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The contemporary issues of Etiopathogenesis and the diagnosis of Urolithiasis

Urolithiasis holds an important place in the structure of urological pathology, due to its high incidence, frequency of recurrence and complications it
might cause. The incidences of urolithiasis in the population are dependent on the geographic area, racial distribution, socio-economic status, hypodynamy,
dietary habits, etc. The simultaneous occurance of several etiological factors, known or suspected of origin, both exogenous and endogenous cause
metabolic disorders presenting with hyperuricemia, hyperuricosuria, hypercalciuria, hyperoxaluria, hyperphosphateuria, hypernatremia and changes
in urine acidity. The etiological concept of urolithiasis, a currently accepted consensus, not only includes aetiological and endogenous and exogenous
risk factors, the former being the subject of many debates, was completed in recent years with new presumptive endogenous etiological factors and new
theories on the pathogenesis of the disease. Advances in imaging technology have allowed earlier diagnosis of the disease, identification and determination
of renal stone size and shape to optimize the assessment of kidney function and best tactic for removing kidney stones.
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COBPCMCHHbIe ACIIEKTHI 3TNONMATOTCHE3Aa M MUATHOCTUKN MOYeKaMEeHHOM 00Ie3HI

MouekaMeHHas 60/Ie3HDb 3aHIMAeT BaXHOE MECTO B CTPYKTYpPe YPOTIOIMYeCKIX 3a60/IeBaHuI1, 61arofaps cBoeil BbICOKOI pacpOCTPaHEHHOCTH,
4acTOTe BOSHUKHOBEHNS PELVANBOB I BO3MOXXHBIX OCTIOXXHEHHIT. PacIIpoCTpaHeHHOCTh MOYeKaMEHHOI GOMe3HNM 3aBUCUT OT reorpapuiecKux
0co6eHHOCTell, pacCOBOI IIPUHAIEKHOCTH, COLMATbHO-9KOHOMIYECKOTO CTATyCa, TUIIOfHAMMY, INIIEeBbIX 00bI4aes, 11 T.5. OfHOBpeMeHHOe [eliCTBIe
HECKOJIbKMX 9TMONOTMYEeCKUX (aKTOPOB, M3BECTHBIX WM IPENIONaraeMbIX, KaK 9K30T€HHOTO, TaK 1 S9HJOTEHHOTO IIPOMUCXOXK/EHN, IPUBOAAT K
MeTabo/IMIecKIM HaPYLIEHVsIM, IPeCTaBIeHHBIM IUIIepy PUKeMIell, TUIIepy PUKO3Y pyeil, TUIIepKa/IbLy p1ieli, TuIepoKcay puet, rutepdocdarypueit,
I'MIepHaTpUeMIMelt M MI3MEHEHVAMMU KMCIOTHOCTY MOYM. DTHOJIOTYecKas KOHLIeNIVA yPOINTHAa3a, HelaBHO IPUHATDIN KOHCEHCYC, BK/IIOYAET He TOIbKO
9K30TeHHbIE 11 SHJJ0TeHHbIe (aKTOPbI PUCKa, IIOCIeHIE YaCTO ABJIAIOTCA IPeAMEeTOM MHOTOUYMC/ICHHBIX JUCKYCCUIL, HO U JOTIOTHEHA B ITOCTIEHIE TOIbI
HOBBIMJ 9H[JOTEHHBIMI STHOTOTMYeCKNN (HAKTOPaMIL U HOBBIMI TEOPVSMM IaTOTeHe3a 3aboseBanus. [JOCTIDKEHNS AMarHOCTNYECKUX TEXHOIOTIL
MO3BOIIIY OO/IErdNTh PAHHIOW [UATHOCTIKY 3a00/IeBaHIsA, BbLABACHE 1 Opefe/ieHre pasMepoB 1 (pOPMbI IOYEYHBIX KaMHell, ONTUMU3UPOBATh
OLIEHKY OYHKIVM ITOYeK ¥ BBIOOP TaKTUKY yHa/IeHVA KaMHell TOYeK.

KnroueBble cmoBa: MOYeKaMeHHast 607163Hb, SNUOEMUOIOr A, d)aKTOPbI PUCKa, IIaTOr€HEe3, NMAarHoCTIKa.
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Introducere

Litiaza renald (LR) este un sindrom complex care inclu-
de: dereglarea metabolismului in organismul uman al unui
sir de substante litogene, dereglarea transportului acestora
prin intestin, rinichi si cdile urinare, modificdri patologice
ale caracteristicilor fizico-chimice si biologice ale urinei, cre-
area unor conditii favorabile pentru formarea cristalelor si a
calculilor renali [1, 2].

Litiaza renala este o problemd importantd in urologia
moderna deoarece ocupa unul dintre locurile de frunte in
structura maladiilor urologice in toate regiunile globului pa-
mantesc.

Litiaza renala este una dintre cele mai frecvente patologii
din structura maladiilor urologice si se depisteaza la aproxi-
mativ 1-3% din populatia generala [2, 3, 4]. Este bine cunos-
cut faptul cd urolitiaza afecteazd preponderent persoanele de
varsta productiva, fiind foarte rard la bétrani si copii, avand
o frecventd de peste 70% la pacientii ce cuprind varsta intre
20-50 de ani, fapt care duce la pierderea capacititii de munca
[3, 4]. Conform datelor unor autori [5] 8,9% dintre barbati
si 3,2% dintre femei pe parcursul vietii suporta urolitiaza.

In prezent, in térile inalt dezvoltate, 400 de mii de per-
soane din 10 milioane sufera de LR. Anual se inregistreaza
85000 de cazuri noi de LR, dintre care la 62000, boala poarta
un caracter recidivant [1, 3, 5]. Prevalenta mondiala este es-
timata intre 1-5%, in tdrile dezvoltate 2-13% (cu o variatie
foarte mare de la tard la tard), in cele in curs de dezvoltare
0,5-1%. Probabilitatea generald a populatiei de a dezvolta
calculi diferd in diferite parti ale lumii: 1-5% in Asia, 5-9% in
Europa, 13% in America de Nord. Incidenta anuala a uroli-
tiazei este de aproximativ 0,1-0,4% din populatie (Roménia,
Republica Moldova).

