficienta,
minim invaziva, cu beneficii medico-economice pentru pacienti [192, 205]. Modelul litotritorului
are impact asupra ratei de succes, rezultatele tratamentulul variind semnificativ chiar la una si
aceeasi generatie de aparataj [222, 227]. Actualmente se acorda o atentie deosebita impactului
procedurii de litotritie cu unde de soc asupra starii parenchimului renal, numeroase studii
prezentand date de pana la 85% tratati prin metoda data [91, 171, 200, 201]. Complicatii majore
dupa ESWL ca hemoragii, hematom, septicemie, impietruirea ureterului in general se atesta rar
[24]. Complicatiile minore aparute post-ESWL includ dureri colicative pe partea afectata, care
cedeaza dupa administrarea preparatelor antidolore, si aparitia febrei tranzitorii >38°C (3,6%).
Aceste date se coreleaza perfect cu datele din literatura care semnaleaza parametrii direct
proportionali in eficienta procedurii de litotritie: diametrul, pozitionarea si densitatea in UH a
calculului, starea parenchimului renal [27].

in ceea ce priveste raportarea factorilor implicati direct in reducerea ratei de succes dupa
litotritia extracorporala cu unde de soc, rata de succes depinde de: dimensiunea calculului si in
litiaza cu calculi <10 mm a fost de 90%, iar in cea cu calculi >10 mm a constituit 70% (p<0,05);
localizarea calculilor si este de 87,3% pentru calculii din pelvisul renal, 88,5% pentru cei din
caliciul superior si 69,5% pentru cei din caliciul inferior (p<0,05); numarul calculilor, pentru 1
calcul constituind 78,3%, iar pentru 2 sau mai multi — 62,8% (p<0,01); starea sistemului caliciu-
bazinet, pentru pacientii cu rinichi normali ea alcatuia 83% si pentru cei cu obstructie — 76%
(p<0,05); absenta sau prezenta anomaliilor congenitale: rata de succes a scazut de la 79% pentru

calculii plasati in rinichi fara anomalii congenitale pana la 54% la cei cu asemenea anomalii
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(p<0,03). Conform rezultatelor unor studii, exista numeroase controverse ce tin de proceduri
auxiliare dupa tratamentul prin ESWL, autorii declarand ca sunt necesare in circa 8,4% din cazuri
[19]. In lotul nostru de studiu, am obtinut rezultate similare: din totalul de 130 de pacienti care au
prezentat litiaza renoureteralad de la mai mare de 10 mm in diametru si toti au dezvoltat steinstrasse
pe parcursul a patru saptamani dupa tratament. Referitor la localizarea steinstrasse la majoritatea
pacientilor, steinstrasse s-a dezvoltat imediat dupa ESWL; in 80% cazuri acestea au fost
identificate in 48 de ore dupa procedura si au avut tendinta sa apara la o treime distala a ureterului
(75% pacienti). Steinstrasse a aparut si treimea proximala a ureterului in 18% si in treimea mijlocie
in 6% cazuri. La 34 (27%) din cei 130 de pacienti studiati, steinstrasse s-a rezolvat prin terapie
medicamentoasa cu spasmolitice si antiinflamatoare. Rezolvarea se obtinea, de obicei, la cateva
zile post-ESWL, dar, ocazional, a durat si cateva saptamani dupa sedinta de ESWL. Fragmente de
calcul ureteral de tip nonobstructiv au fost inca prezente la 5 (4%) din 123 de pacienti in momentul
radiografiei de ansamblu sau la USG de control. Interventii repetate de ESWL pentru ameliorarea
obstructiei ureterale legate de steinstrasse au fost necesare la 51 (41%) din cei 123 de pacienti.
Indicatiile pentru ESWL repetata la 35 (69%) din cei 51 de pacienti tratati au fost durerea de la
nivelul flancului lombar sau din regiunea inghinala. Alti 22 (18%) dintre acesti pacienti au avut
simptome la scurt timp dupa ESWL, 16 (13%) au fost asimptomatici, 14 (11%) au avut obstructie
ureterala la momentul examinarii. Doi (4%) pacienti nu au prezentat simptome si acest fapt s-a
datorat nefrostomiei percutanate inainte de ESWL. Cei 51 de pacienti cu steinstrasse au necesitat
un total de 56 de proceduri de ESWL. La 9 (18%) a fost necesara ureteroscopia cu extragerea
endoscopica a fragmentelor de calcul, urmata de plasarea unui stent. La 2 (4%) pacienti, plasarea
stentului ureteral nu a fost posibila, de aceea a fost plasat un cateter ureteral, apoi terapie
antibacteriana si ESWL, cu rezolvarea in totalitate a situatiei. Amplasarea cateterului ureteral a
permis evitarea complicatiilor obstructive infectioase si efectuarea nefrostomiei percutanate.
Agentia Federala Americana pentru Hrana si Medicamente (FDA) in 1984 a acceptat metoda
de tratament pentru majoritatea calculilor renali si ureterali [7, 75]. Una dintre complicatiile
recunoscute post-ESWL este obstructia ureterala, cauzata de fragmentele de calcul dezintegrat, care
adesea iau forma unei coloane de particule mici — steinstrasse [108, 111, 128, 130]. Publicatii bazate
pe dovezi de cercetare arata ca, steinstrasse a aparut 1a16% pacienti din totalul de 800 tratati pentru
litiaza renoureterala prin ESWL. Majoritatea cazurilor de steinstrasse se acumuleaza in ureterul distal,
probabil datorita incapacitatii orificiului ureteral normal de a permite trecerea spontana a fragmentelor
de calcul sau, ocazional, din cauza stenozei orificiului ureteral [132, 200]. Steinstrasse in ureterul
proximal poate fi cauzata de ingustarea sau devierea ureterala ce rezulta din inflamatii sau explorari
chirurgicale. Steinstrasse se poate acumula acolo unde lumenul ureteral este ingustat sau deviat, de

exemplu in ureterul proximal, pe masura ce traverseaza muschiul psoas, la nivelul vaselor iliace sau la
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jonctiunea uretero-vezicala [8, 21, 38, 39]. in aceste locuri de ingustare are loc acumularea de
fragmente, cu formarea ulterioara a edemelor, impiedicand in continuare pasajul fiziologic al acestora.
Majoritatea steinstrasse sunt rezolvate spontan intr-0 perioada de cateva zile sau saptamani. Cu toate
acestea, o treime din pacientii care au dezvoltat steinstrasse au solicitat proceduri repetate de ESWL.
Acesti pacienti trebuie urmariti indeaproape, atat clinic, cat si radiologic sau USG, pentru a preveni
pierderea insidioasa a functiei renale [45, 84, 97, 100, 111, 147, 199].

