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CRONICE DE RINICHI iN REPUBLICA MOLDOVA LA ETAPA ACTUALA

CURRENT STRATEGY OF PREVENTION OF DEVELOPMENT AND PROGRESSION
OF THE CHRONIC KIDNEY DISEASE IN THE REPUBLIC OF MOLDOVA
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Centrul Dializd si Transplant Renal, IMSP Spitalul Clinic Republican

Summary

Chronic kidney disease in modern countries has high prevalence and is associated with significant economic burden. Optimal strategy in
the chronic kidney disease management nowadays is substantiated by the evidence based medicine. First steps in the right direction have
been done yet in the Republic of Moldova: relevant guidelines for both specialists in the field and general practitioners has been carried
out and further approved by corresponding regulating authorities. There also has been developed a special algorithm, which associated
evidence based recommendations with every stage of the chronic kidney disease. Further activities in the field will include task group
creation, National Registry elaboration and practical implementation of the yet existing recommendations.

Introducere

Caracterul complex al BCR in calitate de problemd cen-
trald a nefrologiei moderne o plaseaza pe locul important
in planificarea activitétilor sistemului de sandtate publica
in special in térile in curs de dezvoltare [1], inclusiv si in
Republica Moldova: datele clinice, epidemiologice si socio-
economice demonstreaza ca riscul dezvoltarii BCR este ma-
xim in térile cu economie in tranzitie [2]. Datele US Renal
Disease registry, confirmate de alte studii epidemiologice
nationale similare, demonstreaza ca fiecarui pacient cu IRC
terminald (BCR st. V), care necesitd transplant renal sau
tratament de substitutie a functiei renale, corespund 200
pacienti cu IRC (BCR st. III §i IV) si 5,000 de persoane cu
patologiile renale cronice (BCR st. I si II) [1, 3]. In mediu,
persoanele cu diferite stadii ale BCR constituie 5-10% din
populatia térilor industrial dezvoltate. Pe plan global la
moment se apreciazd pand la 400-500 mln. de persoane cu
boala cronica de rinichi [1, 4].

Obiectiv

Prezentarea rezultatelor de implementare a strategiei inter-
nationale de combatere a bolii cronice in Republica Moldova
pe parcursul ultimilor 5 ani.

Material si metode

Studiul privind elaborarea strategiei nationale de manage-
ment a bolii cronice de rinichi este efectuat in baza materia-
lului selectat cu ajutorul bazei de date PubMed, céutarea fiind
exercitatd conform formulei: (chronic kidney disease) AND
(strategies OR strategy), prezente in titlul lucrérii. In rezul-
tatul cdutdrii au fost depistate 28 de articole relevante temei
cercetdrii, inclusiv 12 reviste de literaturd. De asemenea, au
fost utilizate si alte surse de informatie, ce trateazd problema
elaborarii unei politici nationale de prevenire si de tratament
al bolii cronice de rinichi, inclusiv ghiduri nationale si inter-
nationale standardizate in domeniul.

Rezultate

Prima incercare de elaborare a unui complex de masuri
profilactice si de tratament a BCR, precum si a unei clasifi-
céri, bazate pe dovezi stiintifice, a fost intreprinsa in 1999 de
National Kidney Foundation (NKF), care, in baza Registrului
National de Insuficientd Renala Cronica a elaborat un ghid,
cunoscut sub denumirea K/DOQI (Kidney Disease Outcomes
Quality Intiative. Acest ghid a asigurat o abordare generalizata
a problemelor intregului spectru de maladii renale cronice. In
baza lui au fost elaborate ghidurile nationale in Franta si Marea
Britanie (2004), precum si primul ghid international privind
Boala Cronicéd de Rinichi (BCR), adoptat de International
Society of Nephrology (ISN) in 2005 [2, 3].