Litiaza reduce durata medie de viatd de la 5 pana la 20%
din bolnavi, iar recidivele sunt depistate in 50-67% de cazuri
[5, 6, 7]. Dacd pana in anul 2005 urolitiaza se clasa pe locul
trei dupd patologiile inflamatorii si adenomul de prostata,
actualmente in Republica Moldova aceastd maladie este pe
primul loc in structura maladiilor urologice.

Potrivit datelor Institutului de Urologie al Ministerul Sa-
nétatii al Federatiei Ruse, ponderea litiazei renale in struc-
tura generala a bolilor urologice este de 28,3-33,9% [2, 8].
Majorarea morbiditatii LR depaseste semnificativ cheltuieli-
le pentru tratamentul acesteia [1, 9], iar pierderea temporara
sau permanentd a capacititii de munca si a productivitatii
muncii in aceastd boald raimane o problema serioasa pentru
medicina moderna [1, 2, 9].

Majoritatea cercetatorilor subliniazd cd, chiar si dupa
primul episod de migrare sporadicd a calculului din rinichi,
exista posibilitatea de recidivare a patologiei in urmatorii 5
ani, care variaza intre 27% si 50% [10].

Litiaza renald detine locul trei in structura cauzelor de
deces al pacientilor cu patologii urologice [4,5]. In 28,4% din
cazurile de nefrectomii acestea sunt cauzate de LR compli-
cata care, dacd este bilaterald, se poate agrava cu complicatii
obstructive si insuficienti renald acuti sau cronica [5]. In ul-

timii ani a crescut vadit numarul de nefrectomii pe motiv de
litiaza complicatd si infectatd si in Republica Moldova.

Incidenta LR a fost monitorizatd pe o perioadd mare de
timp. In acest rastimp s-a constatat o divergenta de distribu-
tie a LR in lume [1, 2, 4]. La o parte dintre pacienti s-a des-
coperit o interdependentd dintre incidenta bolii si factorii
climaterici, care s-au asociat cu geneza medicald geografica
a patologiei. De asemenea, s-a efectuat analiza aspectelor
etnografice ale LR [7]. In ultimii ani, un rol important in
geneza bolii s-a atribuit sexului si varstei pacientilor. Aceste
aspecte sunt intrunite in conceptul de epidemiologie a aces-
tei maladii [7].

Frecventa patologiei, particularitatile clinice in aspectul
deplin, posibilitatea complicatiilor ce pot surveni, dificultati-
le ce apar in procesul diagnosticului si tratamentului accen-
tueaza necesitatea studierii de mai departe a problemelor ce
tin de urolitiaza [2].

Etiopatogeneza litiazei renale

Geografia medicala a LR depinde de o complexitate de
factori etiologici, inclusiv cauzele exogene si endogene ale
bolii. Cu c4t mai multi factori actioneaza in acelasi timp, cu
atat este mai complexd patogeneza LR, cu atat este mai nefa-
vorabil pronosticul bolii din cauza recidivarilor frecvente si
a cresterii rapide a masei calculoase renale. Atét factorii eti-
ologici exogeni, cét si cei endogeni duc la tulburari metabo-
lice in organism, schimbdri in structura si functia rinichilor
dar si urind in dependenta de specificul lor si, in asa mod,
determina tipul si compozitia chimicd a calculilor renali
[1,2,3,4,9].

Factorii de risc pentru LR includ schimbarile mediului
ambiant, modificérile functionale si patologice ale organelor
si sistemelor intregului organism sau prezenta proceselor pa-
tologice in rinichi, predecesoare formarii calculilor renali [7].

Factorii exogeni sunt acei care se afld in mediul ambiant
al omului. Acestea includ schimbarile climaterice, caracte-
risticile biologice ale solului, apei, dieta, ecologia mediului,
cauze sociale si altele [1, 4,9, 11, 12].

Toti factorii exogeni, sau neereditari, sunt divizati in:

1. factori climaterici si geochimici;

2. factori specifici alimentari (carenta vitaminei B, apor-
tul inadecvat de lichide, hipervitaminoza C, suplimen-
tele de calciu).

Formarea calculilor renali este influentatd de urmatorii
factori:

A. Suprasaturarea urinei depinde nu numai de concen-
tratia substantelor dizolvate, dar si de potenta ionica a
solutiei, diureza si pH-ul urinei [11, 13]. Unii compusi,
cum ar fi citratul si fosfatul, formeazad usor complexe
cu substante dizolvate, fapt care reduce activitatea io-
nilor liberi.

. Epitaxia — concresterea unui cristal pe suprafata altuia.
Fosfatul de calciu amorf si acidul uric favorizeaza cris-
talizarea oxalatului de calciu [13, 14].

C. Cristalele saline se pot depune in citoplasma celulelor
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epiteliale, formand pléci in stratul submucos. Aceste
placi concresc si distrug suprafata papilelor, crednd o
matrice favorabild pentru depunerea calculilor [13].

D. Factori predispozanti pentru formarea calculilor sunt
micsorarea diurezei si dereglirile de pasaj urinar -
urostaza, cauzate de anomalii ale tractului urinar. De
asemenea, la depunerea de cristale contribuie si ano-
maliile de dezvoltare a rinichilor cum ar fi rinichii in
forma ,,de potcoavd’, diverticulii calicelor si ai vezicii
urinare, obstructiile tractului urinar si rinichiul spon-
gios precum si toate tipurile de obstructii infravezicale
[4, 13].