ESWL repetata a fost cea mai frecventa procedura de indepartare a steinstrasse (57% din
interventii). Am gasit o corelatie directa intre dimensiunea calculului si dezvoltarea ulterioara a
steinstrasse la pacienti: cu cat calculul initial este mai mare, cu atat este mai mare probabilitatea
de a dezvolta un steinstrasse. Ca alternativa, cu scop profilactic pentru prevenirea aparitiei
complicatiilor obstructive, plasam un stent ureteral la un calcul de pana la 2 cm, care trebuie tratat
cu monoterapie ESWL [21]. Sunt descrise tehnici de insertie a unui cateter ureteral si/sau a
stentului ureteral peste o probabila strictura sau o alta obstructie ureterala, atunci cand manevra de
litotritie endoscopica esueaza [21, 160, 161].

Dupa datatele din literatura, aplicarea ESWL ca metoda complexa de tratament, mai ales
dupa alte metode de terapie a litiazei renoureterale cum ar fi litiaza restanta post-nefrolitotomie
percutanata sau tehnici chirurgicale de extragere a calculilor prin metode deschise, este o
procedura foarte sigura, cu rate de stone free” care se apropie de 90% [15, 25], de cele mai dese
ori fiind o metoda de prima indicatie sau de rezerva pentru litiaza restanta [15, 25].

Datele de literatura prezinta numeroase studii cu privire la complicatiile ce apar dupa
litotritia extracorporala cu unde de soc, mai ales in caz de calculi cu densitate mare si foarte mare
supusi tratamentului. Aceste complicatii depind si de alti numerosi factori, cum ar fi ineficacitatea
metodelor minim invazive, anomaliile de dezvoltare a tractului urinar, care implica o rezolvare
preoperatorie prin plasarea unui stent sau nefrostomia, patologiile concomitente sau
comorbiditatile [14, 25, 62, 104]. Majoritatea pacientilor din lotul nostru tratati prin ESWL au avut
un singur calcul, localizat in diferite segmente ale tractului urinar. Circa 4/5 pacienti — 172 (79,3%)
— prezentau 1 calcul, 42 (19,4%) — 2 calculi si doar in 3 (1,3%) cazuri au fost depistati 3 sau mai
multi calculi. Dimensiunea acestora varia de la 0,5 cm pana la 6,0 cm, cu o valoare medie de
2,08+0,06 cm, iar durata persistentei lor varia de la 1 luna pana la 240 de luni, cu o valoare medie
de 37,21£3,06 luni. In functie de dimensiune, in 83 (38,2%) de cazuri s-au depistat calculi <1,5
cm, in 88 (40,6%) de cazuri acestia variau in limitele de 1,6-2,5 cm, in 42 (19,4%) de cazuri — in
limitele de 2,6-4,5 cm, iar in 4 (1,8%) cazuri, calculii erau >4,6 cm.

Grupurile de studiu nu se deosebeau in functie de varsta. Varsta medie a pacientilor tratati prin
pielolitotomie constituia 49,34+0,9 ani (de la 17 pana la 78 de ani), a celor tratati prin ESWL —
49,38+1,5 ani (de la 20 pana la 68 de ani) si a pacientilor tratati prin NLP — 49,56+1,6 ani (de la 20
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pana la 78 de ani) (p>0,05). Prezenta patologiei asociate are 0 mare importanta pentru selectarea
managementului corect al pacientului cu LR. In studiul nostru, frecventa patologiei asociate era mai
mica in lotul pacientilor tratati prin pielolitotomie (9,2%), comparativ cu cei tratati prin NLP (40,5%;
p<0,01) si nu se deosebea statistic semnificativ de pacientii tratati prin ESWL (30,9%; p>0,05).
Frecventa hipertensiunii arteriale era statistic semnificativ mai mica, iar frecventa cardiopatiei
ischemice — statistic semnificativ mai mare in lotul bolnavilor supusi terapiei prin NLP, comparativ cu
celelalte doua loturi de pacienti. Stresul sistemic si sindromul inflamator sistemic persistau atat la
pacientii tratagi prin NLP, cat si la cei tratati prin chirurgie deschisa, fara efect evident asupra functiei
renale. Insa gradul stresului sistemic si al sindromului inflamator sistemic este mai mic la subiectii
supusi NLP, demonstrand avantajele acestei metode.

in studiul nostru, durata medie totala de spitalizare a pacientilor a fost statistic semnificativ mai
mica in lotul de pacienti tratati prin ESWL (O zile). In functie de numarul calculilor, un singur calcul a
fost depistat statistic semnificativ mai frecvent in lotul tratat prin ESWL (55 pacienti, 100,0%).
Grupurile de studiu erau similare in functie de varsta. Afectiunile asociate maladiei de baza,
dimensiunea, localizarea, numarul si complexitatea calculilor — caracteristici importante pentru
selectarea optiunii terapeutice, au respectat, in general, indicatiile de electie a metodelor de tratament.
Pacientii cu LR tratati prin ESWL nu erau spitalizati, prezentau frecvent afectiuni urologice si/sau
generale asociate, calculi mici — 1,22+0,04 cm (de la 0,7 pana la 2,0 cm), solitari si noncomplecsi.

Conform datelor din literatura de specialitate, necesitatea procedurilor auxiliare este mai
frecventa dupa ESWL, comparativ cu NLP si chirurgia intrarenala retrograda (respectiv 21,9%,
5,7% si 8,7%, p<0,001). Aceasta are loc din contul complicatiilor minore, statistic semnificativ
mai frecvente la pacientii tratati prin pielolitotomie (36 subiecti, 16,6%), comparativ cu cei supusi
NLP (1 subiect, 1,3%; p<0,001) si pacientii tratati prin ESWL (0%; p<0,001). Frecventa
complicatiilor majore era similara in toate trei grupuri de studiu: 6,0% la pacientii tratati prin
pielolitotomie, 10,1% la cei tratati prin NLP si 5,5% la pacientii supusi ESWL.

