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Summary

Congenital anomalies of kidneys in children represent serious medical and surgical problems especially in their tendency to progress with
urinary tractinfections that are generated, giving frequent relapses, acute exacerbation, difficulties for their surgical correction. Prognosis
is dependent on early detection of congenital anomalies of kidneys as obstructive, removing them during remission. Immediate and
retarded results are stipulated by evolutionary stage in which treatment was surgical, correct surgical indication, pre-and postoperative

treatments and appropriate placing.

Introducere

In ultimele doua decade s-au ficut progrese importante
in intelegerea mecanismelor fiziopatologice implicate in in-
fectiile de tract urinar. Au intrat in practica curentd mijloace
de diagnostic mai eficiente, se fac eforturi in standardizarea
managementului acestor complicatii in conditiile imbunatatirii
mijloacelor de terapie intensiva si a tratamentului chirurgical
individualizat de la cazla caz. Totusi, formele severe ale infectiei
de tract urinar rdman mari consumatoare de resurse materi-
ale si incd ameninta viata bolnavilor, in special in perioada
nou-nascutului. Problema infectiei chirurgicale in uropatiile
malformative prezintd un interes sporit chiar din perioada
nou-ndscutului. Frecventa infectiei chirurgicale la nou-néscuti
atinge 1 %, iar in grupal celor prematuri 4-25 %. O contaminare
majora cu infectia datéd o prezinta nou-nascutii de la mamele
care utilizeaza droguri, alcool, fumat [2]. Statisticile relativ
numeroase au furnizat date conform cirora ponderea nefro-
patiilor la nou-nascut in rezultatul anomaliilor malformative
renourinare, a afectiunilor ereditare sunt in continué crestere
[4,5,8]. In mod pertinent autorii semnaleaza si rolul factorilor
ecologici nocivi, cresterea patologiilor perinatale, morbiditatea
sporita la gravide, metodele de resuscitare si de explorare a
nou-ndscutilor care favorizeazd instalarea conditiilor ana-
tomice nefavorabile si contribuie la dezvoltarea uropatiilor
malformative [1, 3].

Conform conceptiei lui Winberg (1973), infectia de tract
urinar nu constituie o boala unitar, ci un grup de boli avand
in comun prezenta bacteriuriei semnificative, dar cu etiologie
si patogenie diferita, cu heterogenitate manifestd in ceea ce
priveste sexul afectat predominant, varsta, prezenta sau absenta
anomaliilor asociate ale tractului urinar, tendinta la recidiva,
raspunsul terapeutic, prognosticul imediat si tardiv. Intrucat
metodele actuale de tratament medico-chirurgical pot fi utile cu
conditia aplicarii lor cat mai precoce, este necesard identificarea
unui marker sau a unui set de markeri precoce ai severitatii bolii
[9]. In acest sens un segment important al cercetarii medicale

actuale evalueaza comportamentul sistemului tripsin-antitrip-
sind in infectiile de tract urinar [6, 7]

Obiective

paraclinice, biochimice, imagistice, bacteriologice in patogenia
infectiei de tract urinar in uropatiile malformative la copil.
Optimizarea metodelor de diagnostic clinic, miniminvaziv,
imagistic, bacteriologic, biochimic in tratamentul medico-chi-
rurgical si profilactic pentru reducerea complicatiilor, amelio-
rarea prognosticului precoce si la distanta in infectiile de tract
urinar in uropatiile malformative la copil.

Material si metode

Studiul a fost realizat pe un lot de 234 pacienti cu var-
sta cuprinsa intre 0-18 ani ce prezentau infectie urinard in
diverse uropatii malformative. Copiii s-au aflat la tratament
in Centrul National Stiintifico-Practic de Chirurgie Pedi-
atricd “Natalia Gheorghiu”, clinica de Urologie Pediatrica
in perioada 2003-2010. Diagnosticul paraclinic al acestor
pacienti a inclus: explorarea transonicd - ecografia, scin-
tigrafia renald, urografia intravenoasd, cistourertografia
mictionald, teste biochimice: activitatea tripsinei, si a,
antitripsiei — principalul inhibitor al proteinazelor serice a
permis de a aprecia rolul sistemelor proteolitice intracelulare
si plasmatice in patogenia infectiei de tract urinar, o valoare
P mai mic de 0,05 (P<0,05) a fost consideratd semnificativa
statistic; explorarea bacteriologicé de confirmare a infectiei
urinare - prin urocultura calitativé, antibiograma.