Factorii etiologici endogeni isi au originea in corpul
uman. Acestia pot fi genetici, congenitali sau dobanditi pe
parcursul vietii [1, 13]. Factorii etiologici ereditari se afld, de
obicei, in codul genetic, ei sunt rezistenti si pot fi transmisi
pe parcursul a mai multor generatii. In unele cazuri, acestia
reprezintd patologii independente, nu neaparat boli urologi-
ce, cum ar fi dereglarea metabolismului purinelor, unele ti-
puri de hipercalciurie, endocrinopatii, osteopatii s. a. Litiaza
renald, in aceste cazuri, poate aparea ca o complicatie a unei
patologii independente [1, 2, 12, 13].

In literatura de specialitate se mentioneaza urmatorii fac-
tori ereditari:

1. Calciuria idiopaticd. Tip de mostenire — autosomal do-
minant.

2. Cistinuria. Se mosteneste ca defect genic autosomal
recesiv situat pe cromozomul 2.

3. Hiperoxaluria primara, tipurile 1 i 2. Tip de mostenire
- autosomal recesiv.

4. Sindromul Lesch-Nyhan - patologie X-linkata. Este
insotit de hiperuricemie.

Factorii etiologici exogeni si endogeni creeazd conditii
pentru majorarea excretiei renale a diferitor metaboliti, cal-
ciului, fosfatului, acidului uric si oxalatilor, cistinei, compo-
nentelor proteice si altor substante [1, 4, 11]. Substantele din
uring, care favorizeaza formarea cristalelor, se pot afla in una
din urmitoarele patru stri fizice: solutie, cristaloizi, crista-
luri de saruri urinare sau calculi renali.

Dezvoltarea LR este, de asemenea, favorizatd de tempera-
tura aerului, umiditate, precipitatii, insolatie etc. [7]. Clima
poate creste sau scadea, intr-o mésurd oarecare, incidenta
LR. In regiunile cu climd temperati si rece incidenta LR este
de aproximativ 0,19-2,5 la 10 mii din populatia adultd. Oda-
ta cu intensificarea proprietatilor climei cum ar fi caldura si
uscdciunea, mai ales in aga-numitele zone aride, incidenta
LR este in crestere si poate ajunge pand la 52,5 la 10 mii de
populatie [1, 2, 5]. De asemenea, trebuie remarcat faptul ca
gradul de endemism al LR in regiunile aride nu se limiteaza
doar la conditiile climaterice. Astfel, este necesar sa se tina
cont de tipul alimentatiei, caracteristicile produselor alimen-
tare locale, ale apei potabile, stilul de viata si obiceiurile po-
pulatiei locale, mediul social etc. in Republica Moldova, in
ultimii ani au crescut brusc temperaturile de vara ceea ce a

madrit adresabilitatea la medicii urologi prin marirea numa-
rului de bolnavi cu colica renala din cauza urolitiazei.

Proprietatile biogeochimice ale teritoriilor, in care locu-
ieste populatia indigend, pot influenta intr-o méasura oare-
care incidenta LR. Drept factori predispozanti, in acest caz,
pot servi proprietatile fizico-chimice ale solului, apei si ali-
mentelor locale in dependenté de continutul lor in vitamine,
micro- si macroelemente. Componenta microelementelor
in calculii renali ai pacientilor, in mare parte, coincide cu
componenta acestora in solul, apa potabild si alimentele din
regiunea de trai permanent al acestora [13, 14].

Conform majoritétii autorilor, ponderea morbiditétii LR
din motive exogene se datoreazd, in mare parte, continutului
sporit de anumite substante litogenice in mediul ambiant.

Asupra incidentei LR influenteaza factorii sociali cum ar
fi hipodinamia [7].

Lucrarile multor specialisti au demonstrat ca deficienta
vitaminei A in dietd poate cauza indirect fosfaturia si forma-
rea calculilor fosfati [1, 3, 4, 5, 7].

Un rol deosebit in aparitia LR il are deficitul vitaminei B,,
care dupa patrunderea in corp se fosforileaza si intrd in com-
ponenta enzimelor. Rolul patogenic endogen al acesteia se
reduce la efectele sale asupra metabolismului acidului oxalic.
Este cunoscut faptul cé tratamentul hiperoxalemiei endoge-
ne cu piridoxina reduce nivelul acidului oxalic in sange si
urind [11, 12].

Unele substante chimice si medicamente pot fi factori
etiologici sau patogenici ai LR. Totodata, unele substante
cauzeaza dereglari metabolice in organism, care favorizea-
za hiperconcentrarea substantelor litogene in urind (acizii
oxalic si uric, calciul, fosfatii s. a.). Alte substante actionea-
zd direct la nivel renal si cauzeazd anumite modificiri ,,lo-
cale”. In urma actiunii agentilor chimici in papilele renale
pot avea loc modificdri degenerative si depunerea sdrurilor
urinare. Distrugerea concomitentd a stratului epitelial care
acoperd papilele duce la necroza acestora. Ulterior, pe lo-
curile afectate se depun sarurile urinare [7].

Drept cauze endogene de formare a calculilor renali pot
fi modificérile patologice si functionale in rinichi, infectiile
cailor urinare, ale tractului gastro-intestinal, fracturarea oa-
selor si imobilizarea prelungita, hiperfunctia glandelor para-
tiroide, stresul oxidativ, predispozitia genetica.

Litiaza renala hipercalciureticd are istoric familial com-
plicat in 35% din cazuri [7].

Un anumit rol in formarea calculior renali il are procesul
inflamator infectios, care deseori este asociat cu tubulopati-
ile congenitale si dobandite. Unele studii au demonstrat ca
tubulopatiile congenitale si dobandite servesc ca factori de
risc pentru LR. Rezultatele studiilor imunologice au aratat ca
pacientii cu LR cu calculi coraliformi s-a depistat aminoaci-
duria, iar in urind se contineau nu numai proteine urinare,
ci si proteine cu greutate moleculard mare, care indicé la de-
regldri atat tubulare, cét si, posibil, glomerulare [1-5, 7, 12].