Totodata, si morbiditatea mai mica (2-4%) este constatata 1a pacientii tratati prin metoda
ESWL [15, 43, 62, 163, 165-166, 174, 177, 206, 210, 214].

Tratamentul litiazei renale presupune apelarea la mijloacele moderne de abordare cum ar fi:
ESWL, ureteroscopie sau nefrolitotomie percutanata, si numai in cazuri selectionate practicandu-
se pielolitotomia clasica [28, 29, 30, 31, 32]. Litotritia extracorporeald cu unde de socC s-a impus
in intreaga lume ca metoda de prima intentie pentru tratamentul calculilor urinari, fiind cea mai
putin invaziva (dar nu lipsita de complicatii) ce acopera 80-90% din indicatiile de tratament [2,
12, 14, 22, 24]. Actualmente procedeul se bucura de o dezvoltare rapida din punct de vedere al
progresului tehnologic cat si rezultatele cu eficacitatea tratamentului [14, 16, 31, 32].

Intrucat ESWL este o metodi neinvaziva de tratament, celelalte modalititi de rezolvare a litiazei
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reno-ureterale au inCeput sa cedeze in favoarea acesteia. Totusi interventiile chirurgicale deschise,
nefrolitotomia percutana si interventiile endoscopice sunt foarte importante in cazul calculilor cu
dimensiuni peste 2.5-3 cm, precum si in rezolvarea unor complicatii care pot aparea post-ESWL [201].
Pentru punerea in evidentd a eventualelor complicatii este important sa se efectueze un control
ecografic si radiologic la 24 de ore dupa litotritia extracorporeala. Orice bolnav cu litiaza reno-ureterala
este un potential candidat pentru litotritia extracorporeala, iar evaluarea atentd a numeroaselor
particularitati ale bolnavilor poate duce la cresterea reusitei tratamentului si mai ales la scaderea ratei
complicatiilor. Litotripsia extracorporala cu unde de soc este considerata de multi ca fiind un tratament
neinvaziv, aceasta desi este stiut ca ESWL are riscurile ei si ca la 8% din cazuri pot sa apara complicatii
[26, 42, 43]. Informarea pacientului pre-ESWL trebuie sa fi e corecta, sa prezinte metoda cu avantajele
ei, dar si cu complicatiile ei [11]. Lista complicatiilor asociate litotripsiei extracorporale cuprinde
complicatii clinice minore sau altele de o gravitate crescuta, unele se manifesta in timpul litotripsiei si
altele ce devin evidente dupa ESWL, complicatii imediate sau tardive. Complicatiile in timpul ESWL
sunt rare. Durerea — in timpul tratamentului poate fi resimtita la nivelul tegumentelor, zona unde pot
sa apara petesii sau echimoze [14]. Tot in timpul tratamentului poate sa apara si 0 durere mai profunda,
renala sau iradiata, in functie de focalizarea calculului, de gradul de dilatatie al rinichiului, de pozitia
pacientului pe masa de tratament (decubit dorsal sau ventral). In timpul ESWL fara anestezie pot
aparea dureri de imensitate variabila, care sa mearga pana la colici renale insotite de greata si varsaturi,
teasta situatie poate impune intreruperea temporara a procedurii [20, 21, 24, 25]. Cu toate avantajele
pe care le prezinta, litotritia extracorporeala nu este lipsita de riscuri. Este cunoscut riscul de aparitie a
hematoamelor renale la pacientii hipertensivi. Din acest motiv, litotritia extracorporeald este
contraindicata la bolnavii cu HTA netratatd sau rebeld la tratament, pana la stabilirea TA la valori
acceptabile [33]. Unele studii aratd ca la examinarile ecografice efectuate dupa ESWL, incidenta
hematoamelor subcapsulare este cuprinsa intre 0.2-1.6% [46, 47, 193, 194, 209]. Tratamentul litiazei
renale presupune apelarea la mijloacele moderne de abordare cum ar fi: ESWL, ureteroscopie sau
nefrolitotomie percutanata, si numai in cazuri selectionate practicandu-se pielolitotomia clasica [29,
41]. Litotritia extracorporeala cu unde de soc s-a impus in intreaga lume ca metoda de prima intentie
pentru tratamentul calculilor urinari, fiind cea mai putin invaziva (dar nu lipsita de complicatii) ce
acopera 80- 90% din indicatiile de tratament pentru litiaza renoureterala [41, 211, 218, 222, 225,226].
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CONCLUZII GENERALE
Actualmente, ESWL este metoda de electie in tratamentul litiazei reno-ureterale, utilizata ca
tratament de prima linie pentru calculii renali de pana la 2 cm si ureterali pana la 1,5 la circa

70 — 80% din numarul total de pacienti.

Tomografia computerizata (nativa, faza angiografica si urografica cu reconstructie
tridimensionala) permite aprecierea diagnosticului corect si prezice tipul calculului dupa
structura chimica atat pentru litiaza radioopaca cat si radiotransparenta, sensibilitatea
procedurii atinge 100%, ceea ce se confirma si la lotul de pacienti inclusi in studiu, unde rata

de detectare a calculilor a fost 100% din numarul total de 60 de pacienti.

Utilizarea metodei de apreciere a densiometriei TC inainte de ESWL determina densitatea
medie a calculului, care poate prezice fragilitatea, prin urmare, rezultatul tratamentului. Acest
ajuta la planificarea tratamentelor alternative la pacientii cu un rezultat probabil nesatisfacator
(duritate sporita in UH>1200UH) si la cresterea eficientei ESWL, reducand, astfel, costul

tratamentului si evitand procedurile inutile.

Aplicarea tomografiei computerizate cu masurarea densitatii calculilor la lotul de cercetare
creste rata de stone free” pana la 96%, p<0,05 (cumulativ pentru toate subgrupele, dupa trei
sedinte de litotritie) si diminuarea semnificativa a complicatiilor fata de lotul de control unde,
rata de ,,stone free” a constituit 76%, p<0,05 si a crescut semnificativ complicatiile atat

imediate cat si tardive la aceasta grupa de pacienti.

