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Summary
Clinical and immunological aspects of patients with nephrolithiasis
Surgical treatment of nephrolithiasis is closely related to drug therapy of urinary
infection, one of the reasons being reduction of immune status. The work is performed
evaluating the immunological status preoperatively in 36 patients with corraliform lithiasis .
Analysis of status in this patients demonstrated that urinary stones resulting in significant
changes in the immune system, these changes being expressed at the cellular level of immunity.

Rezumat

Tratamentul chirurgical al nefrolitiazei este 1n strinsa corelatie cu terapia
medicamentoasi a infectiei urinare, una din cauze fiind micsorarea statusului imun. In lucrare
este efectuata evaluarea preoperatorie a statusului imunologic la 36 pacienti cu litiaza renala,
preponderent litiaza coraliforma. Analiza statusului la aceasta categorie de pacienti a demonstrat
ca litiaza urinara decurge cu schimbari semnificative din partea sistemului imun al organismului,
aceste modificari fiind mai exprimate la nivelul celular al imunitatii.

Actualitatea temei

Urolitiaza ocupd un loc important in structura patologiei urologice, fiind evidentiatd atat
ca disciplind teoretica, cat si ca domeniu practic al urologiei. Acest fenomen este legat de
frecventa marita, cresterea semnificativa si distributia geograficd a maladiei (O.JI. TukTuHCKMIA,
1980; H.A.Jlomatkus, 1998). Unele cercetari demonstreaza (C.V.Pak, 1991; L.H.Smith, 1991) ca
la 1-5% din toata populatia sunt depistati calculi renoureterali. Circa 30% din patologia urinara o
constituie urolitiaza, conform datelor expuse de H.A.Jlonarkun (1989) si M.C. [/I)xaBan-3ane
(1997).

Litiaza reduce durata medie de viatd de la 5 pana la 20% din bolnavi, iar recidivele sunt
depistate in 50-67% de cazuri (H.A.Jlonatkun, G.M.Preminger, 1992).

Este bine cunoscut faptul ca urolitiaza afecteaza preponderent persoanele de varsta
productiva, fiind foarte rard la batrani si copii, avand o frecventd de 70% la pacientii ce cuprind
varsta 20-50 de ani, fapt care duce la pierderea capacitatii de munca (C.Ilerpos, 1991;
[1.Ky6apukos, 1993; D.Nicolescu, 1990; H.Jlonmarkus, 1998).

Dupa datele unor autori (C.ITerpos, 1991; C.Baxios, 1995), 8,9% din barbati si 3,2% din
femei suporta pe parcursul vietii urolitiaza. Din ei calculilor renali le revin 49-50%
(M.Marbrerger, 1999).

Frecventa patologiei, particularitatile clinice in aspectul deplin, posibilitatea de survenire
a complicatiilor, dificultatile ce apar in procesul diagnosticului si tratamentului accentueaza
necesitatea studierii de mai departe a problemelor ce tin de urolitiaza (C.M [[xaBan-3ane, 1997).

Tratamentul urolitiazei este in ultimii ani permanent perfectat, datoritd implementarii in
practicad a diverselor metode noi, printre care sunt: litotritia extracorporald cu unde de soc
(ESWL), endourologia 1nalta prin ureteroscopie anterograda (URSA) si nefrolitotomie percutana
(NLP), ureterolitoextractia si ureterotomia opticd, ureterolitotrifia endoscopicd de contact,
ureterolitotomia laparoscopica transperitoneala si retroperitoneala.
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Dintre metodele conservative pe larg sunt aplicate preparatele urolitice, antispastice si
stimularea ureterelor cu diverse procedee fizioterapeutice. De rind cu acestea, metodele clasice
de interventie chirurgicald — pielolitotomia si nefrolitotomia raman in vigoare, fiind o alternativa
vitala. Necesitatea de a alege, in fiecare caz concret metoda si tactica optimala de tratament se
prezintd ca o problema complicata si discutabila.

Tratamentul litiazei urinare este 1n stransa corelatie cu terapie medicamentoasa a
pielonefritei. Este demonstrat, ca una din cauze de formare a litiazei si recidivelor este prezenta
infectiei urinare. Persistenta infectiei depinde de durata obstructiei de catre calculi a cailor
urinare.