Actiunea simultana a multiplilor factori etiologici certi
sau suspecti de origine atat exogend, cat si endogend condu-
ce la tulburari metabolice, care se manifestd prin hiperuri-




REVIEW ARTICLES

cemie, hiperuricurie, hipercalciurie, hiperoxalurie, hiperfos-
faturie, hipernatriurie si modificari ale aciditatii urinei [11,
12, 14].

Aparitia LR la femei, probabil, de asemenea, este favo-
rizata de dereglarea urodinamicii tractului urinar superior
care se poate dezvolta in graviditate si boli ginecologice.

Existd multiple publicatii stiintifice care demonstreaza cd
infectia urinari este un factor etiologic important al LR. In-
tr-o mare masura, un rol etiologic si patogenic in dezvoltarea
LR il are pielonefrita cronicd, dar cu rol de complicatie, LR
poate apdrea si in inflamatia cronica a cdilor urinare superi-
oare si inferioare [7].

Infectia urinard, in unele cazuri, precede dezvoltarea LR
si poate servi drept factor declansator pentru dezvoltarea
acesteia. In alte cazuri, ea se asociaza LR aparute din alte ca-
uze infectioase. La asocierea factorilor metabolici si a celor
infectiosi, de obicei, se formeazi calculi renali cu compozitie
chimici mixti care contin fosfati. In general, infectarea cii-
lor urinare se depisteaza in 80% din cazurile de LR [7].

Rolul anumitor microorganisme in dezvoltarea LR este
ambiguu. Un sir de micobacterii constituie cauza pur ,,loca-
13" a calculilor fosfati secundari. Acesta include microflora
care sintetizeazd ureaza: Proteus spp., Pseudomonas aerugi-
nosa, Enterobacter. Alte microorganisme — Staphilococcus,
Streptococcus, Enterococcus, E Coli, Klebsiella — nu elimina
ureaza, dar pot potenta LR din cauza procesului inflamator
propriu-zis, a cresterii continutului de mucoproteine, uros-
tazei, dereglarilor refluxului limfatic din rinichi si transpor-
tului substantelor litogene in sistemul tubular renal. Micro-
organismele care nu elimina ureaza nu influenteazd asupra
compozitiei chimice a calculilor urinari, insa accelereaza
formarea calculilor de orice origine din contul modificérilor
patologice in rinichi si urina enumerate anterior [1, 4, 5, 7].

In ultimul timp, s-a demonstrat ci calculii cu structura
chimicd de oxalat de calciu pot avea si o geneza infectioasa.
Nanobacteriile intracelulare, care sunt depistate in calculii
sistemului urinar, sunt capabile sd formeze si sa produca un
invelis cu structurd chimica de fosfat care, ulterior, se trans-
forma intr-un nucleu de cristalizare cu depunerea ulterioara
a particulelor si cresterea calculilor.

Conform datelor unor autori [7, 11, 12, 13, 14] gradul
de infiltrare depinde de tipul litiazei, adicd de componenta
chimica a calculilor urinari:

- calculii fosfati sunt infectati in 98% cazuri, dintre care

in 75% flora patogena este eliminatoare de ureaz;
- 1in 52% cazuri se depisteazd asocieri microbiene dintre
2 sau 3 tipuri de microorganisme;

- urina din bazinetul renal la acesti bolnavi este infec-
tatd in 82% cazuri, iar cea din vezica urinara - in 52%
cazuri.

Este interesant faptul cd tipurile microflorei depistate in
calculi, urina din bazinet si cea din vezica urinard au coin-
cis doar in 25% cazuri. Trebuie mentionat faptul cé calcu-
lii urinari fosfati servesc drept ,,container”, intr-o oarecare
mdsurd, pentru pastrarea infectiei urinare, mai ales a celei
asociate.

Semnificativ, mai putin informativi au fost urina si cal-
culii urinari compusi din oxalati, urati si combinatia dintre
ultimele doua:

- calculi infectati s-au depistat in doar 37% cazuri;

- microorganisme formatoare de ureaza s-au depistat in
cazuri unice;

— asocieri microbiene in calculi s-au depistat in 15% ca-
Zuri;

- in urina si calculii infectati predominau culturile:
E. coli, Klebsiella, Staphilococcus, Enterococcus.

Formarea calculilor in tesutul renal duce nemijlocit la
deregliri importante ale urodinamicii in sistemul calice ba-
zinet cu un efect negativ asupra epiteliului cdilor urinare si,
in rezultat, devine unul din factorii importanti in declansa-
rea proceselor inflamator - infectioase cronice in rinichi.
Dintre patologiile care declanseazd insuficienta renald croni-
cd, pielonefrita secundara care se dezvolta ca urmare a pre-
zentei calculilor in rinichi ocupa locurile de frunte [3, 5, 12].

Un rol destul de important in formarea calculilor ca
punct etiopatogenetic il constituie pielonefrita cronica [1,
5, 7). In prezenta calculilor, in 92% cazuri (100% in litiaza
coraliforma) decurg cu un fon permanent de atacuri de pie-
lonefrita.

Studiile de specialitate demonstreaza ci si in asa zisa li-
tiazd aseptica sunt prezente permanent procese inflamatorii
[12]. Veriga patogenetica comuna a urolitiazei o reprezintd
tubulopatiiile congenitale si dobandite. Un rol deosebit de
important in etiopatogenia calculilor renali recidivanti il
constituie pielonefrita cronica, fiind demonstrat faptul cd de
activitatea procesului inflamator depinde accelerarea secre-
tiei substantelor litogene [12].

Pielonefrita este o inflamatie a tesutului renal si a epite-
liului sistemului calice bazinet de etiologie infectioasa inso-
tita de afectare tubulara si deregléri in patul vascular renal
[1, 8]. O patologie de etiologie bacteriana cel mai frecvent
poate fi declansata si de alte microorganisme. Un rol impor-
tant si declansator din punct de vedere etiologic il constituie
microorganismele cum ar fi bacteriile, micoplasma, virusii,
ciupercile. Cel mai frecvent sunt implicate Enterobacter ag.,
Proteus m., E. Coli, Pseudomonas aer, Staphylococcus sp., En-
terococcus 3, 7,1 0].