Aprecierea densitatii calculului prin tomografie computerizata diminueaza semnificativ riscul
de aparitie a complicatiilor cu pana la 12%, (p<0,001), iar a complicatiilor majore, pana la 7%
(p<0,05), fata de grupul de control. Aparitia complicatiilor este direct proportionala cu
stabilirea indicatiilor corecte pana la procedura de ESWL, fiind demonstrat statistic

semnificativ.

Prezenta maladiilor concomitente sau a cormobiditatilor, starea morfofunctionla a
parenchimului renal, prezenta uretrerohidronefrozei, variatii ale pH urinar, structura chimica a
calculului, prezenta anomaliilor de dezvoltare a sistemului urinar diminueaza proportional rata
de succes a procedurii de ESWL cu pana la 12%, (p<0,05)la grupul de cercetare si pana 17

% , (p<0,05) la grupul de control.
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RECOMANDARI PRACTICE

1. Pentru a fi recomandat tratamentul prin ESWL pentru un pacient cu litiaza renoureterala, la
nivel de medicind primara sau medicina specializatd de ambulator de nivel raional (medic
specialist urolog) este necesar de a efectua investigatii clinice, paraclinice cat si imagistice,
pentru aprecierea diagnosticului de litiaza renoureterald, determinarea localizarii calculului, a
starii morfofunctionale a sistemului urinar, evaluarea permeabilitatii cailor urinare. Efectuarea
obligatorie a TC cu aprecierea densitatii calculului este principala metoda de diagnostic a

litiazei renoureterale care permite stabilirea indicatiilor de tratament prin ESWL.

2. La nivel de medicina specializatd, sectii de urologie de nivel secundar sau tertiar are loc
stabilirea indicatiilor de tratament a litiazei renoureterale in dependentd de densitatea
tomografica a calculului, cat si dimensiunile acestuia (litiaza renald de pana la 20 mm si cea
ureterald de pana la 15 mm, fara obstructia cailor inferioare distal de calcul), asadar litiaza cu
densitatea tomografica de pana la 1200 UH, va fi supus tratamentului de prima intentie prin
ESWL, totodata la nivel de specialist urolog de nivel secundar sau tertiar se vor referi pentru
tratament prin ESWL si pacientii care au indicatii absolute pentru operatii laborioase, cu risc

crescut de dezvoltare a efectelor adverse grave, risc anestezic sporit.

3. Medicul de familie sau medicul specialist urolog, vor recomanda pentru litiaza infectioasa, pana
la ESWL — tratamentul infectiei urinare conform rezultatelor uroculturii si doar dupa sterilizarea
urinei de aplicat procedeul de ESWL, profilaxia cu antibiotice nu este justificata fara factori de
risc definiti, cum ar fi cultura pozitiva inainte de ESWL, stent JJ sau nefrostomie si un istoric

de calculi infectiosi sau infectii recurente ale tractului urinar.

4. Managementul pacientului in caz de steinstrasse este unul complex, tine de medic specialist
urolog si include administrarea unui tratament conservativ, procedee repetate de ESWL sau
interventii endourologice, cu monitorizarea pacientului post-ESWL, extrem de importanta, mai
ales 1n ceea ce tine de abordarea multidimensionala de metafilaxie, profilaxie si evaluarea

functiei renale intru prevenirea declinului acesteia.
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Aviz favorabil al
Comitetului de Etica a Cercetarii

La Proiectul stiintific de doctorat ,,Valoarea densitometriei tomografice in
tratamentul litiazei reno-ureterale prin litotritie extracorporeald”, realizat Bradu Andrei.
conducator stiintific: Ceban Emil — doctor habilitat in stiinte medicale. profesor universitar:
membrii grupului de indrumare: Tanase Adrian — doctor habilitat in stiinte medicale.
profesor universitar: Bernic Jana — doctor habilitat in stiinte medicale. profesor universitar.

Comitetul de Etica a Cercetarii USMF | Nicolae Testemitanu™ . examinand la sedinta din
25 aprilie 2016 urmatoarele documente:

1. Forma de solicitare pentru evaluare etica a cercetarii.

2. Protocolul proiectului.
3. Acordul informat.
4. Fisa de informare a participantului.

wn

Adnotarea la teza de doctor in stiinte medicale.
6. CV-urile conducatorului stiintific si al doctorandului.

A decis ca proiectul de cercetare ,, Valoarea densitometriei tomografice in tratamentul

=

litiazei reno-ureterale prin litotritie extracorporeala”, corespunde exigentelor etice.

Lista nominald a membrilor CEC prezenti in sedinta: Nacu Viorel, Spinei Larisa. Diug
Eugen. Capros Natalia. Uncuta Diana. Groppa Liliana. Soroceanu Ala. Vove Victor. Gutu
Luminita. Parii Sergiu.

Presedintele ;
Comitetului de Etica a Cercetarii \N Nacu Viorel
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Anexa 2. Act de implimentarea a inovatiei

“APROB”

Prorector pentru activitatea stiintifica

IP USMF ,,Nicolae Testemitanu” din RM
Prof. univ., dr. hab. in st. med.,
Gh.ROJNOVEANU
" 2017 a.

ACTUL nr. 76

DE IMPLEMENTARE A INOVATIEI
(in procesul stiintifico—practic)

1. Denumirea ofertei pentru implementare: “METODA APRECIERII DENSITATII
CALCULILOR PRIN TOMOGRAFIE COMPUTERIZATA CA FACTOR DECISIV IN
TRATAMENTUL LITIAZEI RENO-URETERALE PRIN LITOTRITIE”.