Pentru prelucrarea rezultatelor obtinute am folosit statistica
variationald cu aprecierea marimii aritmetice medii [x], devi-
erea medie patrata [+ S], eroarea medie a méarimii aritmetice
medii [+m)].

In scopul aprecierii autentice intre rezultatele comparativ
alese s-a folosit criteriul (t) Student

Diferenta dintre doud marimi alese o considerdm esentiald
si statistic cu probabilitatea prognozarii negresite 95 %.
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Pentru studierea convexiunii functionale dintre sisteme
am folosit analiza corelativa a perechilor separate de indici.
Coeficientul corelativ a fost calculat dupa metoda patratelor
lui. Prelucrarea statisticd Pirson am efectuat-o la calculator cu
folosirea pachetului de programe aplicate pentru prelucrarea
statisticd a datelor (Stats 17, kom 14).

Rezultate

Patologia s-a dovedit a fi mai frecventa la copii cu varsta
cuprinsé intre 0-15 ani cu un numar de 135 cazuri. Copii in
varsta de la nou-nascuti pana la 3 ani au constituit 21 %. Nu
s-a constatat o diferentd semnificativd in repartitia pe sexe:
sexul feminin a fost afectat in 51,6 % , cel masculin in 48,3 %.
Afectiunea a fost preponderent unilaterald si mai rar bilaterala.
Pacientii s-au aflat in clinicd pentru investigatii si tratament
medico-chirurgical avind o perioadé de spitalizare intre 10-
18 zile, cu media de 14 zile. Evolutia patologiei de baza a fost
agravata de complicatiile asociate si afectiunile concomitente
care au influentat direct durata de spitalizare si exodul bolii. La
80,3 % bolnavi au fost prezente multiple complicatii ca infectia
chirurgicala renourinara de diferité gravitate: pielonefrita acuta,
obstructiva, urolitiaza, carbunculul renal pe rinichi displazic
etc. Din anamneza retinem suferinta clinicd mai mult sau mai
putin indelungata, intre 1 luni - 3-7 ani caracterizatd prin
dureri abdominale, varsaturi, febrd. Debutul bolii a fost brusc,
la majoritatea pacientilor fiind prezent un sindrom abdominal
acut, cu alterarea stérii generale, febrd, in altele cazuri a fost mai
putin zgomotos, asociindu-se cu alte sindroame si simptoame.
La marea majoritate de pacienti simptomatologia clinicé a fost
dominatd de durerea abdominala.

Circa 55 % din copii cu infectie urinard prezentau ano-
malii urinare depistabile radiologic, pe primul loc situdndu-se
refluxul vezico-ureteral. In 80 % infectia urinara a fost asociata
practic la toate afectiunile urologice ale copilului, reprezentand
adeseori sindromul dominant. Anomaliile urologice ca refluxul
vezico-ureteral, duplicatia sistemului colector cu dilatatia ure-
terelor, hidronefroza, obstructia urinara predispun copilul la
realizarea unei leziuni renale cronice. Screening-ul anomaliilor
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structurale urologice este considerat esential pentru preveni-
rea pe termen lung a sechelelor. Marea majoritate a infectiilor
tractului urinar la copil s-a realizat pe cale ascendenta, iar
agentii patogeni responsabili au fost de natura enterica. Intr-un
procentaj mult mai redus, infectia de tract urinar s-a produs
pe cale hematogend, in cadrul unor determinari secundare ale
altor infectii cu localizare primitiva extrarenala. Producerea
pe cale hematogena a fost intalnita in infectia de tract urinar
neonatald sila sugarul mic (pand la 3 luni), iar la celelalte grupe
de varsta in infectie cu Staph. Aureus, P.Aeruginosa. Scopurile
investigatiilor imagistice la pacienti cu infectie de tract urinar
a fost: descoperirea unei eventuale malformatii a tractului uri-
nar, identificarea pacientilor la care leziunile renale au decurs
asimptomatic.