Datele recente ale literaturii occidentale de specialitate
demonstreaza si identifica o activitate nefropatogend a mi-
croorganismelor si anume un tropism asupra parenchimului
renal, fenomenul de interactiune cu adeziune sau tropism al
bacteriilor gram negative fata de epiteliul urogenital, aceasta
din urma fiind realizatd de interactiunea antigenului micro-
bian si cel uman [1, 5, 7, 11].

Studiile de specialitate au demonstrat cdile de patrunde-
re a microorganismelor in rinichi, acestea fiind calea hema-
togend, urinogena si limfogena [7, 11]. Schimbidrile locale,
determinate de prezenta agentului microbian, cu prezenta
unor circumstante cum ar fi flebita, limfostaza, urmate de
edemul interstitial, faciliteazd fixarea microorganismelor,
apoi hipoxia tesutului renal maresc durata vietii agentului
patogen in parenchimul renal.
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Este important de subliniat faptul ca studii recente au de-
monstrat faptul ca, in zonele cu parenchim renal intact, flora
bacteriand nu prezintd manifestari inflamatorii pe motiv cd
aceasta are efecte bacteriocide. [12].

Cercetarile contemporane demonstreazi cd mecanismele
imunologice constituie unii dintre factorii importanti in pa-
togenia pielonefritei cronice calculoase [7].

Cercetirile actuale nu au reusit sa demonstreze in totali-
tate verigile patogenetice ale sistemului imun in patogenia la
diferite etape de decurgere a urolitiazei si pilonefritei croni-
ce. O atentie deosebitd, insd, se acordd reactiilor imunopato-
logice si corectiei acestora.

Alt grup de factori patogenetici in declansarea pielonefri-
tei cronice il constituie dereglérile de imunitate, mai ales cele
cu manifestdri subclinice sau sterse. Dupd cum afirma mai
multi autori, deregrarile statutului imun la acesti pacienti sunt
urmate de scaderea concentratiei de limfocite T, sciderea ac-
tivitatii functionale si disbalante semnificative in subpopula-
tia regulatoare de limfocite. Aceste cercetdri demonstreaza ca
disbalanta imunoregulatoare cu scaderea T-helperi/T supre-
sori la pacientii cu pielonefrite cronice este legata de cresterea
semnificativa a subpopulatiei de T supresori.

In legiturd cu aceste schimbari, datele despre dezechili-
brele valorilor imunitatii umorale sunt destul de controver-
sate. Academicianul H. Jlomatkus [2] considerd cé in pielo-
nefrita cronicd are loc o crestere semnificativd a concetratiei
IgG si IgM in plasma cu o scadere a concentratiei IgA. Auto-
rul subliniaza faptul ca secretia nictemirald de IgA cu urina
creste de trei ori (in comparatie cu valorile normale), care de
obicei coreleaza cu severitatea si durata bolii.

In acelasi context [2, 3], s-a demonstrat ca in pielonefrita
acuta un rol semnificativ il joaca cresterea valorilor concen-
tratiei de IgA si IgG, cu scaderea concentatiei de IgM. Ac-
tualmente majoritatea autorilor cercetérilor subliniaza rolul
citochinelor in reglarea sistemului imun la pacientii cu pie-
lonefrita cronica, inclusiv cea calculoasa.

Este important de mentionat faptul cé lucrarile actuale,
orientate spre studierea schimbarilor valorilor interleukinei
in pielonefrita cronica, faza de acutizare sau remisie, nu sunt
relevante.

Se constata ca evaluarea valorilor IL, mai ales a IL-1p si
IL-2, cu schimbarile indicilor statusului imun pe un fundal
de fazd activa a pielonefritei cronice cat si in faza de remisie
este destul de actuala cu perspective de schibare a cercetéri-
lor in directia tacticii de tratament.

La pacientii cu PC, pe fon de urolitiazd, este importantd
si evaluarea indicilor care ne aratd si schimbarile homeo-
staziei generale [2, 3, 8]. Afectarea microcirculatiei renale in
pielonefrita cronicd mentine infectia, dar si intoxicatia orga-
nismului, dezvoltarea socului bacteriotoxic cat si deleglérile
hidroelectrolitice. Este demonstrat si rolul dereglirilor de
pasaj urinar precum si schimbdrile de structura in arterele
renale, infarcte ale parenchimului renal.

Dereglérile microcirculatorii duc la schimbari in indicii
de coagulare a singelui si agregarea eritrocitara [8].

Dupéd cum s-a mentionat mai sus, piolonefrita cronicd

este una din cele mai frecvente patologii urologice cu un im-
pact negativ asupra proprietdtilor reologice sanguine [3, 8].

Cercetarile actuale demonstreaza clar ca in faza activd a
pielonefritei acute la 54,1% pacienti se depisteazad schimbdri
patologice in hemostaza, specifice pentru sindromul de co-
agulare intravasculard diseminatd, manifestat prin lungirea
timpului de coagulare, lungirea tipului trombinei si pro-
trombinei, cresterea valorilor fibrinogenului si a produselor
de degradare a acestuia. Cresterea valorilor citochinelor in
serul sanguin are loc numai in procese patologice.

In ultimii ani, studiile demonstreazi o legitura stransi
intre sistemul imun, homeostazie generala si rezistenta ne-
specifica a organismului, aceasta din urmd fiind realizata de
macrofagi, leucocite, trombocite, perete vascular, comple-
ment, prostaglandine, leucotriene si fibronectine.

Toate celulele care sunt capabile de a produce factorii de
procoagulare, anticoagulare, agentii fibrinolitici si de coagu-
lare, au la suprafata receptori pentru citochine.

S-a demonstrat faptul cd dereglarile de imunogeneza
interfereaza direct cu schimbarile din hemostaza [1, 8, 12,
13]. In ultimii ani, s-a demonstrat faptul ci cresterea valori-
lor IL-2 si IL 1-f la pacientii cu patologii inflamatorii duc la
hipercoagulare, urmatd de scidderea timpului de coagulare,
recalcifiere a plasmei, INR, timpul protrombinei i scaderii
fibrinolizei.