2. Autorii: BRADU Andrei dr.. asis. univ.. CEBAN Emil dr. hab. in st. med.. prof. univ..

GALESCU Andrei dr..in st. med., OPREA Andrei dr.in st. med.. conf. univ.
3. Numarul inovatiei 5620 din 28 noiembrie 2017

4. Unde si cand a fost implementatd: IMSP Spitalul Clinic Republican .. Timofei Mosneaga™.
Chisinau in perioada 2016 - 2017

5. Eficacitatea implementarii: Cunoasterea densitatii calculului masurat prin tomografie
computerizata permite foarte precis de a stabili indicatii concrete in tratamentul calculilor reno-
ureterali prin litotritie extracorporald cu unde de soc. Metoda se adreseaza in special medicilor
urologi care activeaza la toate nivelele sistemului de sanatate, care examineaza pacienti cu litiaza
reno-ureterald diagnosticatd prin tomografie computerizata cu calcularea densitatii calculilor, si
cu trimiterea la tratament specializat direct, fara necesitatea de a efectua alte examene
complementare, si a preveni dezvoltarea complicatiilor cauzate de obstructia calculoasa.

6. Obiectii/Propuneri: Implementarea acestei metode permite sistematizarea clara indicatiilor
catre litotritie conform rezultatelor densitometriei, reducerea sau prevenirea numarului de sedinte
inutile, accelerarea tratamentului, prevenirea dezvoltarii complicatiilor cauzate de obstructia
calculoasa..

Prezenta inovatie este implementata conform descrierii in cerere

/ Anatol CIUBOTARU

Ghenadie CUROCICHIN

_ Director IMSP

'Spitalul Clinic Republican
..Timofei Mosneaga™

Prof. univ., dr. hab.in st. med.

Sef Departament S$tiinta,
Prof. univ., dr. hab. in st. med.
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Anexa 3. Act de implimentarea a inovatiei

JN3Ee0 s,

MINISTERUL SANATATII

AL REPUBLICII MOLDOVA
Pl O Institutia Medico-Sanitara Publica
“Ucimens™ SPITALUL CLINIC REPUBLICAN

MD2025, Chisindu, str. N. Testemitanu, 29. Tel.: +373 2 72-85-85, 40-36-00;4035-55. Fax: +373 2 72-90-33, e-mail:scr@ mednet. md
http://www.sermd

APROB
Director IMSP SCR

niv., dr. hab. in st. med.,
A. CIUBOTARU

ACT
DE IMPLEMENTARE A INOVATIEI

1. Denumirea ofertei pentru implementare: “METODA APRECIERII
DENSITATII CALCULILOR PRIN TOMOGRAFIE COMPUTERIZATA CA
FACTOR DECISIV IN TRATAMENTUL LITIAZEI RENO-URETERALE PRIN
LITOTRITIE”.

2. Autorii: BRADU Andrei drd., asis. univ., CEBAN Emil dr.hab. in st. med., prof.

univ., GALESCU Andrei dr..in st.med., OPREA Andrei dr..in st.med., conf. univ.
3. Numarul inovatiei 5620 din 28 noiembrie 2017

4. Unde si cand a fost implementatd: IMSP Spitalul Clinic Republican , Timofei
Mosneaga”, Chisindu in perioada 2016 - 2017

5. Eficacitatea implementdrii: Cunoasterea densitatii calculului masurat prin
tomografie computerizatd permite foarte precis de a stabili indicatii concrete in
tratamentul calculilor reno- ureterali prin litotritie extracorporala cu unde de soc. Metoda
se adreseaza in special medicilor urologi care activeaza la toate nivelele sistemului de
sinatate, care examineaza pacienti cu litiaza reno-ureterald diagnosticata prin tomografie
computerizatd cu calcularea densitatii calculilor, si cu trimiterea la tratament specializat
direct. fira necesitatea de a efectua alte examene complementare, si a preveni dezvoltarea
complicatiilor cauzate de obstructia calculoasa.

6. Obicctii/Propuneri Implementarea acestei metode permite sistematizarea clard
indicatiilor catre litotritie conform rezultatelor densitometriei, reducerea sau prevenirea
numarului  de sedinte inutile, accelerarea tratamentului, prevenirea dezvoltarii
complicatiilor cauzate de obstructia calculoasa.

Prezenta inovafie este implementatd conform descrierii in cerere

Sef sectie Urologie ; / )
Dr. in st.med., conf.univ. 2 Vitalii GHICAVII
&~
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Anexa 4. Act de implimentarea a inovatiei.

APROB

b

e ’Sfﬁnta Treime”
sysntiar cercetator

¥ wn‘-’-ﬁ Oleg Crudu

ACT DE IMPLEMENTARE

1. Denumirea ofertei pentru implementare: ,Valoarea aprecierii densitatii
tomografice a calculului in aprecierea tacticii de tratament prin litotritie
extracorporeala”.

2. Autorii: Andrei Bradu, doctorant, Emil Ceban, dr. hab. st. med., prof. Univ.
Catedra de urologie si nefrologie chirurgicala a USMF ,, Nicolae
Testemitanu”.

3. Unde si cind a fost implementata: in IMSP Spitalului Clinic Municipal
”Sfanta Treime” mun.Chisinau, in perioada 2016-2018 sectia urologie.

4. Eficacitatea implementdrii. Avantajul aprecierii densitatii tomografice a
calculului in aprecierea tacticii de tratament prin litotritie extracorporeala
duce la stabilirea clard a metodei de tratament al litiazei reno-ureterale,
reducerea complicatiilor cu diminuarea costurilor si cresterea satifactiei
pacientilor.

5. Rezultatele inovatiei: Metoda de apreciere a densitatii tomografice a
calculului in timpul examenului prin tomografie computerizata permite
aprecierea densititii litiazei reno-ureterale cu marirea semnificativa a ratei
de stone-free” dupa procedeul de litotritie.

6. Obectii/propuneri: Implementarea practici a metodei de apreciere a

densitatii tomografice a calculului in timpul examenului prin tomografie
computerizata are impact major in stabilirea indicatiilor precise de tratament
al litiazei reno-ureterale.