Evaluarea activitatii enzimelor proteolitice ca marker
pronostic in evolutia clinica a infectiei de tract urinar in
uropatiile malformative a indicat la inductia si eliberarea
acestor enzime intracelulare. In evolutia proceselor pioin-
flamatorii si celui distructiv in celule un rol de bazi il detine
disbalanta in sistemul tripsind- antitripsind. Modificarile
acestui echilibru in directia majordrii proteolizei permite de
a determina sensul si caracterul semnificativ al procesului
patologic renourinar. La toti pacientii grupelor studiate
am inregistrat o intensificare semnificativa a activitatii a -
antitripsinei atat la spitalizare, cét si la etapele interventiei
chirurgicale si o lipsd de normalizare la externare sila 3 luni
postoperator. Dinamica modificérilor in sistemul tripsin-
antitripsind este redatd in tabelele 1 si 2.

Mentionam, ci la toti pacientii inclusi in studiu, la internare
s-a inregistrat o crestere veridicd a activitédtii tripsinei, fiind
mai semnificativa la pacientii cu carbuncul renal, urolitiaza,
rinichi hipoplazic, miultichistoza, megaureter refluxant ,adica
la grupul IL, 11T si IV. O intensificare majora a activitétii acestei
proteaze s-a constatat in megaureterohidronefroza refluxanta
in perioada postoperatorie si in proces de tratament postinter-
ventie chirurgical. In ceea ce priveste o —antitripsina indici
mai majori s-au inregistrat la spitalizarea pacientilor si la a
4-zi postoperator.

Tabelul 1

Sistemul tripsina-antitripsina in serul sanguin la copiii cu infectie de tract urinar in uropatiile malformative

Rinichi dublu, rinichi Hipoplazie renala, Carbuncul renal, urolitiaza
“in potcoava” multichistoza pe rinichi displazic
Etapele de cercetare — — — — — .
Tripsina aX-antitrip-sina Tripsina al-antitrip-sina Tripsina al-antitrip-sina
(nmol/s.l) (g/1) (nmol/s.l) (g/1) (nmol/s.l) (g/1)
Martor 70,6+5,8 2,25+0,21 70,6+5,8 2,25+0,21 70,6+5,8 2,25+0,21
(100 %) (100 %) (100 %) (100 %) (100 %) (100 %)
1 Internare 99,6+10,1% 4,27+0,23% 112,5+12,2*% 3,78+0,17%* 120,3+13,0% 3,46+0,25%
’ (141 %) (190 %) (159 %) (168 %) (170 %) (154 %)
2 Preoperator 89,4493 3,74+0,31* 97,6+10,6% 3,31+0,32*% 98,1+11,4* 2,95+0,42
’ (127 %) (166 %) (138 %) (147 %) (139 %) (131 %)
3 Postoperator 93,147 4% 3,66+0,22% 98,8+7,11* 3,44+0,20* 80,0+10,3 3,31+0,28*
(132%) (163 %) (140 %) (153 %) (113 %) (147 %)
4]n proces de tratament 87,6+4,9% 3,42+0,14* 83,6+9,0 3,30+0,13** 79,4+8,6 3,01+0,25*
) (124 %) (152 %) (118 %) (147 %) (112 %) (134 %)
5 Externare 84,8+12,1 2,95+0,20* 80,6+6,4 2,64+0,20 77,1+8,4 2,84+0,35
(120 %) (131 %) (114 %) (117 %) (109 %) (104 %)
6.Control 78,6+6,5 3,12+0,21* 87,6+6,4 2,94+0,23* 76,3+6,9 2,92+0,42
(111 %) (139 %) (124 %) (131 %) (108 %) (121 %)
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Tabelul 2
Sistemul tripsina-antitripsina in serul sanguin la copiii cu infectie de tract urinar in uropatii malformative
Hidronefroza Megaureter obstructiv Megaureterohidronefroza refluxanta
Etapele de cercetare Tripsina, a -antitrip-sina, Tripsina a_-antitrip-sina Tripsina, a_-antitrip-sina,
(nmol/s) (g/) (nmol/s.) (g/l) (nmol/s.l) (9/1)

Martor 70,6158 2,25+0,2 70,6+5,8 2,25+0,2 70,6+5,8 2,25+0,
(100 %) (100 %) (100 %) (100 %) (100 %) (100 %)