Ghidurile sus-mentionate introduc o terminologie standar-
dizatd pentru evaluarea si clasificarea bolii cronice de rinichi,
stabilesc un set de masuri pentru monitorizare a functiei renale
pe parcursul intregului continuum patologic, stratifica pacientii
renali in functie de factorii de risc existenti si patologiile asoci-
ate, ceea ce creeaza o baza stiintifica solidd pentru fundamen-
tarea unor interventii terapeutice si profilactice eficiente [5].

In cadrul studiilor epidemiologice, confirmate ulterior de
cercetarile clinice, au fost identificate 3 strategii de prevenire a
dezvoltarii si progresiei bolii cronice de rinichi, ce corespund
criteriilor medicinii bazate pe dovezi: identificarea timpurie
a bolnavilor renali, influenta asupra factorilor de risc si im-
plementarea strategiilor nefroprotectoare. Insa, la momentul
actual in literatura de specialitate nu existd un consens, ce
vizeaza implementarea practica a acestor strategii in cadrul
unei politici nationale de sanatate coerente [1].

Implementarea practicé a acestor strategii la etapa initiald
subintelegea elaborarea ghidului national in domeniu, aprobat
de Ministerul Sanatatii al Republicii Moldova, creand astfel
cadru juridic pentru diagnosticare, evaluare, monitorizare,
prevenire si tratament al insuficientei renale cronice. In 2004
(articolul 1, anexa 6) pentru prima datd in Republica Moldova
a fost publicata clasificarea noud a insuficientei renale cronice,
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in continuare aceasta clasificare a fost implementati in lucrul
practic si stiintific, inclusiv in teza de doctor in medicini
[6]. Aceastd clasificare si obiectivele de management au fost
prezentate si recomandate pentru utilizare practica la al 2-lea
Congres de Medicina Internd cu participare internationald,
24-26.10.2007 (Chisindu, Republica Moldova) (raportul 1,
Anexa 7). Experienta personald de implementare a clasificarii
si recomandarilor noi (ghidurile KDOQI, 2002, si ISN, 2005)
timp de 5 ani (2004-2009) a fost analizata aprofundat si in
2009 a fost elaborat Protocolul Clinic National ,,Insuficienta
renald cronica terminald sub dializ&” [7], aprobat de Ministerul
Sanatatii al Republicii Moldova, iar principiile moderne de
conduita pacientilor renali au fost prezentate in monografia
»Insuficienta renald”. Problema insuficientei renale a fost elu-
cidata in aceastd carte prin analiza si prezentarea coerentd a
insuficientei renale acute, insuficientei renale cronice predialiti-
ce, insuficientei renale cronice terminale si transplantului renal
- tuturor componentilor bolii cronice de rinichi - in lumina
conceptiilor si clasificarilor celor mai noi din domeniu, care
permit optimizarea conduitei astfel de pacienti. In continuare,
aceasta informatie a fost prezentata conducitorilor centrelor
medicilor de familie in cadrul conferintelor speciale, organizate
de Ministerul Sanatatii si Proiectului Suport pentru Reforma
Sanatatii: Fortificarea Asistentei Medicale Primare 04-05.2010
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in Chisinau (regiunea Centru), Balti (regiunea Nord), Comrat
si Cahul (regiunea Sud).

Aportul personal constd in sistematizarea si sintetizarea
recomandarilor internationale privind conduita insuficientei
renale cronice si bolii cronice de rinichi, cu adaptarea lor
ulterioara la particularitatile sistemului national de sanatate.
Noutatea stiintifico-practica a lucrului efectuat poate fi rezu-
mata in introducerea terminologiei standardizate in Republica
Moldova, implementarea practicd a notiunii factorului de
risc pentru boala cronicé de rinichi si pregitirea algoritmului
standardizat de abordare a pacientului renal in functie de sta-
diul bolii cronice de rinichi. Astfel, in functie de caracterul si
severitatea afectarii renale, eventualei prezentei maladiilor de
bazi extrarenale, precum si a complicatiilor lor am propus un
set de mésuri cu eficientd doveditd, care poate fi sintetizat prin
abordare stadiala a pacientilor cu boala cronicé de rinichi (Fi-
gura 1). Algoritmul propus include toate strategiile profilactice
si de tratament, fundamentate de medicina bazata pe dovezi.