Persoana reponsabila de implementare,

Plesca Eduard

dr. st.med., conferentiar universitar

Sef clinicgurologie IMSP Clinic Municipal ”Sfanta Treime”
1

J
e 7
ék»
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Anexa 5. Act de implimentarea didactica

MINISTRY OF HEALTH, LABOUR
AND SOCIAL PROTECTION OF THE REPUBLIC OF MOLDOVA

NICOLAE TESTEMITANU STATE UNIVERSITY
OF MEDICINE AND PHARMACY
OF THE REPUBLIC OF MOLDOVA

MINISTERUL SANATATII, MUNCII
$I PROTECTIEI SOCIALE AL REPUBLICII MOLDOVA
UNIVERSITATEA DE STAT DE MEDICINA
SI FARMACIE ,NICOLAE TESTEMITANU"
DIN REPUBLICA MOLDOVA

MD-2004, Chisiniu, bd. Stefan cel Mare si Sfant, 165, tel.: (+373) 22 205 701, fax: (#373) 22 242 344, contact@usmf.md, www.usmf.md

0Y.44. 2019 e 230025

lanr. din

Act de implementare didactica

Rezultatele cercetarilor obtinute in cadrul studiului stiintific al tezei de doctor
in stiinte medicale ,,Valoarea densitometriei tomografice in tratamentul litiazei reno-
ureterale prin litotritie extracorporeald” a domnului Andrei Bradu, doctorand, au fost
implementate in procesul didactic la Catedra de urologie si nefrologie chirurgicala,
in procesul educational realizat pentru studenti, rezidenti si medici din cadrul

cursurilor de educatie medicala continua.

activitate didactica
/
Olga Cernetchi,

‘profesor universitar
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Anexa 6. Chestionar de studiu

CHESTIONAR DE STUDIU
Nr.
Date generale: Materiale ilustrative Da Nu. Nr.Fisei de observatie:

1. Lotul de studiu: I.Litotritie Extracorporeala(ESWL)
2. Sexul: 1) Masculin  2) Femenin
3. Virsta: (ani). 3.a.Virsta (grupe): 1) 18-30 2)31-40 3) 41-59 4) 60 si > mai mult.
4. Diagnostic concomitent: 1) Ureterohidronefroza gr |
2) Ureterohidronefroza gr 11

3) Ureterohidronefroza gr I11

CARACTERISTICILE CALCULULUI

5. Localizarea I: 1) Bazinet 2)JPU 3) Ureter superior 4) Ureter inferior 5) Meat.
6. Localizarea II: 1) Dreapta 2) Stinga 3) Bilateral

7. Evolutia: 1) Primar 2) Secundar  3) Recidivant

8. Nr. de calculi 1) Unul 2) Doi 3)Maimulti_

9. Dimensiunile Calculului (cm)

10. Dimansiunile Calculului (Grupe) 1)0.3-0.6

2)0,7-0,9
3)1,0-1,5
4)1,6-2,0
11. Durata persistentei calculului (luni)
12. Opacitatea calculului: 2.Rg + 2.Rg -
METODE DE LABORATOR

Analiza generala de siinge

Eritrocite

Hg

Leucocite

Nesegmentate
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Analiza generald de urind

13. Reactia: 1) Acida 2) Bazica 3) Neutra

14. Proteinuria: 1) Da (>0,033 g/l) 2) Nu

15. Leucocituria: 1) Da (>10) 2) Nu

16. Eritrocituria: 1) Da(>4) 2) Nu

17. Urocultura: 1) Pozitiva 2) Negativa 3) Nu s-a efectuat

METODE IMAGISTICE DE DIAGNOSTIC $SI DESCRIEREA LOR:

18. Radiografia de ansamblu: 1) Da

2) Nu

19.Urografia i/v: 1) Da

2) Nu

20.Tomografia computerizati 1

Densitatea 1)0 - 300 2)300 - 600 3) 600 - 900 4) 900 — 1200
LITOTRITIE EXTRACORPORALA

21. Litotritie extracorporald (ESWL): 1) Da 2) Nu

22. Numarul de litotritii (sedinte):

23. Litotriptor: 1) Modulith SLK Stortz 2) Alte metode

24. Numirul de impulsuri:

25. Regimul impulsurilor:

26. Intensitatea impulsurilor:

REZULTATELE TRATAMENTULUI
25.Complicatiile dupi tratament:
1) Colica renala
2) Hematurie
3) Fragmente restante
4) Impetruirea ureterului
5) Pielonefrita acuta
6) Hematom

REZOLVAREA
26. Restabilitd complet:

27. Esuat:
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Anexa 7. Acordul informat pentru subiectii care au participat in studiu

Comitetul de Etica a Cercetarii
Aprobat la sedinta din 10 mai 2016
ACORDUL INFORMAT (formular de informare)
Versiune 1.0 din 01. Mar.2016
Stimate Domn/Doamna,

Sunteti invitat(3) sa participati la un studiu clinic de cercetare care consta in analiza datelor investigatiilor
pacientilor care se prezintd pentru tratamentul litiazei reno-ureterale prin litotritie extracorporeala la
Spitalul Clinic Republican. Titlul studiului ..Valoarea densitometriei tomografice in tratamentul litiazei
reno-ureterale prin litotrifie extracorporeald™ si se realizeaza in cadrul IP Universitatea de Stat de
Medicina si Farmacie .,Nicolae Testemitanu™, in cercetarea doctorald a medicului Andrei Bradu sub
conducerea dr.hab.st.medicale, profesor univ. Emil Ceban.

Participarea dumneavoastra in studiu constd in a accepta ca cercetdtorii sd poatd folosi rezultatele
investigatiilor realizate de dumneavoastra, pentru a crea o baza de date necesard pentru analiza ulterioara
in scopul cercetérii. Daca decideti sa participati, va trebui si semnafi acest document de consimiamint si
veti primi un exemplar din documentul semnat. Decizia dumneavoastri de a participa este voluntard.
Puteti sd alegeti sd nu participati la acest studiu sau sa va retrageti fard a oferi explicatii. Aceasia decizie
nu va afecta evolutia tacticii sau calitatii tratamentului dumneavoastrd de mai departe.

Scopul acestui studiu este de a obtine informatii noi ce ar permite aplicarea valorii densitomeiriei
(duritatea pietrelor din rinichi) pentru determinarea tacticii tratamentului calculilor renali §i ureterali prin
metoda Litotritie Extracorporala. Cercetatorii vor evalua rezultatele procedurii de litotritie in dependenta
de densitatea (duritatea) calculilor renal, comparativ cu cazurile cand aceasta densitate nu se cunoaste.