1. Internare 88,66,7* 3,6140,3% 97,6+7,1% 3,85£0,4% 1242411,5% 3,800,2%
(125 %) (160 %) (138 %) (171%) (176 %) (173 %)

76,9124 3,12+0,1% 89,4+9,3 3,65+0,3* 109,8+10,3 3,49+0,3*

2. Preoperator

(109 %) (139 %) (127 %) (162 %) (156 %) (155 %)

3. Postoperator 89,7£6,3% 3,15£0,2% 90,1+6,83 3,78+0,3% 100,4+7,3* 3,36+0,3*
(127 %) (140 %) (128 %) (168 %) (142%) (149%)

4.In proces de tratament | S0 F 146 2,11+0,4 87,6279 3,20£0,2% 92,48,1% 3,200,
(123 %) (94 %) (124 %) (142 %) (131%) (142%)

5. Externare PO8L137 2,1620,3 78,8+13,1 2,740, 80,7+11,1 2,940,3"
(113 %) (96 %) (112 %) (122 %) (114%) (131%)

6.Control 86,9+5,8 2,98+0,2 84,6+6,9 2,3620,2 96,2+8,7* 3,360,4%
(123 %) (129 %) (120 %) (105 %) (136 %) (149%)

Asadar, studiul a demonstrat, cé la pacientii ce sufera
de infectie de tract urinar in uropatiile malformative au loc
deregliri majore in sistemul tripsin - antitripsina, insotitd de
sporirea semnificativa a nivelului de tripsind si o - antitripsi-
nd. Studiul asupra sistemului tripsin- antitripsind bazat pe o
statisticd sugestiva reliefeaza unele particularitati la pacientii
cu infectie de tract urinar in uropatiile malformative si anume
o intensificare veridica a activitétii tripsinei si cresterea con-
centratiei o - antitripsinei (P<0,05).

Condluzii

Uropatiile malformative renourinare si complicatiile lor au
fost mai frecvent descoperite la copii dupa episoade repetate
de infectie de tract urinar si la cei care prezentau infectii de
tract urinar recidivante. Semnele clinice au fost polimorfe,
nepatognomonice si de reguld, se manifestau prin semne
digestive, neurologice, pulmonare, eruptii alergice cutanate,
anemie, hiperleucocitozi, plasind pe locul doi semnele clinice
urologice. In scopul detectirii unei uropatii malformative in
perioada antenatald (sonografia uterului gravid), in primele
zile postnatal la nou-néscut, la internarea pacientului cu pie-
lonefritd cronica, la acutizarea pielonefritei cronice cu pusee de
pielonefritd acutd, cu dureri abdominale recurente investigatia
de alegere initiala riméne ecografia renald, fiind completata
la necesitate de scintigrafia renald, urografia intravenoasa si
cistouretrografia mictionals etc.

In ceea ce priveste examenele biochimice specifice: con-
siderdm ca modificarile sistemului tripsin-antitripsind sunt
procese compensatorii, indreptate spre diminuarea activitatii
produselor catabolismului microbian si de protectie a tesutului
celular la actiunea proteazelor tisulare in caz de acutizare a
procesului. Totodata, diminuarea inhibitiei lor, poate duce la
modificéri de coagulare sanguind, la dezvoltarea sindromului
C.I.D,, ceea ce necesita de a tine cont la elaborarea programelor
diferentiate de tratament. Aceste date nu numai corespund starii
clinico-evolutive, dar si le depasesc, fiind utile in prognozarea
complicatiilor, astfel demonstrand o proprietate destul de va-
loroasé a sistemului mentionat. Modificérile depistate ne-au
permis de a stabili factorul de risc de bazi, cu caracter distructiv
in dezvoltarea complicatiilor renourinare si de a include in
tratament preparate de inactivare a sistemului de proteoliza
sporita si de corectie a sistemului dat.

Alaturi de TNFa si de IL - 1B sistemul tripsin - antitripsind
are un rol crucial in generarea si amplificarea procesului infla-
mator al organismului in crestere, cu atat mai mult cu cit sinteza
acestora va fi mai precoce la debutul bolii, avand totodata si
un rol central in coordonarea acestui raspuns prin inducerea
productiei unui sir de mediatori cu actiune proinflamatorie. Tot
modificarile precoce din sistemul triprsin - antitripsind ar putea
face ca aceasta sd devind atit un marker predictiv atractiv in
infectiile chirurgicale de tract urinar cat si o tinta preferentiald
a terapiei antimediatorii.
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