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Rezumat

Pacientii varstnici sunt frecvent expusi la leziuni renale acute. Etiologia insuficientei renale acute (IRA) la varstnici este adesea multifactoriald, provocatd
frecvent de o cauza obscurd. Insuficienta renald acuta este clasificata etiologic ca prerenald, intrinseca si postrenala. Injuria prerenald acutd este a doua cea
mai frecventd cauzd de insuficienta renald acutd la varstnici — aproape o treime din toate cazurile spitalizate.

Studiul prezent a evaluat incidenta IRA, factorii provocatori, aspectele patofiziologice la 330 de pacienti varstnici spitalizati. Cele mai comune cauze ale
insuficientei renale acute au fost infectiile (sepsis), boala cardiaca (soc cardiogen), hipovolemia si administrarea medicamentelor nefrotoxice.

Deteriorarea perfuziei renale in urma modificdrilor hemodinamice severe intalnite in IRA la varstnici se manifesta si prin cresterea activitatii agentilor
vasoconstructori si prin reducerea activitatii factorilor vasodilatatori la nivelul circulatiei renale, fapt ce amplifica severitatea evolutiei IRA.

Summary

Elderly patientsare often exposed to acute kidney injury (AKI). The etiology of acute kidney injury in elderly is often multifactorial, frequently provoked
by an obscure cause. Acute renal failure is grouped into three categories: prerenal, intrinsic and postrenal. Prerenal AKI is the second most common cause

of acute renal failure in elderly - nearly a third of all hospitalized cases.

The study evaluated the AKI incidence, triggers, pathophysiological aspects in 330 elderly patients. The most common causes of acute kidney injury were
infections (sepsis), heart disease (cardiogenic shock), hypovolemia and administration of nephrotoxic drugs.Deterioration of renal perfusion due to severe
hemodynamic changes in the AKlin the elderly is also manifested by increased vasoconstrictor activity and reduced vasodilator activity of the vasoactive

agents synthesized in the kidney, which amplifies the severity of AKI evolution.

Introducere

Incidenta injuriei renale acute este in continud crestere, in
special in randul pacientilor varstnici spitalizati sau al celor aflati
intr-o stare criticd §i se asociazd cu o ratd ridicatd a mortalitétii.
Pacientii aflati in zona de risc sunt persoanele varstnice, cele cu
diabet zaharat, hipertensivi si cei cu boli renale preexistente.

S-a demonstrat ca nici un tratament medicamentos nu poate
sa influenteze semnificativ evolutia insuficientei renale acute
sau sa-i grabeasca recuperarea, cea ce tine efectiv de capacitatile
individuale de restabilire a functiei renale.

Astfel, pacientii varstnici sunt de 34 de ori mai frecvent
expusi IRA decat adultii tineri. IRA prerenala este a doua cauza
cea mai comund de IRA la varstnici, constituind aproape o
treime din toate cazurile spitalizate.

Cauze comune ale IRA prerenale la varstnici pot fi — depletia
de volum ingerat (de exemplu, a scazut consumul de lichide),
scaderea volumului sangvin eficient (de exemplu, vasodilatatie
sistemicd) si hemodinamice.

Necroza tubulara acutd (NTA) este cea mai frecventa cauza
de IRA intrinsecd (peste 50% din IRA la pacientii varstnici
spitalizati in unitati de terapie intensiva). Patogeneza NTA
implicd o interactiune de procese, care includ disfunctia
endoteliala, hipoxia tubulara, disfunctia §i apoptoza, obstructia
tubulara.

Probabilitatea IRA postrenale creste odata cu varsta.
Afectiunile maligne, hipertrofia benigna de prostata, carcinomul

de prostata si pelvian sunt toate cauze importante. Identificarea
din timp a IRA secundare obstructiei cu efectuarea imagisticii
renale este esentiala.

Diagnosticul precoce al cauzelor, care stau la baza IRA la
bétrani este esential pentru managementul corect si prognosticul
favorabil al acestora.

Sensibilizarea perfuziei renale in urma modificarilor
hemodinamice severe intilnite in IRA se manifestd prin
cregterea activitatii agentilor vasoconstrictori §i prin reducerea
activitdtii factorilor vasodilatatori la nivelul circulatiei renale,
aceste disfunctii patofiziologice fiind amplificate la pacientii
varstnici. In tesutul renal s-au identificat receptori pentru o
varietate de hormoni, atit cu efecte vasoconstrictoare cit si
vasodilatatoare.

Sinteza prostaglandinelor (PGE) joacd un rol important in
péstrarea functiei renale in multe situatii critice ale organismului,
cum ar fi: dehidratarea, insuficienta cardiaca, socul, ciroza
hepaticd decompensata, indeosebi in prezenta nivelelor crescute
de renind, angiotensing, noradrenalina sau vasopresina.