D-stra ati fost identificat pentru studiu deoarece ati fost diagnosticat cu un calcul renal sau ureteral care
are indicatie de tratament prin Litotritie Extracorporala. In cadrul cercetirii vor fi recrutati nu mai putin
de 118 persoane, care vor fi divizate in 2 grupuri de cercetare:

Primul grup - pacientii care vor veni la Litotritie Extracorporala cu rezultatele investigatiilor de
ecografie, radiografie de ansamblu sau urografie intravenoasi. Toate aceste investigatii permit
efectuarea sigura a procedurii dar nu ne ofera informatii despre densitatea calculului.

Dupa cum ati fost informat de medicul dumneavoastra, in cazul cand nu se cunoaste densitatea calculului
este mai greu de a va garanta succesul procedurii, deoarece atunci cand densitatea calculului este mare
procedura poate fi ineficientd si dumneavoastrd puteti avea nevoie de alte metode de tratament pentru
litiaza urinara cum este de exemplu ureteroscopia.

Al doilea grup — va fi creat din pacientii care, pe linga metodele sus numite, vor avea si rezultatele
investigatiei de Tomografie Computerizata, cu aprecierea densitatii calculelor.

Dumneavoastra nu veti fi supusi la careva incomoditati, riscuri sau cheltuieli in cadrul acestui studiu.
Totodata, studiul nu va va oferi careva beneficii personale, insa prin analiza rezultatelor dumneavoastra
se va contribui la obtinerea unor informatii noi de care vor beneficia alii pacienti in viitor.

Toate informatiile colectate de noi in timpul acestui studiu clinic, care pot sd indice identitatca
dumneavoastrd, vor fi tratate in mod confidential. Numele dumneavoastra nu va aparea in nicio publicatie
sau prezentare a datelor. Vom utiliza datele dumneavoastri medicale, fard a dezvalui identitatea
dumneavoastra. Informatiile colectate vor fi securizate, in conformitate cu prevederile legii, avand acces
doar echipa de cercetare. Datele cu caracter personal ale participantilor vor fi prelucrate si arhivate in
format digital, si pastrate dupa incheierea studiului pe o durata de 3 ani.

Dacd aveti intrebari despre studiu si drepturile D-strd ca participant. puteti solicita informatii
urmatoarelor persoane: Andrei Bradu, 069922581, andrei.bradu@usmf.md sau Emil Ceban
catedra Urologie si Nefrologie Chirurgicala, USMF ,N. Testemitanu, emil.ceban@usmf.md .Totodata
daca considerati oportun va puteti adresa si la Comitetului de Etica a Cercetarii a USMF . Nicolae
Testemitanu™ (+37322) 205-383; E-mail: comitetetica@usmf.md

Va multumim pentru timpul acordat citirii acestei informatii!
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6.

Acord informat
(formular de acceptare)

Titlul studiului: .,,Valoarea densitometriei tomografice in tratamentul litiazei reno-ureterale prin
litotritie extracorporeald”

Numele si adresa centrului de desfasurare a studiului: IMSP SCR, str.Testemitanu 29. Chisiniu,
Republica Moldova

Numele/Prenumele participatului la studiu:

Data de nastere a participantului la studiu:

Cdnd e cazul: Numele/Prenumele reprezentantului legal (martorul) al participantului la studiu:

Declaratie:
Eu subsemnatul, (numele), confirm ca:

- am citit si ingeles formularul de informare (numarul versiunii si data acestuia)
- stiu ca participarea mea in acest studiu este voluntara si cd oricind ma pot retrage din studiu fara a
explica motivele retragerii

- stiu cd retragerea mea din studiu nu-mi va afecta nici intr-un fel dreptul la asistentd medicala
ulterioara

- inteleg cii datele mele personale ( inclusiv cele medicale) pot fi examinate in regim de
confidentialitate de citre cei care monitorizeazd studiul, comitetul de eticd a cercetarii, de catre
autoritagile de reglementare din domeniu.

- ACCEPT SA PARTICIP LA STUDIU ,, Valoarea densitometriei tomografice in tratamentul litiazei

reno-ureterale prin litotrifie extracorporealda’.

Numele participantului la cercetare (sau a reprezentantului legal)

Semnadtura participantului la cercetare (sau a reprezentantului legal) Data: B

Cand e cazul: Tipul relatiei dintre reprezentantul legal i participantul la cercetare

Persoana care a obtinut acordul informat

Remarca CEC:

Compartimentul (nr.6) al acordului informat va fi completat si cu alfi item in functie de specificul studiului. De exemplu:
acceplarea sau neacceptarea participantului la studiv a trimiterii in alte fari a datelor studiului

acceptarea sau neacceplarea utilizarii datelor studiului si in alte proiecte de cercetare consecutive (in cazul acceptarii se
specifica de asemenea tipul de studiu pentru care este obtinut acceptul)

acceptarea sau neacceptarea de a fi contactat pentru alte studii similare

acordul sau dezacordul pentru inregistrarile audio-video

acordul sau dezacordul pentru chestionare separate privind anumite subiecte sensibile (infectie HIV, consum de droguri )
acceptul folosirii sau distrugeri probelor biologice dupad retragerea prematurd a participantului din studiu

dorinfa de a cunoagte sau nu despre depistarea unor patologii grave in cazul screening - ului genetic etc.
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Anexa 8. Certificat de inovator la tema tezei

Republica Moldova
Ministerul Sanatitii,
Muncii si Protectiei Sociale

CERTIFICAT oz INOVATOR

Nr. 5620

Pentru inovatia cu titlul
Metoda aprecierii densititii calculilor prin
tomografie computerizati ca factor decisiv in

tratamentul litiazei reno-ureterale prin litotritie §

Inovatia a fost inregistrata pe data de 28 noiembrie 2017
la Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie
“Nicolae Testemitanu™

Se recunoaste calitatea de autor(i)
Bradu Andrei, Ceban Emil,

Galescu Andrei, Oprea Andrei
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Anexa 9. Algoritm de tratament a litiazei renoureterale prin litotritie
extracorporeala cu unde de soc in dependenta de densitatea calculului

ESWL

! !