Acest algoritm are o importanta practica evidenta, deoarece
in toate ghidurile internationale existente in domeniu se aplica
abordare patogenetica in conduita bolii cronice de rinichi,
fara o asociere claré intre recomandarile expuse, elaborate in
cadrul medicinii bazate pe dovezi, si clasificarea noua a bolii
cronice de rinichi. Respectarea algoritmului propus asigura

FG
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de proteine, sistarea fumatului, evitarea administrarii
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Figura 1. Managementul bolii cronice de rinichi in functie de stadiul conform clasificarii K/D0QI(2002) - ISN (2005) [105, 106, 107, 110]

Notd 1: Terapia aplicatd la etapa precedentd este continuatd dupd necesitate la etapa urmdtoare;

Notd 2: Tratamentul patogenetic se aplicd in functie de complicatia depistatd, accentuarea lui incepdnd cu BCR stadiul III-IV este legatd cu

cresterea semnificativd a numdrului de pacienti cu complicatiile BCR in aceste stadii
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interactiunea intre aspectele teoretice si practice ale conduitei
bolii cronice de rinichi.

Totalizdnd materialul prezentat, putem conchide cé la
moment este creat un cadru stiintific solid pentru abordare
sistemicd a BCR, ce include stratificarea pacientilor, eviden-
tierea factorilor de risc si identificarea masurilor preventive
si de tratament cu eficacitate clinici dovedita [1]. In acelasi
timp, trebuie de mentionat ca ghidurile existente trateaza caile
posibile de prevenire si tratament al BCR fara formulare a unui
program coerent de management la plafon national [4, 5].
Astfel, activitate reald in domeniul prevenirii bolii cronice de
rinichi se desfasoara bazindu-se pe rationamentul general si pe
experienta in crestere. Cu toate cd la moment nu existéd nici un
studiu, care evalueazi eficienta comparativd a implementarii
politicilor nationale de sanatate la capitolul bolii cronice de
rinichi - toate programe au fost lansate relativ recent si sunt in
cursul unei perfectionari continue, — pot fi enumerate anumite
trasdturi considerate de noi caracteristice abordarii optimale
fata de acest problem. De asemenea, pot fi identificati pasii
principali, care au fost intreprinse in SUA, térile europene si
ale Americii Latine pentru a clarifica situatia epidemiologica
pentru BCR si pentru a elabora un program eficient de mana-
gement [1,2, 3,5, 8].

Prima etapa reprezintd crearea unui grup de lucru, care
se ocupd de formularea si aprecierea implementarii politicii
nationale in domeniul [1]. In baza raportului preventiv este
exercitat un studiul epidemiologic transversal prospectiv intr-o
regiune caracteristica a tarii, ce ofera posibilitate de apreciere a
particularitatilor epidemiologice ale BCR in statul concret [9].
Insd, generalizarea acestui studiu la nivel national este un lucru
extrem de costisitor si laborios. Astfel, au fost propuse diferite
strategii de eficientizare a screeningului [2, 3, 9]. De exemplu,
o cercetare, efectuatd in Norvegia, a demonstrat cé aplicarea
criteriilor de intrare in studiu ca varstd peste 55 de ani si/sau
hipertensiune arteriald si/sau diabet zaharat are o sensibilitate
de 95% si necesita investigarea numai a 6-8 persoane adulte
pentru depistarea unui caz nou de BCR in comparatie cu 20-
25 persoane adulte in caz de un studiu transversal fira nici o
limita [9]. Sensibilitatea poate fi marita pana la 98-99% in caz
de includere in grupa de cercetare a pacientilor cu patologii
ereditare si boli autoimune [2, 9]. Astfel screening-ul primar
la moment considerat optimal pentru BCR trebuie sa includa
mdsurarea TA si aprecierea glicemiei la etapa initiala. Apoi
pacientii cu hiperglicemie i/ sau hipertensivi impreuna cu cei
in vérstd peste 55 de ani/ patologie ereditard/ boli autoimune se
indreapta la testarea creatinemiei, masurarea masei ponderale
si a inaltimii persoanelor examinate cu calcularea ulterioara a
filtratiei glomerulare dupa formule cunoscute [9]. In baza rezul-
tatelor acumulate persoanele investigate se stratifica conform
clasificarii ISN (2005) si se introduc in Registrul National. Este
necesar de subliniat, ca incadrarea in studiul numai a pacienti-