Din punct de vedere bacteriologic, E. coli este responsabild pentru producerea a
aproximativ 80% dintre pielonefrite, in cazul litiazei renale predomind si alte membrii ale
familiei Enterobactericeae implicate in infectii cum sunt: Klebsiella, Proteus, Enterobacter,
Pseudomonas, Serratia si Citrobacter, iar dintre Gram-pozitive: E. faecalis, S. aureus si S.
epidermidis.

Traim intr-un mediu populat de o mare varietate de specii bacteriene, multe cu potential
patogen, in anumite circumstante. Faptul ca infectiile evidente clinic nu apar in fiecare zi este o
dovada a remarcabilului grad de protectie pe care 1l confera numeroasele mecanizme de aparare
ale organizmului imunocompetent.

Prima linie de aparare o constituie barierile fizico-chimice nespecifice: tegumentele,
mucoasele. Secretiile normale ale mucoaselor pot indeparta fizic microorganizmele sau pot
exercita un efect antibacterian fizic. Epiteliul tractului urinar este acoperit cu mucus si spalarea
periodicd cu urina miderat acidd (pH urinei) ajutd la mentinerea sterila a aparatului urinar.
Apararea fata de agenti patogeni care depasesc aceste bariere depinde de mecanizmele imunitare
umorale sau mediate celular. O distinctie aparte intre bacteriile cu multiplicare extracelulara
(microorganizme piogene: stafilococi, streptococi, bacterii Gram ,,—), fatd de care multiplicarea
se face in principal prin complement, anticorpi si leucocite fagocitare si ale intracelulard fata de
care apararea implica in principal limfocitele T si macrofagele activate.

Morfologic tesuturile renale in caz de litiaza si In deosebi cea coraliforma au schimbari
serioase la toate nivelurile incepind cu mucoasa sistemului calice-bazinet, papile, pana la nivel
de tubi. Aciasta se explica datorita faptului formarii conglomeratului litiazic care deregliaza
excretia urinei din toate grupurile caliceale unde se afld concrementul si asocierea pielonefritei
agraviaza schimbdrile in tesuturi. Explorarile moderne histochimice si cele de la microscopie
electronica arata ca in membranele bazale a capilarelor din glomerul au loc depuneri mari de
glicoproteine si mucopolisaharide. Toate aceste schimbari treptat duc la sclerozare apoi la atrofie
canaliculilor. Procesul inflamator incepe cu papilita necrotica, apoi mai adanc cu piramidele.

Tratamentul chirurgical al nefrolitiazei, explordrile radiologice efectuate in plan
diagnostic pre- si postoperator pot provoca acutizarea pielonefritelor calculoase pana la aparitia
formelor purulente si distructive ale rinichilor.

Iata de ce studierea starii imune a pacientilor cu nefrolitiaza ne ofera posibilitatea de a
coreja si a avea succese in tratamentul medicamentos pre- si postchirurgical paralel cu cel
antibacterial al acestor pacienti.

In ultimii ani, atentie deosebita este acordati problemelor ce tin de dereglarile imune si
administrarea in acest scop a diferitor preparate pentru corijarea imunitatii. Status imun — este o
totalitate de indici cantitativi si functionali, care reflecta starea sistemului imun al omului intr-0
anumitd perioada de timp.

Scopul lucrarii

Evaluarea statusului imunologic la pacienti cu nefrolitiaza, preponderent litiaza
coraliforma, pentru imbunatatirea rezultatelor pre- si postoperatorii.
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Material si metode

Studiu a fost efectuat pe un lot de pacienti cu litiaza renala coraliforma tratati chirurgical
prin Nefrolitotomie in clinica de Urologie si Nefrologie Chirurgicala USMF ,N. Testimitanu”
Spitalul Clinic Republican in perioada anilor 2008 — 2009.