Pacienti cu litiazi renoureterali Pacienti cu litiaza renoureterala
(cu densitatea cunoscuti) (fara densitatea cunoscuta)

l

Densitatea

UH UH UH UH cunoaste dar
pacientii sunt
supusi
tratamentului
prin ESWL

Numarul necesar de sedinte de litotritie extracorporala
cu unde de soc pentru tratamentul calculilor
renoureterali ar fi dependent de densitatea lor, in
unitati Hounsfield, apreciatd la tomografia
computerizata.

Exista riscul de a supune
pacientii unor proceduri
inutile de ESWL, prin
urmare scade rata de

succes al tratamentului,
Acest fapt ar putea ajuta la planificarea tratamentelor cresterea numarului de

alternative la pacientii cu un rezultat probabil nesatisfacator complicatii.
si la cresterea eficientei ESWL, reducand, astfel, costul
tratamentului si evitdnd procedurile inutile.
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Declaratia privind asumarea raspunderii

Subsemnatul declar pe raspundere personala, ca materialele prezentate in teza de doctorat
sunt rezultatul propriilor cercetari si realizari stiintifice. Constientizez cd, in caz contrar, urmeaza
sa suport consecintele in conformitate cu legislatia In vigoare.

Bradu Andrei

2 2 2020

Declaration on accountability
| declare the personal responsibility that information presented in this thesis are the result of
my own research and scientific achievements. | realize that, otherwise, will suffer the

consequences in accordance with law.

Bradu Andrei

2 bh 2020
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INFORMATII PERSONALE
Nume / Prenume
Adresa

Telefon
E-mail
Nationalitate

CV AL AUTORULUI

Bradu Andrei

Mun. Chiginau, com. Truseni, str. Veronca Micle 44 A, MD - 3733
Republica Moldova

(+373) 699 22 581

andrei.bradu@usmf.md, braduandrei@ymail.com

Republica Moldova

Data nasterii | 10.12.1984
Sex | Masculin
EXPERIENTA PROFESIONALA
Perioada | 2012 - prezent

Functia sau postul ocupat

Perioada

Tipul activitatii sau sectorul de
activitate

Numele si adresa
angajatorului

Perioada

Functia sau postul ocupat
Tipul activitatii sau sectorul de
activitate

Numele si adresa
angajatorului

Perioada

Functia sau postul ocupat
Numele si adresa
angajatorului

Tipul activitatii sau sectorul de
activitate

Asistent universitar, Catedra de Urologie si Nefrologie Chirurgicala, IP
Universitatea de Medicina si Farmacie ,Nicolae Testemitanu” bd. Stefan cel
Mare si Sfant, 165 MD-2004, Chisinau, Republica Moldova. Medic Urolog

2015 - prezent
Sudent-doctorand la Catedra urologie si nefrologie chirurgicala, Urologie

Scoala doctorala in domeniul Stiinte medicale

Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie ,Nicolae Testemitanu”, Republica
Moldova, Chisinau

2008 - 2012
Medic rezident, Specialitatea Urologie
Rezidentiat in Urologie

IP Universitatea de Medicina si Farmacie ,Nicolae Testemitanu” bd. Stefan cel
Mare si Sfant, 165 MD-2004, Chisindu, Republica Moldova.

2002 - 2008

Student

IP Universitatea de Medicina si Farmacie ,Nicolae Testemitanu” bd. Stefan cel
Mare si Sfant, 165 MD-2004, Chisinau, Republica Moldova.

Profilul Medicina. Specialitatea Medicina generala

DIPLOME

Diploma de gradul | si Il in cadrul Conferintei Stiintifice Anuale a Colaboratorilor
USMF ,Nicolae Testemitanu” (2011, 2013, 2014 - 2019)

STAGII DE PERFECTIONARE
13.06.2015
23.05.2015

31.03.2015-02.04.2015
03.03.2014-28.03.2014

03.06.2019-28.06.2019

Medidata Solution Training for Certified Principal Investigator.

Training course ,,Clinical Trials with Pharmaceutical Products, Qualification
Training,Update 2015

Medical University of Graz Observership Program, observing the activities of the
Department of Urology, Austria.

Medical University of Vienna, General Hospital Vienna, an observership in
Urology.

PARTICIPARI LA
SEMINARELE SCOLII
EUROPENE A UROLOGILOR

11t European Urology Residents Education Programme (EUREP). Praga 2013
European School of Urology Course on the place and role of lymphadenectomy
in urologic cancers. Bucuresti 2013

Prostate cancer. Bucuresti 2012
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Stones, laparascopy, non-muscle invasive bladder cancer and advanced
prostate cancer. Chisinau, 2011

PARTICIPARI LA FORUMURI
STIINTIFICE

2012, 2013, 2014, 2015, 2017,
2018, 2019

octombrie 2011
octombrie 2015
iunie 2019

APARTENENTE

PUBLICATII STIINTIFICE
Limba materna

Limbi straine cunoscute
Autoevaluare

Rusa

Engleza

Germana

Competente si aptitudini
organizatorice

Competente si aptitudini PC
Informatii suplimentare

Conferinta stiintificd anuala a colaboratorilor si studentilor, USMF Nicolae
Testemitanu, Chisinau,

Societéatile Urologilor din Republica Moldova, Chisinau

Al V-lea Congres de Urologie, Dializé si Transplant Renal din Republica Moldova
Al'VI-lea Congres de Urologie, Dializa si Transplant Renal din Republica Moldova
Al Vll-lea Congres de Urologie, Dializ si Transplant Renal din Republica Moldova

Membru al Asociatiei Europene a Urologilor (EAU)
Autor si coautor a 22 lucrari stiintifice

Roména
Rusa, Engleza - foarte bine, Germana — incepator.
Intelegere Vorbire Scriere
Ascultare Citire Part|C|pareI 2 Discurs oral EXP”'.””?re
conversatie scrisa
C1 C1 C1 C1 B2
C1 C1 C1 C1 B2
A1 A1 Pre A1 Pre A1 Pre A1

Punctualitate

Luru in echipa

Planificare

Windows, MS Office applications: Word, Excel, Power Point.

Am realizat 4 cercetari stiintifice, 10 sudii clinice multicentrice internationale.
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