Un rol deosebit de important in patogenia PNC are loc
intensificarea proceselor de activare a oxidarii celulare cu
formarea de radicali liberi.

Cresterea hipoxiei celurare in parenchimul renal in pro-
cesele inflamatorii duce la acumularea de radicali liberi, ur-
matd de oxidarea proteinelor lipidelor si acidului ascorbinic
[8, 12]. Actiunea distrugatoare a acestor radicali liberi se
manifestd prin declansarea reactiilor de peroxidare lipidica
si proteicd in membrana celulard si organitele celulare cu
schimbari de structur in acizii nucleici ADN si ARN cu ru-
perea legaturilor SH tip tiolic [12, 13].

Un sir de autori au demonstrat ca imunosupresia statutu-
lui imun are un rol important in patogenia PNC si cd ea este
implicatd in cronicizarea procesului [12, 13].

Corectia manifestdrilor imunopatologice la pacientii cu
urolitiazd, complicata cu pielonefritd cronica secundara, re-
prezinta una din perspectivele de tratament in uronefrologie.

Este cunoscut faptul ca procesul microbian infectios
indelungat duce la dereglari impundtoare in statusul imun,
care pot duce ulterior la dezvoltarea imunodeficitului local
sau la sensibilizarea organismului cu toxine inflamatorii si la
dezvoltarea reactiilor inflamatorii generalizate.

In implicarea terapeutici cu preparate imunomodulatoa-
re trebuie de tinut cont de faptul cd preparatele imunomo-
dulatoare interactioneazi la diferite verigi patogenetice ale
imunitatii si anumite preparate imunomodulatoare, folosite
haotic, fara indicatii precise pot da efectul de imunosupresie
[1,9,12].

Dereglarile semnificative in parenchimul renal in proce-
sele inflamatoare argumenteaza cercetérile si corectia statu-
tului imun la pacientii cu urolitiaza si pielonefrita secundara.
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Practica clinicd aratd ca calculii care se formeazi in ri-
nichi contin oxalati, fosfati si urati. Frecventa depistdrii cal-
culilor respectivi poate varia destul de pronuntat. Conform
componentei chimice, calculii renali pot fi formati din acid
uric - in 29,7% cazuri, acid oxalic — in 47,2% cazuri, acid
fosforic - 22,4% cazuri [1, 2, 3, 5].

Calculii proteici (cistinici, xantinici s. a. - de la 0,5% pand
la 3%) se intalnesc mai rar, fapt care indicd dereglarea me-
tabolismului aminoacizilor respectivi in organismul pacien-
tului. Alte tipuri de calculi (formati din silicati sau metabo-
liti medicamentosi) constituie aproximativ 1-4%. Cu toate
acestea, calculii monocomponenti se intilnesc in mai putin
de 40% din cazuri. In restul cazurilor in urina se formeaza
calculi cu compozitie mixté (in diferite combinatii) [1, 3, 5].

Incidenta crescdnda continud a LR, depistata in ultimii
ani, apare ca urmare a schimbdrilor conditiilor sociale si a
celor casnice, factorilor de mediu, compozitiei si calitdtii
produselor alimentare si apei potabile, a majorarii numaru-
lui de situatii de stres in activitatea zilnicd a oamenilor [1, 7].
Un rol important in aparitia LR il au factorii congenitali si
cei genetici [7].

Oamenii de stiinta prognozeaza ca urolitiaza va tinde sd
creascd din cauza modificarii caracterului alimentelor si a
multiplicarii factorilor de mediu ecologic nefavorabili, care
au un impact direct asupra corpului uman [7].

Litiaza renald coraliformi formeazd un grup nosologic
separat, cu clasificari proprii datoritd particularitatilor sale
patogenice [1, 3, 7, 8]. Boala decurge asimptomatic in stadii-
le incipiente ceea ce cauzeazd, deseori, diagnosticarea tardiva
a acesteia, astfel, avind cea mai mare pondere in randul pa-
tologiei urologice - 4,1-7% si 6,5-25% - in randul pacientilor
cu LR [8]. Dintre factorii etiologici care favorizeaza forma-
rea calculilor coraliformi fac parte tubulo- si glomerulopa-
tiile congenitale si dobéandite. Toti ceilalti factori exogeni si
endogeni, precum si anatomici, au doar un rol etiologic mai
degraba predispozant, dect determinant al bolii [7, 8, 12].

Pe parcursul formarii sale, calculul masiv sau coraliform,
exacerbeaza un sir de procese patologice complexe la toate
nivelurile nefronilor renali, ale tesutului interstitial si vase-
lor sanguine, ducand, in cele din urma, la pierderea propri-
etdtilor functionale de baza ale rinichiului care contribuie la
instalarea de insuficienta renald de diferit grad. Severitatea
complicatiilor, evolutia malignd, recurenta rapida, afectarea
preponderent a tinerilor §i a persoanelor in vérsta apta de
munci plaseazd problema tratamentului formelor compli-
cate ale LR in sirul problemelor actuale ale urologiei con-
temporane [12]. Tratamentul acestor pacienti este limitat din
cauza absentei unei aborddri clare in ceea ce priveste selectia
tratamentului chirurgical adecvat, fapt care trezeste perma-
nent interesul multor cercetatori.

Analiza criticd a literaturii de specialitate autohtone si a
celei strdine vorbeste despre revizuirea repetatd si destul de
frecventa de cétre aceiasi autori a indicatiilor pentru alegerea
metodei optime de tratament al acestui tipde LR [1, 2, 3, 5,7,
8, 11, 12]. Initial, s-ar fi parut cd clinicianul este satisfacut de
rezultatele functionale, obtinute in perioada postoperatorie

precoce si recomandéd metoda respectivd pentru utilizare in
practica medicald. La etapele postterapeutice tardive, opti-
mismul cépitat initial dispare cate putin si se recurge la ca-
utarea noilor metode cu reducerea semnificativa a utilizdrii
metodei reclamate anterior.