Ca agent vasoconstrictor, endotelina-1 este consideratd
cel mai puternic vasoconstrictor cunoscut la ora actuald. In
parenchimul renal endotelinele sunt sintetizate de celulele
glomerulare endoteliale, epiteliale, mezangiale si celulele
tubulare, interpretind un rol important in fiziologia renala.
Endotelina-1 (ET-1) contribuie la hipersecretia de renind,
scade reabsorbtia apei prin antagonizarea efectelor vasopresinei
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asupra tubilor renali, micsoreaza filtratia glomerulara datorita
vasoconstrictiei arterelor interlobulare, aferente si eferente
renale si reducerii excretiei de sodiu. In urma mai multor studii
la pacientii varstnici cu IRA au fost decelate niveluri mai mari
ale ET-1, comparativ cu cele observate la bolnavii fard injurie
renala acutd.

Contributia vasoactivi a ET-1 in instalarea tulburérilor
hemodinamicii renale severe la varstnici necesitd in continuare
studii suplimentare, iar administrarea de antagonisti ai
receptorilor de Endotelina-1 poate fi o optiune terapeutica de
succes.

Scopul lucrarii: evaluarea factorilor de risc, cauzelor si
aspectelor patofiziologice si clinice ale pacientilor varstnici cu
IRA.

Material si metode

A fost efectuat un studiu retrospectiv in Spitalul Clinic
Municipal ,,Sfanta Treime” din Chisindu, Republica Moldova,
Sectia de nefrologie si unitatea de terapie intensiva. Date clinice
si rezultatele investigatiilor au fost selectate din fisele medicale
a 330 de pacienti (barbati / femei: 215/115), spitalizati cu IRA si
varsta intre 68 si 80 de ani.

Lotul de control a fost constituit din 20 de pacienti varstnici
fard IRA.

S-a folosit sistemul informational al spitalului.

Leziunea renald acutd a fost definita ca o crestere cu 50% a
creatininei serice in 48 ore, indiferent de debitul urinar. Injuria
renald acuta s-a diagnosticat printr-un declin rapid (ore, zile)
al ratei de filtrare glomerulara la un pacient varstnic cu functie
renala anterior normala sau la pacienti cunoscuti deja cu boalad
cronica de rinichi.

S-a standardizat definitia IRA in functie de criteriile RIFLE
si clasificarea AKI Network (AKIN) care a rezultat in clasificarea
Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) din
2012.

Analizele biochimice de singe au inclus: creatinina serica,
ureea, acidul uric, bilirubina, creatinina, electrolitii (inclusiv
Na, Ca si fosfat) serici si testele patognomonice specifice in
functie de diagnostic.

Au fost efectuate investigatiile clinice §i biochimice in
incinta IMSP SCM ,,Sfanta Treime”. Ca masura a ratei filtratului
glomerular s-a folosit determinarea clearance-ului creatininei
endogene dupa formula lui Cockroft-Gault.

Determinarea ET-1 si PGE-1 in ser a fost efectuatd
prin metoda imunoenzimatici ELISA cu utilizarea chitului
Endotelin- Assay Kit IBL si chitului Prostaglandin E Metabolite
Assay Kit la 40 de pacienti varstnici cu IRA. Rezultatele reactiei
ELISA au fost evaluate spectrofotometric (densitatea optica de
450 nm) prin intermediul analizatorului imunologic.

Evaluarea pacientului s-a bazat pe determinarea tipului de
IRA. Prezenta comorbiditatilor, factorii de risc, tratamentul
efectuat au fost luate in considerare.

Rezultatele obtinute

Principalele cauze ale IRA la varstnicii din studiu au fost
infectiile (sepsis), bolile cardiovasculare (soc cardiogen),
hipovolemia si medicamentele cu efect nefrotoxic la
administrare (Tabelul 1).

Tabelul 1
Cauzele IRA la pacientii varstnici luafi in studiu
Factorii etiologici ai IRA Nr. pacienti %

Hipovolemia 44 13,3
Infectiile 65 19,6
Medicamentele 49 14,8
Boli cardio — vasculare 57 17,2
Sindromul hepatorenal 29 8,7
Tumorile maligne 14 42
:)\::;i(zi:tr:str:aladiilor renale 3 69
Accidentul vascular acut 4 12
Obstructiile urinare 32 9,6
Necroza tubulointerstitiald acutd 13 39

La 49 de pacienti varstnici IRA a fost provocatd de
medicamente - tratamentul antibacterial in doze neajustate
fiind cel mai comun factor de insuficientd renald acuti, urmata
de administrarea de lungd duratd a AINS, diureticelor in doze
mari i a substantelor de contrast (Tabelul 2).