lor cu HTA si DZ deja cunoscute scade sensibilitatea screenin-
gului pana la 60-65%, nesemnificativ micsordnd in acelasi timp
numarul pacientilor investigati pentru depistare a unui caz nou
de BCR (de la 8 pana la 6 persoane). Abordarea prezentatd are
un beneficiu suplimentar: sunt evidentiati pacienti noi cu HTA
si DZ. Pacientii cu BCR st. I si II vor fi atentionati in privinta
factorilor existenti de risc. Stratificarea persoanelor cu BCR
conform clasificérii ISN (2005) este beneficd si din punct de
vedere a caracterului masurilor preventive recomandate: pentru
BCR st. III este importanta prevenirea bolilor cardiovasculare
(riscul dezvoltarii evenimentelor fatale cardiovasculare este
de 10 ori mai mare in comparatie cu populatie generald), iar
cei cu BCR st. IV suplimentar au riscul anual de 5%-15% de
progres spre IRC terminald [9]. Pacientii cu BCR st. V necesité
tratament de substitutie a functiei renale. Luind in considerare
structura patologiilor, ce determina dezvoltarea bolii cronice
de rinichi se recomanda includerea in grupele de lucru a ne-
frologului, a cardiologului si a endocrinologului. Pacientii cu
BCR st. III-V necesitd investigatii suplimentare in conditii de
ambulator sau stationar cu scopul stabilirii patologiei de baza,
precum si a caracterului de afectare renald [1, 8].

Pacientii cu BCR stabilita trebuie sé fie supravegheati de
medici, cu implementarea practica a masurilor preventive si de
tratament corespunzitor stadiului BCR (Figura 1). Pacientii cu
BCR st. I'si II trebuie sa fiu monitorizate de medici de familie,
iar cele cu st. III-V - obligator de nefrolog [5]. Efectiv, eficienta
campaniei de prevenire si de incetinire a progresiei BCR este
semnificativ afectatd de complianta populatiei, ultima putand
fi considerabil mérita cu ajutorul unei campanii de informare
in masa.

Concluzii

Boala cronica de rinichi are o prevalenta inalté in societatile
moderne si contribuie semnificativ la pierderile economice,
deteriorand in acelasi timp calitatea vietii persoanelor afec-
tate. La etapa actuald a dezvoltarii nefrologiei contemporane
o strategie optimald de management a BCR la nivel national
se bazeazd pe un numdr de activitati deja fundamentate. Este
importanta crearea unui grup de lucru national, careia ii revine
dirijarea procesului de screening pentru BCR in rdndul popu-
latiei (grupele de risc crescut) cu supravegherea lor ulterioara
a medicului de familie (BCR st. I si II), sau a nefrologului
(BCR st. ITI, IV i V) in eventuald colaborare cu alti specialisti
(cardiolog, endocrinolog). Pacientii depistati se vor introduce
in Registrul National special, elaborat dupa modelul european.
Caracterul si volumul masurilor profilactice si de tratament
in functie de stadiul bolii cronice de rinichi este prezentat in
algoritmul special elaborat, iar in calitate de valorile-tinta ale
indicatorilor monitorizati se utilizeazd recomandarile ghidu-
rilor internationale, prezentate in Protocolul Clinic National
si Protocolul clinic standardizat pentru medicii de familie.
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IMPORTANTA PREDICTIVA A DETERMINARII ENZIMELOR
URINARE LA PACIENTII CU CIROZA HEPATICA