Diagnosticul litiazei renale

Principalele manifestdri clinice ale litiazei sunt reprezen-
tate de durere si fenomene dizurice, asociate uneori cu cele
ale eventualelor complicatii precum infectia urinara, anuria
obstructiva sau insuficienta renald.

Durerea ca simptom prezintd intensitate variabila de la
slabd intermitenta, suportabila pand la durere paroxostica,
foarte violenta, care este numitd colici renald sau nefriticd.
Poate fi si atipicd cu localizare difuzd in abdomen, fosa iliaca
sau hipocondru. Datoritd complexitatii ca simptom, durerea
impune si efectuarea obligatorie a unui diagnostic diferenti-
al cu patologiile abdominale acute, patologiile ginecologice,
infectioase, neurologice.

Hematuria ca simptom poate fi micro- sau macroscopici
care, de regula, apare dupa durere. Daca este prezenta si in-
fectia care, de obicei, se suprapune cu litiaza, aceasta poate
determina dezvoltarea pielonefritei cu febra si piurie.

Asocierea litiazei si infectia urinara este urmata de alte-
rarea progresivd a parenchimului renal cu evolutie lentd dar
progresiva spre insuficienta renala.

Formele clinice ale litiazei urinare:

1. Dureroasa;

. Subclinica;

. Hematuricd;

. Cu nefromegalie;

Febrilg;

. Hipertensiva;

. Digestiva;

. Cu insuficienta renald cronica.

© NN AW

Diagnosticul paraclinic este bazat pe examene de labora-
tor dar si pe explordri imagistice.

Examenele de laborator pentru a aprecia starea generald
a pacientului impun efectuarea analizelor simple: analiza ge-
nerald de sange, ureea si creatinina serica, glucoza precum si
urocultura, proteina C reactiv, ionograma.

Examene de laborator specifice sunt elaborate de Asoci-
atia Europeand de Urologie, utilizandu-se in functie de tipul
litiazei.

In urologia practicd se utilizeazd pe larg examindrile
radiologice simple si cu contrast. Practic, toate afectiunile
tractului urinar presupun o indicatie pentru urografia excre-
torie [15]. In cazul calculilor renali Rg-negativi, coraliformi
complicati se efectueazd tomografia computerizata cu sau
fara utilizarea contrastului, aga numita faza urografica, une-
ori in cazuri dificile, in combinare cu cea angiografica [1, 5,
15, 16]. Afectarea vaselor renale, precum si necesitatea de a
studia structura rinichilor pana la interventiile chirurgicale
complexe, constituie o indicatie pentru angiografia renala
[5, 15]. Atunci cand la pacient este prezent un tub de drenaj
pentru monitorizarea stérii tractului urinar, in primul rand,
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se utilizeaza examindrile radiografice cu contrast, care nu
necesitd administrarea intravenoasd a substantelor de con-
trast: ureteropielografia anterograda, cistografia anterograda
si ureteropielografia retrogradd. Prin acest fapt se obtine o
claritate si un contrast mai mare si aproape fara efecte secun-
dare, ceea ce face posibild utilizarea inofensiva a substantelor
de contrast mai ieftine. Datoritd varietatii si informativitatii
mari, a simplitatii metodologice de utilizare a substantelor
de contrast ieftine, acestea se utilizeazd destul de des. Este
suficient de mentionat faptul ¢4, in pofida rdspandirii inal-
te a metodelor imagistice neinvazive - rezonanta magnetica
nucleara, mai mult de 75% dintre metodele imagistice, utili-
zate in urologie, sunt metodele de examinare radiologicd cu
contrast [1, 16, 17]. In ceea ce priveste informativitatea exa-
minarilor radiocontrastante propriu-zise, toate preparatele
moderne oferd imagini de inaltd calitate cu o valoare inaltd
de diagnostic [1, 15].

Metodele de bazd in diagnosticarea LR coraliforme com-
plicate sunt cele radiologice, ultrasonografice si radioizoto-
pice [15, 18, 19, 20]:

- radiografia renovezicald simpla — metoda care furni-
zeazd informatii anatomice, permite vizualizarea for-
mei si dimensiunii rinichilor cat si a calculilor radio-
opaci;

- urografia intravenoasd excretorie permite vizualizarea
detaliatd a anatomiei sistemului calice-bazinet si func-
tiei renale, nivelul obstructiei sau hematuriei;

- ultrasonografia - metodd neinvaziva, fira contraindi-
catii, folosita ori de céte ori avem nevoie, este utild in
diagnosticul urolitiazei, cu furnizarea de informatii ce
tin de localizarea calculilor, dimensiunile acestora, sta-
rea sistemului colector, distensia renald, indicii calice
- parenchim. Ea permite detectarea calculilor organici
cét si a celor anorganici;

- ultrasonografia in regim Doppler furnizeazd informatii
ce tin, in special, de vascularizarea rinichiului, cat si
evaluarea jeturilor urinare;

- tomografia computerizatd permite aprecierea starii
anatomice a sistemului calice-bazinet, cit si a organe-
lor adiacente, ceea ce este foarte important pentru ale-
gerea metodei optime de tratament, fiind combinats, la
necesitate, cu faza urografici si cea angiograficd, avind
o ratd de succes in diagnosticul urolitiazei complicate
pana la 100%;

- nefroscintigrafia dinamicd permite aprecierea starii
functionale a ambilor rinichi, fapt care are importanta
pentru alegerea tacticii interventionale cat mai corecte.