In lotul de studiu sub evidentd imunologica s-au aflat 36 bolnavi cu litiaza renala
coraliforma (12 barbati si 24 femei). Virsta bolnavilor varia de la 29 la 66 ani cu virsta medie 54
ani. Evaluarea statutului imun la bolnavi s-a efectuat in perioada preoperatorie si includea
determinarea subpopulatiilor de limfocite prin metoda de formare a rozetelor cu eritrocite de
ovine, determinarea cantitativdi a imunoglobulinelor clasei G, A, si M prin metoda de
imunodifuzie in gel (dupa Mancini).

Testul de formare a rozetelor — este o metoda clasicd de determinare cantitativd a
limfocitelor T in singele periferic si e bazat pe prezenta pe limfocite T de toate subpopulatiile
receptorilor specifici membranari catre eritrocite de ovine §i capacitatea limfocitelor T de a
forma cu aceste eritrocite complexe stabile (asa zise rozete).

Dupa aceasta metoda, in rezultatul difuziei libere a antigenelor si anticorpilor in gel, in
zona de corelare optimd se formeazd complexe specifice — benzi de precipitare, care se
evidentiaza vizual sau prin colorare. O particularitate a metodei este faptul ca, fiecare pereche
antigen — anticorp formeaza o banda individuala de precipitare, si reactia nu depinde de existenta
in sistemul dat al altor antigene si anticorpi. In imunodifuzie radiala (dupd Mancini) serul imun
se introduce in agar. Antigenul, Inrodus in godele speciale, difuzeaza prin agar si in rezultatul
precipitarii cu serul imun in jurul godelelor se formeaza inele opace, diametrul extern al carora
este proportional cu concentratia antigenului. Metoda data se utilizeaza pentru determinarea
clasei de imunoglobuline.

Rezultate obtinute

La 24 (66,7%) bolnavi se determina scaderea semnificativa a valorilor procentuale si
absolute a populatiilor de limfocite T comparativ cu valorile normale (p<0,001), iar la 23
(63,9%) bolnavi scaderea valorii procentuale a limfocitelor B. La 2 (5,6%) bolnavi se determina
cresterea valorilor absolute a limfocitelor B si T, din contul procesului inflamator acut.

Analizarea starii imunitatii celulare indicd scdderea numarului absolut de limfocite T (T
total), comparativ cu valorile normale cu 37,3% (p<0,001). Deasemenea s-a abservat scaderea
fermd a cantitdtii absolute de limfocite T. T helperii si T supresorii constituiau respectiv
22,78+2,2% si 23,47 £ 1,2%. Se determind schimbarea indicelui imunoregulator la 28 (77,8%)
bolnavi, modificare caracteristica imunodeprimarii (tab. 1).

Tabel 1
Parametrii imunologici celulari la bolnavi cu nefrolitiaza coraliforma (M+m)

Lotul de studiu

Indice Norma n=36 p
T total, % 64+ 1,5 46,61+1,6 <0,001
T total, abs 1402,1 + 59,1 947,25+54,9 <0,001
T active, % 27,6 £0,5 19,58+1,5 <0,001
T active, abs 478 £11,9 380,97+26,3 <0,01
T morule, % 27+3 15,36+0,9 <0,001
T morule, abs 378,6 +42 312,44422,3 >0,05
T supresor, % 14,5+ 1,7 23,47+1,2 <0,001
T supresor, abs 280 + 36 504,03+46,4 <0,001
T helper, % 45+3 22,718+2,2 <0,001
T helper, abs 500,9 + 94,5 441,25+34,7 >0,05
B limfocite, % 22,5+£25 20,81+1,6 >0,05
B limfocite, abs 390 + 85 432,36+44,3 >0,05
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Schimbarile in imunitatea umorald, la bolnavi se caracterizau prin modificari in valoarea
procentuala a limfocitelor B 1a 33 (91,7%) bolnavi si nivelului de imunoglobuline clasa G, A, M
(tab. 2). Se atesta o elevare a cantitatii de imunoglobulina in dependenta de evolutia procesului
inflamator cronic.