THE UTILITY OF EARLY DETECTION OF TUBULAR
ENZYMURIA IN PATIENTS WITH HEPATIC CIRRHOSIS

Lilia Vlasov, Boris Sasu, Corina Salimov, I.Prigorschi, Natalia Catrangiu, Tatiana Razlog

Sectia nefrologie si hemodializa IMSP SCM ,,Sfanta Treime”

Summary

Early detection of renal impairment in patients with hepatic cirrhosis could permit implementation of salvage therapies and improve
patients’outcomes. The utility of combined measurement of urinary enzymes were studied in 114 patients. The elevated values of enzymes
were estimated at patients with advanced liver disease. We suggest that measurement of these enzymes in random urine samples may
be particularly useful for identifying patients with liver cirrhosis at high risk of renal complications.

Introducere

Rinichiul are un echipament enzimatic divers si bogat,
situat preponderent la nivelul nefronului. Cantitatea de enzime
urinare este micd, dar orice alterare subtild a functiei renale
declanseazd o enzimurie semnificativd. Enzimele urinare li-
zosomale, eliberate de lizosomele celulelor epiteliale din tubii
proximali renali si cele citoplasmatice au o greutate moleculara
mare, din care motiv nu trec filtrul glomerular, dar isi manifesta
o activitate inalta la nivelul tubilor proximali, eliminindu-se
apoi in fluidul tubular. Multiple studii au fost efectuate pe par-
cursul anilor, privind valoarea clinica a determinarii enzimelor
urinare ca indice al leziunii renale precoce in diferite afecti-
uni renale, la pacientii hipertensivi, in nefropatia diabetica
, in estimarea nefrotoxicitatii medicamentelor. Din motiv ci
enzimele urinare s-au dovedit a fi un marker timpuriu al atin-
gerii renale, ele prezintd interes si in evaluarea afectdrii renale
din ciroza hepatica. A.Gatta, P.Amodio si col. au determinat
valorile enzimelor urinare Gammaglutamiltranspeptidaza
(GGT) si alfa-glicozidazei(AGL), beta-2-microglobulina la 68

pacienti cu cirozd hepaticé de diferitd etiologie. Rata filtratiei
glomerulare a fost de asemenea mésurata. S-a constatat cres-
terea semnificativa a valorilor GGT si AGL ca enzime urinare
citoplasmatice la pacientii cu ciroza, indeosebi la acei cu rata
filtratiei glomerulare scazuta.

Alt studiu, ce ainclus determinarea IR a arterelor renale cu
ajutorul Dopplerografiei vaselor renale, a enzimei lisosomale
urinare N-acetyl-beta-D glucosaminidasei (NAG), micro-
albumiuriei la 29 de copii cu cirozé hepaticé a fost efectuat
de Aydogdu S,Akil I si col. S-a constatat ca cresterea sodiului
urinar, enzimei urinare NAG, prezenta microalbuminuriei are
o valoare predictiva la pacientii cu ciroza class Child -Pugh B
si C in vederea unui posibil impact renal.

L.Bret si col. subliniazd importanta aprecierii enzimelor
urinare, ca marker al afectarii membranei bazale tubulare ser-
vind valorile crescute ale fosfatazei alcaline si gammma-glu-
tamiltransferasei. Citoliza celulelor tubulare renale se exprima
prin cresterea lactat dehidrogenazei si glutamat dehidrogena-
sei. Aceste enzime urinare la ora actuala sunt putin studiate la