Problema cea mai importanta in utilizarea metodelor ra-
diologice cu contrast este toleranta substantelor de contrast
si mai putin important este pretul acestora. La introducerea
intravasculara, factorul limitant principal este starea, care
poartd numele conventional de ,intoleranta la substantele
de contrast”. Aceasta se manifestd prin ameteli, greatd, vome,
senzatie de cdldurd si, uneori, hipotonie usoara. La majori-
tatea pacientilor aceste simptome dispar de la sine dupa sto-
parea introducerii preparatului radioopac si apar de aproxi-

mativ 4 ori mai frecvent, atunci cind se utilizeazd solutiile
ionice in comparatie cu cele anionice. Problema nu este ,,in-
toleranta” in sine si consecintele ei care, de fapt, nici nu exis-
ta, ci dificultatile in diagnosticarea starii cdilor urinare care
apar in urma esudrii urografiei excretorii intravenoase.

Examinarea repetata cu alta substanta de contrast (anio-
nica) este, de obicei, efectuata de catre medicii care nu doresc
sa-si asume responsabilitatea pentru ,,introducerea substan-
telor de contrast iodate in prezenta intolerantei la acestea”
Este important de mentionat ca intoleranta nu este o reactie
cu adevdrat alergica si se intalneste destul de rar. Din pécate,
introducerea intravasculard a dozei mari de medicament pro-
voacd reactii pseudoalergice pronuntate care, uneori, pun in
pericol viata pacientului. Intotdeauna, inaintea introducerii
substantei de contrast este necesar de chestionat examinatul
despre toleranta la iod, fapt care permite prevenirea compli-
catiilor alergice severe. De asemenea, trebuie remarcat faptul
ca alergia veridica, adicd hipersensibilitatea de tip imediat,
este o reactie strict independenta de doza alergenului, deci,
in cele mai multe cazuri - imprevizibila si inevitabila. Din
cele expuse anterior, tragem concluzia cé introducerea unei
doze mici, de incercare de preparat radioopac nu reduce in-
cidenta reactiilor alergice veridice.

In literatura contemporani de specialitate se mentio-
neaza destul de des nefropatia, cauzata de introducerea in-
travenoasa a preparatelor radioopace [17, 18, 19, 20], insd
aceastd tema, cat n-ar fi de straniu, nu este actuald deoarece
in cazul efectudrii tehnologic corecte a procedurii respecti-
ve si asistentei terapeutice adecvate, riscul dezvoltarii afec-
tiunilor renale este minim. Pe parcursul ultimelor decenii,
incepand cu anii 60 ai secolului XX, s-au obtinut succese
considerabile in diagnosticarea si tratamentul pacientilor cu
LR. Progresul tehnologic a dus la implementarea in practi-
ca medicald a metodelor ultrasonore si radionucleare de in-
vestigare, a angiografiei renale, tomografiei computerizate s.
a. care au permis afirmarea LR, inclusiv a celei coraliforme
drept o unitate nosologicd independentd, caracterizatd prin
specificitate etiologicd, patogenica si evolutivd de formare
a calculilor. Au fost perfectionate interventiile chirurgicale
deschise, metodele de litotritie extracorporala, este utilizata
pe larg nefrolitotomia percutanati, permanent se perfectio-
neaza litotritia transuretrala de contact. Progresele in tehno-
logia imagistica au permis facilitarea diagnosticarii precoce
abolii, a identificérii si determindrii dimensiunilor calculilor
renali, a formei acestora, s-a optimizat aprecierea stérii func-
tionale a rinichilor si alegerea tacticii pentru indepértarea
calculilor. Cu toate acestea, in pofida unui studiu minutios
pe o perioada de aproape 50 de ani a diverselor aspecte ale
LR si a implementarii metodelor operationale pentru elimi-
narea calculilor urinari si instrumentale de calitate inalta, la
50% dintre pacienti poate avea loc recidivarea patologiei in
primii 4-5 ani dupd interventie [18]. A devenit evident fap-
tul cad chirurgia modernd este doar o etapd in tratamentul
pacientilor cu LR. Experienta mondiald acumulatd in ceea
ce priveste studiul problemelor LR din punct de vedere uro-
logic, biochimic, chimico-fizic, cristalografic, imunologic,
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molecular biologic si genetic confirmé caracterul complex
al patologiei date. Conform datelor Societitii Europene de
Urologie [1, 10], la aproape 40% dintre pacienti cu LR, mala-
dia are caracter ereditar, ceea ce determina aspectul sistemic
si complexitatea simptomaticii bolii. Astfel, la pacientii cu
calculi idiopatici din oxalat de calciu se diagnosticheaza de-
reglarea metabolismului calcic in tesutul osos, determinata
de genele osteoporozei si hipertensiunea arteriald asociata
hipercalciemiei. Conceptul etiologic al LR, acceptat consen-
sual in prezent, nu numai cd include factorii etiologici si de
risc endogeni si exogeni, ultimii fiind deseori tema multi-
plelor dezbateri, dar si s-a completat in ultimii ani cu noi
factori etiologici endogeni prezumtivi si teorii noi cu privire
la patogeneza bolii [1, 3, 5,7, 8, 15].

Concluzii

1. Litiaza renald este o patologie raspanditd, care ocupd
primul loc printre patologiile urologice silocul 3 in structura
cauzelor de deces al bolnavilor urologici, in majoritatea ca-
zurilor se depisteazd la persoanele de varstd apta de munca.

2. Formarea calculilor renali este conditionatd de excre-
tia majoratd a unor ioni si molecule organice, modificarile
pH-ului, ale concentratiei ionice si ale componentei urinei,
proceselor infectioase si inflamatoarii. In pofida majoririi
continue a incidentei acestei patologii, cauzele care stabilesc
cu exactitate predispozitia genetica, nu sunt ferm elucidate si
incd sunt neclare.

3. Hipersecretia renala de substante litogene constituie
un factor important al litogenezei deoarece creeaza conditii
fizico-chimice pentru formarea calculilor si manifesta efect
lezant asupra tesutului renal. Pe langa substantele litogene
excretate in urind se gasesc promotori ai litogenezei (colage-
nul, elastina, fosfatul de calciu) si inhibitori ai litogenezei care,
de asemenea, joacd un rol important in formarea de calculi.
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