Tabel 2
Parametrii imunologici umorali si indexul imunoreglator
la bolnavi cu nefrolitiaza coraliforma

Indici Norma Lot studiat | Valori crescute | Valori reduse Valori normale
(M£m) Abs. % Abs. % Abs. %
IgG | 565-17,65| 18,28+1,4 18 50 1 2,8 17 47,2
IgA 0,9-45 2,95+0,3 14 38,9 9 25 13 36,1
IgM 0,6-25 1,84+0,2 10 27,8 4 11,1 22 61,1
IR 1,0-20 1,27+0,2 6 16,7 22 61,1 8 22,2

Nota: IIR - index imunoreglator

Discutii

Orice proces inflamator este practic intotdeauna insotit de scaderea limfocitelor T.
Aceasta se observa in procese inflamatorii de diverse etiologii, fara exceptii: diverse infectii,
procese inflamatorii nespecifice, procese distructive a tesuturilor si a celulelor postoperator,
traume, combustii, infarcte, procesele distructive ale formatiunilor tumorale maligne, modificari
trofice etc. In principiu deplasarea celulelor T este direct proportionala cu intensitatea procesului
inflamator.

Pentru diagnosticarea procesului inflamator o semnificatie primordiala are insusi faptul
de scadere a numadrului de limfocite T in singe. Limfocitele T reactioneaza cel mai rapid la
prezenta procesului inflamator prin scadere. Aceastd reactie este evidentd inca pina la aparitia
simptomelor clinice.

La diverse etape ale procesului inflamator cantitatea de T helperi si T supresori se
schimba. In proces inflamator cu evolutie grava raportul Th/Ts poate deveni mai mic de 1. O
asemenea micsorare este determinatd de formare, diferentiere, particularitatile fluxului in circuit,
bascularea spre focar inflamator sau in organele de limfogenezd a limfocitelor T a unui tip de
subpopulatii.

In general, in orice tip de proces inflamator, in special in formele grave, raportul Th/Ts
poate fi mai mic sau egal cu 1. Agravarea dinamicii procesului inflamator de obicei este insoftit
de micsorarea brusca a valorilor de Th/Ts din contul cresterii numarului de T supresori, ca regula
pind la nivel mai mic de 1. Pentru proces inflamator fiziologic este caracteristica urmatoarea
dinamica de schimbare comparativ cu numarul de limfocite B: valori cantitative normale
inceputul procesului, elevare semnificativa a valorilor in etapa a doua si revenirea la indici
normali la sfirsitul procesului. Se mentioneaza, ca destul de frecvent procesul inflamator poate
decurge si fara cresterea valorilor procentuale ale limfocitelor B.

O anumita importantd are aprecierea compozitiei imunoglobulinelor pentru determinarea
regiunilor predominante de afectare (mucoasele conjunctivale, sau tesuturi mai profunde).
Procesele inflamatorii pe mucoase deseori decurg predominant cu marirea cantitatii de Ig A sau
in cazurile de scadere a rezistentei organismului cu diminuarea producerii de Ig A.

In proces inflamator, legate de contactul primar al organismului cu acest tip de antigen, in
termeni precoce creste continut de Ig M, iar apoi creste continut de Ig G (Credanu, Benpruies
1977) La contactul repetat cu acest tip de antigen la etpele primare de dezvoltare a reactiei
inflamatorii are loc cresterea nivelului de Ig G si Ig A.

Concluzii

1. Litiaza renald decurge cu schimbari semnificative din partea sistemului imun al
organismului. Aceste modificari fiind mai exprimate la nivel celular si umoral al
imunitatii.
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2. Aprecierea statusului imun la aceasta categorie de pacienti permite aprecierea tacticii
medicamentoase da tratament in perioada pre — si postoperatorie.
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Summary
Intradialitic hypotension: new concepts of an old problem

Hemodialysis is associated with various complications, the most common being
intradialytic hypotension (IDH). In the majority of cases, IDH is easily corrected and does not
represent a life-threatening condition. We present results of the study of a group of dialysis
patients from the Dialysis and Kidney Transplantation Center Clinical Republican Hospital from
Moldova. It was established a correlation between duration a patient is on dialysis and frequency
of hypotension episodes (0,43, p<0,01). In females hypotensive episodes were more frequent
than in males. 20 female (50%) and 21 male(25,5%) experienced hypotension at every dialysis
(0,0997, p=0,027).
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