Tabelul 2
Incidenta medicamentelor nefrotoxice in IRA la vérstnici
Medicatia nefrotoxica Cazuri %

Blocanti ai canalelor de calciu (dehidroperidinici) 4 8,1
Antibiotice 24 489
Antiinflamatoare nesteroidiene 12 248
Diuretice 7 14,2
Substante de contrast 2 4
Inhibitori ai enzimei de conversie 4 8,1

Din numarul total de 330 de vérstnici, 110 pacienti (33,3%),
au avut anterior boala cronica renala st.II, afectarea renala a fost
interpretata ca IRA suprapusa.

La cei 330 de pacienti varstnici cu IRA s-a constatat cresterea
VSH, scaderea valorilor HB, albuminei serice, protrombinei,
natriului seric i cresterea evidentd a concentratiei de potasiu si
aazotemiei, cresterea VSH , cresterea valorilor ET-1, micsorarea
secretiei PGE-2 (Tabelul 3).
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Tabelul 3

Spectrul investigatiilor paraclinice la pacientii vdrstnici cu IRA
Indicii serici Pacienticu IRA | Pacientifara RA [ p,,
Diureza 418,7+42,33 | 1080+24,8 Frx
(ml/ 24 de ore)
Proteinuria (g/1) 0,100,028 0,030,008 *
Densitatea urinara (un) 1015+1,37 1017+£1,09 *
(learance-ul creat. (ml/min) | 38+3,63 101+3,92 **
Sodiul (mmol/1) 128+1,00 140+0,55 **
Potasiul (mmol/I) 5,83+0,21 4,66+0,12 **
(reatinina (mmol/l) 0,410,022 0,070,003 Frx
Ureea (mmol/l) 15,66+0,87 5,9+0,44 rx
Albumina (g/1) 30,9+1,84 45,8+1,54 **
Protrombina (%) 62,7£2,66 79,9+1,94 **
Hb (g/1) 96,0+3,80 119+3,03 *
VSH (mm/ord) 40+4,70 19,2+2,53 Frx
ET-1 sericd (pg/ml) 15,05%5,04 2,48+0,68 *x
PGE- 2 seric (pg/ml) 7,68+1,38 21,9:0,50 #x

Notd: * p>0,05 ** p<0,05 *** p<0,005
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Discutii si concluzii

Schimbarile structurale si functionale ale rinichilor in
procesul de imbatranire reprezinta un factor de risc independent
pentru aparitia IRA.

In studiul retrospectiv efectuat, hipovolemia, infectiile
bacteriene, bolile cardiovasculare, inclusiv sindromul
coronarian acut cu insuficienta cardiacd acutd, medicamentele
nefrotoxice au fost cauzele de IRA la vérstnici.

A fost identificat un grup de pacienti cu IRA suprapusa pe
boald cronici de rinichi intr-o proportie mare (33, 0.3%), ceea
ce este un factor de risc major in instalarea IRA la varstnici.

In concluzie, cea mai frecventd cauzd a IRA la pacientii
in varsta ramane a fi septicemia si hipovolemia cu perfuzia
sangvina renald compromisa.

Au fost identificati agentii medicamentosi cu efect nefrotoxic
prioritar — administrarea de antibiotic si antiinflamatoare
nesteroidene.

S-a atentionat despre prezenta unui grup de pacienti cu
IRA suprapusd pe BCR intr-o proportie mare (33, 0.3%), ceea
ce reprezintd necesitatea unei atentii sporite fatd de maladiile
renale preexistente si particularitatile rinichiului senil.

Hipersecretia ET-1 si inhibarea semnificativa a sintezei
de PGE-2 la pacientii cu IRA, comparativ cu cei fira IRA, a
confirmat remodelarea vasculard negativd renald ca factor
destabilizator, ce poate contribui la un prognostic nefavorabil
al afectiunii renale.

Fiziopatologia IRA la varstnici nu este bine inteleasa,
optiunile terapeutice sunt limitate, iar la un numér semnificativ
de pacienti, maladia evolueazi catre insuficientd renald cronica.

Prioritétile managementului insuficientei renale acute sunt:
diagnosticarea precoce, instituirea mdsurilor preventive si
optimizarea tratamentului fard incércare terapeutica excesiva.

Determinarea valorilor plasmatice ale ET-1 si PGE-2
contribuie la constatarea vasoconstrictiei renale la pacientii
varstinici cu IRA si permite o optiune terapeutica actualizatd in
tratamentul injuriei renale acute.
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